Blut

Aufgaben

Transport von geldsten Atemgasen (O,, CO,), Nahrstoffen bzw. Metaboliten, Hormonen und Vitaminen.
Warmeregulation durch die grof3e Warmekapazitét des Wasseranteils.

Aufrechterhaltung der Homoostase, d.h. konstante Konzentration gelGster Stoffe, Temperatur (37°) und pH-Wert (7.41).
Schutz vor Blutverlust durch Gerinnung.

Abwehrfunktion durch Leukozyten.

Zusammensetzung

Plasma (~55%) mit den Plasmaproteinen (Albumin, Globuline -> KOD, pH-Puffer) und Elektrolyten, Fibrinogen (->
Fibrin, Blutgerinnung). Von Fibrinogen (Akute-Phase-Protein, Gerinnungsfaktor 1) gereinigtes Plasma wird as Serum
bezeichnet.
Proteine (7-8%): Albumine, Globuline (a4, a,, b, g), Fibrinogen.
Elektrolyte (1%), Na* (145mmol/kg), Ca®* (2.5mmoal/kg), K* (4mmol/kg), Mg®* (1.6mmol/kg), CI" (105mmoal/kg),
HCOs- (25mmol/kg).
Wasser (90%)
Sowie Nahrgtoffe Nahrstoffe (Aminosauren, Kohlehydrate, Fette), Hormone und Enzyme.
Hamatokrit, zdluldrer Blutantell (m=45%, f=42%, erhtht bei Neugeborenen, vermindert bei Kleinkindern) des Blutes,
hervorgehend aus den pluripotentenStammzellen (Ilymphatisch, myelotisch) unter EPO/IL-Stimulation hervor.
Erythrozyten (rote Blutzellen), O, und CO, Transport, machen ca. ¥ des Blutvolumens aus (n=5x10"/1).
Leukozyten (weil3e Blutzellen).
- Granulozyten (Phagozytose, Parasitenabwehr, Allergien).
- Lymphotzyten (T-Lymphozyten, B-Lymphozyten/Plasmazellen).
- Monozyten (Makrophagen).
Thrombozyten (Blutpléttchen), geben bei Degranulation thrombenbildenede Plétchenfaktoren der intravasalen
Blutgerinnung &b.

Blutvolumen

Das normde Blutvolumen (Normovolamie) betrégt ca 4-61 (6-8% des Korpergewichtes); eine Verminderung wird as
Hypovoamie, eine Erhohung as Hypervaamie (physiologisch bei Kleinkindern, Schwangeren und Sportlern, pathologisch
bei Herzinsuffizienz und Nierenfunktionsstérungen) bezeichnet. Ab enem Blutverlus von 30% kommt es zum
Kreislaufschock, ab 50% zum Tod.

Arterieller Mitteldruck (MAP)

Aus Pulsdruck und —dauer ableitbarer Mitteldruck im Kreislauf, entspticht in herznahen Gefédlen dem Mittel aus
systolischem und diastolischem RR (PystPya/2 = MAP =~ 100mmHg). Wird entscheidend vom totalen Peripheren
Widerstand (v.a. der Arteriolen) bestimmt (Stromstérke = AP/TPR) und nimmt mit Entferung von Herz ab.

Organdur chblutung

Organ Absolut (ml/min) | Spezifisch (ml/min/kg)
Niere 1200 3800

Leber 1000 770

Herz 250 750

Gehirn 800 570

Sklettmusklen | 850 30

Hamatokritbestimmung (Volumenanteil der Zellen am Gesamtvolumen)

Mit Antikoagulanzien (EDTA) ungerinnbar gemachtes Blut wird in standardisierten Rohrchen 10min bei 1000g zentrifugiert,
wobel sich eine Schichtung (Plasma ® Leukozyten ® Erythrozyten) bildet, der mittlere Hamatokritwert wird durch
Multiplikation des V enenwertes mit 0.9 gebildet.

Oligozythdmie: Hamatokrit <35%), bei Schwangeren, Ausdauertrainierten, Anamien.

Normozythamie: Hamatokrit 40-50%.

Polyzythémie: Héamatokrit >55%, bel Lungenerkrankungen, Herzfehlern, Hohenanpassung.

Plasma

Der hohe Proteinantell des Plasmas (7-8%) ist die Ursache fir desen hohe relative Viskositét des Blutes, eine erhdhte
Viskositét Uber den Normawert (~40%) auf >50% ist pathologisch.. Neben der Né&hr- und Transportfunktion dienen sie der
Aufrechterhaltung des kolloidosmotischen Drucks (KOD), der die Wasserverteilung zwischen Plasma und Interstitium
(kolloidosmotischer Druckunterschied 25mmHg/2.7kPa) mitbesmmt, durch seinen grof3en Anteil hat hier insbesondere
Albumin grof3en Einflu

Durch ihre ampholytischen Eigenschaften dienen die Plasmaproteine der Aufrechterhatung des pH-Wertes.



Der osmotische Druck im Plasma geloster Stoffe (Elektrolyte) betrégt 745kPa, Losungen werden ds isotonisch bezeichnet,
wenn sie dem osmotischen Druck des Plasmas entsprechen (dementsprechend: hypertonisch, hypotonisch).
Eine Storung dieses Gleichgewichts extrazellulérer Fissigkeit kann schwere Folgen haben:
Hypotonie filhrt zum Anschwellen von Zellen durch Fliissigkeiteintritt (zellulares Odem), bis zur Zerstérung der
Zellmembranen (osmotische HAmolyse).
Hypertonie fuhrt zum Verlug des normalen Gewebeturgors Uber durch Fussigkeitsverlust schrumpfende Zdlen
(Stechapfel-Erythrozyten).

Albumin (62% vom Plasmaprotein)

Wichtigstes Protein des Kolloidosmotischen Drucks, da es ein sehr kleines Molekdl in hoher Konzentration ist, was fir eine
groRe Gesamtoberflache sorgt. Leber- und Nierenschédigungen fihren zu einer pathologischen Verminderung der
Albuminmenge.

Albumin bindet verschiedene Stoffe: Bilirubin, Urobilin, Fettsduren, gallensaure Salze, Penicillin, Sulfonamide und
Qucksilber.

Globuline
Die Plasmaglobuline sind eine el ektrophoretisch trennbare Gruppe, die nach ihrer Wanderungsgeschwindigkeit unterschieden
werden:
a;-Globuline (3%): Glykoproteine, Mucoproteine (Proteoglykane/Glykosaminoglyane), Thyroxin-bindendes Globulin,
Vitamin By,-bindendes Globulin (Transkobalamin), Bilirubin-bindendes Globulin (Transkortin).
a,-Globuline (9% ): Haptoglobin (Proteoglykan), Coeruloplasmin (bindet ca. 90% des Plasmakupfers — Kupfer wird
jedoch von Albumin transportiert).
b-Globuline (12%): Tragerproteine fiir Lipide (b;-Lipoprotein) und Polysaccharide sowie Fe** (Transferrin)
g-Globuline (14%): Immunglobuline

Erythrozyten

Erythrozyten sind bikonkave scheibenformige Zellen (Durchmesser 7.5mm, Dicke 1-2nm), die keinen Zelkern oder
Mitochondrien besitzen. Die mittlere Erythrozytenkonzentration (davon 1% Retikulozyten) liegt bei: m=5 -10%ni, f= 45
10°/m.

Durch ihre Form weisen sie eine starke Oberflachenvergrof3erung (grof3e Diffusionsfléche bei kurzer Strecke) und leichte
Verfombarkeit (Passage enger Kapillarabschnitte) auf; mit zunehmendem Alter (oder pathologischen Verdnderungen) nimmt
die Verformbarkeit ab und nach ca. 120 Tagen werden die Erythrozyten in der Milz abgebaut (Blutmauser).

Die Energie ssammt zu 90% Glykolyse (ATP fir die ATPase) und 10% aus dem Pentosephosphatweg (NADPH fir die
Glutathionreduktase zur Reduktion von Methédmoglobin).

Die Erythrozytenmembran (mit den Proteinen Spektrin und Ankyrin) hat eine Dicke von 10nm und ist fir Anionen deutlich
permeabler s fiir Kationen, die lonenkonzentration wird durch Na'K*-ATPase aufrecht erhalten.

Entwicklung

Embryo: Bildung im Dottersack, Fetus: Bildung in Leber und Milz. Beim Erwachsenen entwickeln sich die Erythrozyten
(wie dle Blutzellen) aus den pluripotenten Stammzellen des roten Marks der platten und kurzen Knochen, das se ds
Retikulozyten verlassen.

Der Reiz zur Erythrozytenbildung ist ein Absinken des O,-Partiadruckes (Hypoxie), was Erythropoietin (EPO) aktiviert,
das in den Nieren gebildete Hormon der Erythropoiese. Ausserdem wirken auch Androgene, Thyroxin und GH verstérkend
auf Erythropoietin.

Durch Erythropoietin werden vermehrt Erythroblasten aus den Stammzellen differenziert, die nach 3-4 Tagen zu
Retikulozyten reifen, das fur die Erythrozytenbildung nétige Eisen wird zu 95% aus den abgebauten Erythrozyten
zurtickgewonnen, nur der Prophyrinring wird asBilirubin in der Galle ausgeschieden.

Eisen liegt zu 70% im Hamoglobin, zu 10% in Myoglobin, zu 19% in der Speicherform Ferritin (Leber, Galle) und zu 0.06%
as Transferrin (Transportform) vor.

Fe?* (Resorption) ¥4 5 YPTIIB 2Fe® + Transferrin (Transportform im Blut) ®  Ferritin (Apoferritin + Fe)
Das Fe3" aus der Nahrung wird durch Vitamin C zu resorbierbarem Fe?* reduziert und im Duodenum aufgenommen, die
Resorption kann durch Komplexbildung mit Phosphaten gehemmt sein. Das Fe?* wird durch Caeruloplasmin wieder zu Fe**
oxidiert und as Transferrin im Blut transportiert. Nicht bettigtes Fe** wird als Fe** an Apoferritingebunden als Ferritin
oder Hamosiderin gespeichert.

Hamoglobin

Tetrapyroll-Molekdl mit 4 (2x2) Ketten, die je 1 Ham besitzen, so das 1 HB-Molekil 4 O, binden kann (im Gegensatz zum
Myoglobin). Je nach Konfiguration der 4 verschiedenen Ketten kdnnen mehrere HB-Typen unterschieden werden: Adultes
HBA [asb,] (97%), Adultes HBA, [a.d,] (2%), Fetdes HBF [a,g] (70%) mit hoherer O,-Affinité so das O, aus dem
miitterlichen Blut aufgenommen werden kann, Sichelzell HBS (schwerlsliches), Methamoglobin HBM mit 2 Fe**, da das
schiitzende Higtidin E7 durch Tyrosin ersetzt ist, wodurch die Sauerstoffbindungskeapazitét herabgesetzt ist.

Der HB-Gehalt pro Erythrozyt betrégt 31pg, die HB-Konzentration ca. 150g/| Blut.

2,3-Biphosphoglyzerat (BPG) vermidert durch Bindung an HBA die O,-Bindungsaffinitét (Rechtsverschiebung).

CO, wird primé as Hydrogenkarbonat (— Carboanhydrase in Erythrozyten) transprtiert, aber auch ds Carbamat
(Carbamino-HB).



Die Sauerstoffbindung erfolgt durch fortlaufende Konformationsanderung kooperativ, so das nach der Bindung des ersten O,
die Bindung weiterer O, erleichtert ist. Es liegen jedoch gewoéhnlich nur 25% des HB as HBO, (oxigeniertes ,arterielles’
HB) vor.

Die Aufnahme / Abgabe von O, ist abhdngig vom pO, (S-formige Sauerstoff-Dissoziationskurve) und dem pH-Wert (Bohr-
Effekt).

Neben O, und CO, werden auch zu geringen Teilen CO (CO-HB; hohere Afinité as O,, letha ab 65%) und NO (gebunden
an Cys-Reste ® RR-Regulation) gebunden. Im Gegensatz zur O,-Bindungskurve besitzt die CO,-Bindungskurve keim
Plateau, da die CO,-Konzentration ausschliesslich durch den pCO, bestimmt wird.

Neben dem Transport von O, in das Gewebe dient HB auch dem Abtransport eines Grossteil (60%) des be der

Gewebeatmung entstehenden CO,, (gebunden an die Eiweisskomponente, nicht das Porphyrin!). Die CO,-Kapazitét ist von

der O,-Konzentration abhéngig (Haldane-Effekt), daher wird O, in den Alveolen aufgenommen und CO, in den Kapillaren.
CO, + H,O — H,CO; — HCO5 + H*

Das H" wird durch das HB gepuffert, das Hydrogencarbonat wird durch Hambur ger-shift gegen Cl” ausgetauscht.

Sauer stoffbindungskurve
Grafische Darstellung der Bindungsféhigkeit von Hamoglobin fir O,. Da die Affinitéd nach Bindung der ersten 2 O, erhoht
ist verlauft sie sgmoidal; eine verminderte Affinitét verschiebt die Kurve nach rechts (Rechtsver schiebung = verbesserte
O,-Abgabe, z.B. bel Belastung, Azidose, Fieber, 2,3-BPG1), eine erhdhte nach links (Linksver schiebung = Sattigung auch
bei vermindertem pO,, z.B. bei Alkdose, 2,3-BPG|).
Messgrosse ist der Halbséttigungsdruck (Psg), welcher bei 50% Séttigung 26mmHg (bei  Rechtsverschiebung erhoht, bei
Linksverschiebung vermindert) betrégt.

Arteridller O,-Gehalt:  0.20 |02/|Blut.

Vendser O,-Gehalt: 0.15 oo/ Iy,
Das Blut von Feten kann mehr O, binden as das der Muitter, da es einen kleineren pH-Wert (Bohr-Effekt) und eine hdhere
Hamogl obin-Konzentration aufweist (180g/).

Vitamin B12 (K obalamin)

Das mit tierischen Produkten aufgenommene Kobalamin (Co-Tetrapyroll) wird im [leum durch den intrinsic-factor (aus den
Belegzellen des Magens) resorbiert und im Kolon von Mikroorganismen synthetisiert (kann aber dort nicht mehr resorbiert
werden). Es dient der Umwandlung der im Jgunum aktiv aufgenommenen Folsiure (C-Ubertrger z.B. bel der Purin-
/Thyminsynthese) in die aktive Form Tetrahydrofolséure (FH,).

Der Koba amin-Intrinsic-factor-Komplex ist Pepsinresistent, die Leber speichert genug Kobalamin fir mehrere Jahre, so das
erst erst nach mehren Jahren (z.B. bel veganer Erndhrung, Mangel an intrinsic-factor) zu Mangelerscheinungen wie
pernizitser Andmie (hyperchrom megablastol&r) oder Fruchtschadigung kommit.

Anémien (Blutarmut, Hb < 120g/l), Kompensation durch HF?.

Verminderte O,-Transportféhigkeit des Blutes durch verminderte Erthrozytenzahl oder verminderte Hamoglobinbeladung,
das be der Hamolyse freiwerdende HB wird an Haptoglobin gebunden zum RES (in Leber, Knochenmark, Milz)
transportiert und abgebaut. Dabel werden Eisen und AS recyclet und das Porphyrin as Bilirubin mit der Galenflissigkeit
ausgeschieden.
- Eisenmangdanamie (hypochrom, mikrozytdr) bei verminderter Eisenresorption aus der Nahrung oder chronischen
Blutverlusten (Ulzera, Karzinome, ...) mit verringerter Hb-Bildung.
Perniziose Anamie (Hyperchrom, makrozytér) durch Vitamin Bi/Folsdure-Mangel, nétig fur AS-Umbau, Purin-
Synthese.
Hamolytische Anamien, durch pathologischen Erythrozytenabbau, z.B Membrandefekte.
Kugelzellandmie (erblich) mit Sphérozyten durch Spektrin-Fehleinbau.
Sichelzdlanamie (erblich), mit einem Hamoglobin-S Gehdt von Uber 50% bel deutlich veringerter Verformbarkeit
Thalassémie, erblicher Bildungsfhler, Verhdtnis a/b-Ketten im HB gestort.
Aplagtische Andmie/Panzytopenien; verminderte Zellbildungsfahigkeit des Knochenmarks (Stammzellstérung).

Blutbild

MCH [pg] = Hb/Ery: Mittlerer korpuskul&er Hamoglobingehalt
Hypochrom: <26pg

Normal: 30pg (26-35pQ)

Hyperchrom: >35pg

MCV [fl] = HK/n: Mittleres Erytrozytenvolumen

Mikrozytér: <82fl

Normozytéar: 88fl (82-92fl)

Makrozytér: >02fl

MCHC [g/l] = Hb/HK: Mittlere korpuskuldre Hamoglobin-Konzentration (MCH/MCV).
Normal: 340g/I

Blutkor per chensenkungsgeschwindigkeit (BSG)

Durch ihr im Gegansatz zum Plasma hohere Dichte (1.027 zu 1.096) sinken die Erythrozyten im antikoagulierten Blut zu
Boden. Die Senkungsgeschweindigkeit ist z.B. bel Tumoren durch Aggregatzusammenballung der Erythrozyten erhéht, bei
Albuminanstieg vermindert und bel Fibrinogen, Immunoglobulin (Infektionen) und Aktive-Phase-Proteinen erhoht.



Normalwerte (4 TeileBlut, 1 Teil Na-Zitrat):
1h (m) = 3-8mm.
1h (f) = 8-10mm.

| Carboanhydrase (CA)

Zinkhaltige Lyase, die in Erythrozyten (CO,-Aufnahme/Abgabe) Nierentubuli (Bildung schnell dissoziierender Kohlenséure,
deren H* gegen Na'" ausgetauscht wird) und Magenschleimhaut (HCL-Bildung) vorkommt.

CO, + H,0 = ¥4® H,CO; « HCOs +H'

Gerinnung (Hamostase)

Thrombozyten

Thrombozyten (Blutpléttchen, ca. 200.000/m) sind flache, unregemédige kernlose Zdlen mit einem Durchmesser von 1-
4 und einer Dicke von 0.5-0.75nm. Sie sind damit die kleinsten Blutzellen und haben einen hohen ATP-Gehalt.

Sie entstehen durch Abschnirung vom ER der M egakaryozyten (Knochenmarksriesenzellen), wobei ein Megakaryozyt ca
1000 Thrombozyten bilden kann, die Bildung wird von IL-3, IL-6 und Thrombopoietin stimuliert, ein Thrombozyt hat eine
Lebensdauer von ca. 10d, nach ca 5-11 Tagen werden die Thrombozyten in Leber, Lunge und Milz abgebauit.

Priméare Hamostase (1-3min, VVasokonstrtiktion, weisser Thrombozytenthrombus)

Neben der Vasokonstriktion (Serotonin, Thromboxan) werden durch Oberflachenkontakt mit verletzten Geféal3en durch den
von-Willebrand-Faktor (VWF) die Thrombozyten vom Ruhezustand in den aktiven Zustand versetzt, bleiben an den
Kollagenfasern der Wundrénder haften und formen sich zu stacheligen Kugeln um.

Durch ADP + PAF + Thromboxan kommt es zur reversiblen Aggregation der Thrombozyten unter Bildung des weil3en
Thrombus. Ausserdem wird die Thrombinbildung durch V, PF3, PF4 + Ca* gesteigert.

SekundéareHamostase (Plasmatische Fibringerinnung—roter Fibrinthrombus)

Die aggregierten Thrombozyten werden durch Fibrin vernetzt, wobei die Thrombozytenaggregation durch Freisetzung von
Prostazyklin (Aggregationshemmung durch cAMP) der intakten Endothelbereiche eingegrenzt wird. Fibrin wird durch
Thrombin (Ilaaus Prothrombin) aus Fibrinogen gebildet.

Die Thrombinbildungskaskade kann entwerder durch exogene Faktoren (11, V, VII, X; aus der Leber) be Gewebeverletzung
— Thromboplastin — V11 oder intrinsche Faktoren (VI1II, 1X, X1, X1I; durch Oberfldchenkontakt) ausgel st werden.

Die Endstrecke beider Wege verlauft gleich: X1 — Xlla (Stuart-Prower) — V (Thrombokinase) + Ca?* — Thrombin —
Fibrin.

Innerhalb einiger Stunden ziehen sich die Fibrinféden zum roten Thrombus zusammen (Retraktion durch Aktomyosin) und
verfestigen sich allméhlich. Das gefestigte Fibringerinnsel ist die Grundlage fir die Einsprossung von Bindegewebszel len.

Schematischer Ablauf der Gerinnung:

1. Prothrombinaktivator wird exogen (VI1,® X, V,+ Ca’") oder endogen (X, wird durch Faktor X1l ® X| ® IX
+ PF3+ Ca* ausgel 6st) gebil det.

2. Durch den Prothrombinaktivator (Thrombokinase, Faktor X, V) wird aus Prothrombin (Vitamin-k abhéngige
Bildung) das aktive Thrombin (l1a) abgespalten.

3. Fibrinbildung; Thrombin spdtet die Untereinheiten des dimeren Fibrinogen die vasokonstriktorischen
Fibrinopeptide A und B ab.

4. Dieibrigen Fibrinmonomere polymerisiern unter Einwirkung von Fibrinopeptid A und Ca*, durch Harnstoff kann
das gebildete Gd gddst werden.

5. Durch den von Thrombin + Ca2* aktivierten fibrinstabilisierenden Faktor XI11, bilden sich kovaente Bindungen
zwischen den Fibrinmonomeren.

6. Verfestigung durch die von Thrombosthenin-vermittelte Retraktion.

Fibrinolyse (Plasmin)

Die Fibrinolyse dient der Aufldsung der im Organismus sténdig gebildeten Fibringerinnsel. Die Auflésung der Blutgerinnsel
geschieht durch das durch Urokinase, tPA, Kallikrein aus Plasminogen umgewandelte Plasmin, das neben dem Fibrin auch
die Faktoren V, VIII, IX, XI und XI1I spaltet.

Die Fibrinolyse findet standig im Korper dtatt, sie wird jedoch zusammen mit der Hémostase verstérkt, setzt jedoch
langsamer ein.

Pathologie

Thrombopathie: Aggregationsstérung der Thrombozytenfunktion bei normaer Anzahl.

Thrombopenie: Thrombozyten-Mangel (<60.000), mit Petechien,wenn <20.000.

Hamorrhagische Diathese: Erhdhte Blutungsneigung durch geringen Thrombozytengehalt (>60.000/m).
Verbrauchskoagulopathie, verminderter Gehalt der Faktoren 11, VII, IX X nach Blutverlugt, Infekionskrankheiten oder
Lebererkrankungen.

Vitamin-K Mange fuhrt zu gestorter Synthese der Faktoren 11, VII, IX und X.

Hamophilie A, angeborener Mangel an Faktor V111, X-Chromosomale V ererbung.

Hamophilie B, angeborener Mangel an Faktor 1X.



M edikation

Natriumzitrat / EDTA: Verhinderung extravasaler Blutgerinnung

Heparin: Hemmung der extra- und intravasalen Blutgerinnung durch Stimulation von Antithrombin 111 (Hemmung der
Thrombinbildung und X).

Kumarinderivate (Vitamin-K Antagonisten: Phenprocumon/Marcumar): Orale Gabe in der Dauertheapie zur
Hemmung der sekunddren Hamostase ® Quick-Test. Der Wirkentritt ist >24h verzogert, da die Faktorenbildung erst
gehemmt werden muss.

Hirudin (Blutegel) stimuliert Bildung des ATI11-Komplexes (Hemmung von Palsmin, Vlla, IXa Xa, Xla, X11a).

Diagnostik
Quick-Test (Prothrombinzeit) zur Diagnose von Mangel an extrinsschen Gerinnungsfaktoren (11, V, VII, X aus Leber),
zur Einstellung bei Kumarintherapie. Normal: 14s (70-120%). Angabe dsINR (Normal 0.9-1.15; Therapie ab 2).
Partielle Thromboplasinzeit (pTT), Test auf die Aktivitdt der intrinsischen Faktoren (VIII, IX, etc.) mit PF3, zur
Diagnose von Hamophilie A, B. Normal: 40-50s.
Thrombinzeit (TT), zur Uberpriifung eines Fibrinogenmangels mit Testthrombin.

Blutgruppen

Agglutination

Die Agglutination ist eine Zusammenballung von Erythrozyten aufgrund einer Antigen-Antikorper Reaktion und tritt bei
Vermischung inkompatibler Blutgruppen auf. Dabel reagieren die freien Antikorper (Agglutining, g-Globulin) mit
Agglutinogenen der Erythrozyten-Membran.

ABO-System (IgM)
Im ABO-System haben die Erythrozyten 3 mégliche Eigenschaften (oder 0):

Blutgruppe | Anteil | Agglutinogen (Erythrozyt) | Agglutinin (Antikdrper)
A 45% A Anti-B

B 10% B Anti-A

AB 5% A+B -

0 40% H Anti-A + Anti-B

Neugeborene besitzen noch keine ABO-Antikorper vom IgM -Typ, sie entwickeln sich beim heranwachsen gegen die nicht-
korpereigenen Agglutinogene (wahrscheinlich durch Darmbakterien ausgel Gst).

Im Gegensatz zur européischen Bevolkerung herrscht bel den amerikanischen Ureinwohnern zu 90% die Blutgruppe O vor.
Zur Transfusion wird nur ABO-gruppengleiches Blut verwandt, dies wird mit Antiseren gegen die Agglutinogene A und B
durch einen Agglutinationstest festgestellt (Antikorpersuchtest).

Rhesus-System (1gG)
Die Rh-Eigenschaften werden nach dem Vorhandensen des wichtigsten Rh-Antigens (Antigen-D) auf den Erythrozyten

bestimmt. Anti-D Antikorper werden erst nach Sensibilisierung mit Rh-positiven Erythrozyten gebildet und somit erst bei der
2weiten Ubertragung Antigen-Antikorper-Reaktionen auftreten.

Rh-negativ [rh]: Erythrozyten besitzen kein Antigen-D, Anti-D Antikorper werden bel Ubertragung Rh-positiver
Erythrozyten gebildet (15%).
Rh-positv [Rh]: Erythrozyten besitzen Antigen-D (85%).

Die Antikorper des Rh-Systems sind vom inkompletten 1gG-Typ und kdnnen die Blut-Plazentaschranke passieren, was in der
Schwangerschaft (insbesondere ab der 2. Schwangerschaft) dazu fihren kann, das es zur Zerstérung kindlicher Erythrozyten
kommen kann (Morbus hamolyticus neonatorum). Dies kann dadurch verhindert werden, dass der Mutter nach der Geburt
Anti-D-g-Globulin gegeben wird, so das keine Antikorper gebildet werden.

Kreuzprobe
Major-Test: Test auf die Kompatibilité von Spendererythrozyten und Empféangerserum.
Minor-Test: Test auf die Kompatibilitédt von Spenderserum und Empféngererythrozyten.

Herz

Allgemein

Rechtes Herz: Lungenkreidauf, linkes Herz: Korperkreidauf; die Foderleistung beider Herzen muss gleich sein, der linke
Ventrikel it muskelstérker, da er gegen den arteriellen Druck (ca. 120mm Hg) arbeiten muss, wohingegen der rechte
Ventrikel nur gegen den Druck der Pulmondarterie (ca. 20mm Hg) pumpt. Im Fetalstadium sind beide Ventrike (im
Gegensatz zur postnatalen Serienschaltung) durch das Foramen ovale und den Ductus arteriosus parallel geschaltet (kein
Lungenkreislauf!).



Das Herz bezieht seine Energie in Ruhe zu 34% aus freie Fettsauren und zu 31% aus Glukose; bei Belastung vermehrt aus
Laktat. Zwischen den Kontraktionszyklen der beiden Herzhéften liegt ein Zeitversatz von ca. 10-30ms.
ZV = HF x SV (HF5= 200-Alter), Bestimmung durch Konzentrationsdifferenz (Ficksches Prinzip: Menge=c -V —
HZV =V, [OAustausch] - AV Do, — Konzentrationsdifferenz), Indikatorverdiinnung oder Thermodilution.
Muskel schichtung: Endokard ® Myokard ® Epikard.

K oronar gefalle

Da die Koronararterien in der Systole durch die Herzkontraktion zusammengedriickt werden erfolgt die Versorgung nur in
der Diastole. Die O,-Ausschopfung liegt bei 10-15 Vol% (ml/dl) und kann bei Belastung auf max. 17% gesteigert werden,
daher muss der erhohte Bedarf durch vermehrte Durchblutung (Gefél3widerstand-exponentiell, Perfusionsdruck-linear) bis
max. 400% (K oronarreserve) reguliert werden

Erregung

Das Ruhepotentia des Myokards betragt -80mV, durch Na'-Einstrom wird ein langes Ca?* Aktionspotential (Ca®*1, K*|)

von 300-450mV ausgel Gst, wenn das Schwellenpotential von —60mV Gberschritten wird.

Im Gegensatz zur Arbeitsmuskulatur besitzen der autonome Sinus- und AV-Knoten selbst keine schnellen Na'-Kande,

sondern unspezifische Kationenkanale durch die Na“ und andere lonen langsam eingromen (langsame diastolische
olarisation), die bei Uberschreiten des Schwellenpotentiads von —60mV zur Offnung von potentialgesteuerten (POC)

Ca*-Kanalen fihren, die das eigentliche Aktionspotential darstellen.

Im Gegensatz zum nervosen Aktionspotential fiihrt ein starker Na'-Einstrom zu einem Over shoot (Membranpotential > 0),

die Inaktivierung der Na'-Kansle erfolgt bereits nach 1-2ms. Durch langsamen CaZ*-Einstrom (aus ECR und SR) und

verzogerten K*-Ausstrom kommt es zur langsamen Repolarisation (durch die friihzeitige Offunug der unspezifischen

Kationkand e ohne Hyperpolarisation) in der Plateauphase (ca. 200ms), die gleichzeitig dierdative Refraktar zeit darstdlt.

Vorhofrezeptoren

Typ |: Vorhofkontraktion — Sympathikust.
Typ I1: Passive Dehnung (Systole) — Parasympathikust, Sympathikus|, ADH|.

Pressor ezeptoren (Aortenbogen — N. vagus, Karotissnus — N. glossopharyngeus)

Die Pressorezeptoren aktivieren bei RR? (Frequnzerhthung wenn 50—200mmHg) das depressorische Feld (Medulla
oblogata) welches reflektorisch die Herzaktivitét (HF, Inotropie) tber den N. vagus hemmt und den TPR durch sympathische
Vasodilatation senkt.

Erregungsausbreitung

Die Herzmuskelzellen werden autonom vom Sinusknoten (60-80/min) als pirméarem Schrittmacher erregt. Die diffuse
Ausbreitung der Erregung Uber die Vorhofe (100ms, 1nvs) wird von den Herzmuskdzellen Uber Gap-junctions zum
sekundé@ren Schrittmacher, dem AV-K noten (40-60/min) getragen, der die einzige leitende Verbindung zu den Ventrikeln
darstellt.

Da der AV-Knoten wie der Sinusknoten nur zur diastolischen Depolarisation féhig ist, kommt es durch die verzogerte
Erregungsiibertragung (90ms) zur Ausfilterung abnorm hoher Frequenzen (Vermeidung von Ubertragung von Vorhof- auf
Kammerflimmern) und der zur Sicherung des V entrikelfullstandes nétigen Taktung zwischen Vorhof und Ventrikel.

Uber das His-Biinde und die Tawara-Schenkel im Septum |&uft das Aktionspotential zur Herzspitze (1.5nvs), von wo aus
es von den Purkinje-Fasern in die Arbeitsmuskulatur der Ventrikel geleitet (3m/s) wird.

Das 3. Automatiezentrum stellen Telle des Kammermyokards mit 20-40/min (nur as Ersatzrhythmus) dar, der AV-Knoten
und das 3. Automatiezentum werden as Ektotope zusamengefasst.

Sinusknotenpotential

Das Ruhepotentid des Sinusknoten ist nicht konstant, es hat sein Maximum (MDP=maximales diastolisches Potential) nach
der diastolischen Repolarisation und wird durch mehere Faktoren beeinflusst:
Ca®'INa'-Leitfahigkeit steigt mit dem MDP (Prapotential), bei erreichen des Schwellenwertes (-60mV) steigt die Ca?*-
Leitféhigkeit spunghaft an.
K*-Leitfahigkeit sinkt mit dem MDP.
Sypathikus (Adrendin — B;-Rezeptoren) bewirkt eine Potentiavertsteilerung durch Ca?*1, K*|.
Parasympathikus (ACh) bewirkt durch K*1 eine Potentialabflachung.

Herzrhythmus

Sympathikus (Nn. Cardici, p;-Rezeptoren)

Die postgangliondren Fasern des Sympathikus aus dem Ganglion stellatum versorgen das gesamte Hez beidseitig, am
herzspezifischen b,-Rezeptor (G-Protein) fuhrt eine Aktivierung durch Adrenalin zur Abspaltung der b- und g-Region,
wodurch die Adenylat-Zyklase aktiviert wird. Dadurch wird die Ca?*-Leitfahigkeit erhdht und die K'-Leitfahigkeit
vermindert — die Depolarisationssteilheit nimmt zu (positiv chronotrop), am AV-Knoten nimmt die Ubertragungszeit ab
(positiv dromotrop), im Myokard wird der Ca?*-Einstrom verstérkt, so dal? die Kontraktionskraft ansteigt (positiv inotrop).

Parasympathikus (paariger N. vagus ® Acetylcholin)




Die préagangliondren Fasern des Parasympathikus (N. vagus, X) werden erst im Herz postgangliondr umgeschaltet, die Fasern
des rechten VVagus ziehen zum Sinusknoten, die deslinken zum AV-Knoten.

Zum ZNS ziehende afferente Fasern des N. vagus vermitteln Informationen Gber die passive Dehnung (B-Sensoren) und die
aktive Spannung (A-Sensor en), die afferenten Fasern des Sympathikus wahrscheinlich Schmerzinformationen.

Durch das Acetylcholin wird die K*-Permeabilitat der Zelmembran erhoht, wodurch der Schwellenwert durch die
Hyperpolarisation spéter erreicht wird (negativ chronotrop), die Ubertragungszeit am AV-Knoten nimmt zu (negativ
dromatrop), durch den verringerten Ca?*-Einstrom sinkt die Kontraktionskraft des Myokards (negativ inotrop).

M edikamente

1. Ca*-Antagonisten (z.B. Nifedipin, Verapamil)
Hemmung des Ca?*-Einstromes im Arbeitsmyokard und der glatten GefaRmuskulatur filhrt zu Abnahme der
Herzkontraktilitét, des Herz-O,-Verbrauchs und einer V asodilatation der Gefélle.

2. Herzglykoside (z.B. Digitalis)
Hemmung der Na'-/K*-Pumpe, wodurch die inrazellulare Na'-Konzentration erhoht wird, was zu einem
vermindertem Ca’*-Ausstrom durch die Na'-/Ca?*-Pumpe fiihrt. Durch den erhohten intrazellularen Ca®*-Spiegel
wird die Herzkontraktilitét verbesert.

3. Db-Rezeptoren-Blocker
Besetzung der b-Rezeptoren mit daraus resultierender Hemmung der Neurotransmitter (Adrenalin, Noradrenain).
Durch die Hemmung der Wirkung des Sympathikus wird die Herzfrequenz, Kontraktionskraft und
Erregungsleitgeschwindigkeit des AV -Knotens herabgesetzt, wodurch der Blutdruck gesenkt wird.

Kontraktionszyklus
Systole
I. Anspannungsphase(60ms), isovolumetrische Kontraktion.
Durch den Kontraktionsdruck der Ventrike werden die Atrioventrikularklappen passiv verschlossen, bis der
Ventrikeldruck den Aortendruck (diastolischer Blutdruck) tibersteigt, wodurch sich die Aortenklappe 6ffnet.
I1. Austreilbungsphase (180-220ms), auxotone Kontraktion.
Durch weiteren Druckanstieg wird das Schlagvolumen (ca.  80ml, ca 50% der Ventrikefullung) in die Aorta
gepumpt (Offnung der Taschenklappen). Bei Unterschreitung des Aortendruck verschliesst sich die Klappe wieder
(die Taschenklappen sind nur in der Austreibungsphase getffnet).
Diastole.
[11.  Entspannungsphase (50ms), isovolumetrisch.
Zeitraum zwischen Aortenklappenschluss und Mitralklgppendffnung, ale Klappen sind geschlossen. Der
Ventrikeldruck (>30mmHg) sinkt stark und unterschreitet den Vorhofdruck, wodurch die Fillphase eingeleitet
wird.
V. Fullphase (100-500ms).
Schnelle Zunahme des Ventrikevolumens (Ventilebenenmechanismus) gewéhrleistet auch bel  gedteigerter
Herzfrequenz adaquate Fullung.

Druck und Volumen

Die Ruhedehnung erfolgt passiv durch die Fillung der Ventrikel, wodurch der Ventrikeldruck ansteigtm, das am Ende der
Diastole im Ventrikel verbliebene Restvolumen bestimmt die V ordehnung (Preload) des Herzens.

Die Kurve der isovolumetrischen Maxima beschreibt die maximale Druckentwicklung bei konstantem Volumen, analog
hierzu beschreibt die Kurve der isobarischen Maxima die maximale V olumenverkleinerung bel konstantem Druck.

Der Kontraktionsvorgang der Ventrikel erfolgt zun&chst isovolumetrisch (Druckaufbau in der Anspannungsphase). Durch die
Langenkontraktion der Ventrike in der Austreibungsphase (auxoton, gleichzeitige Druck- und Volumenénderung) wird das
Schlagvolumen ausgeworfen.

Frank-Starling-Mechanismus
Anpassung an aktudles Fullvolumen, ein erhdhter Preload (ventser Riickstrom — V olumenerhdhung) fuhrt reflektorisch zu
einer Erhdhung des Schlagvolumens durch gesteigerte Kontraktionskraft.

M echanischeHer zfunktion

Die Atrioventrikularklappen (links: Mitralklappe mit 2 Segeln, rechts: Trikuspidalklappe mit 3 Segeln) verhindern enen
Rickstrom des Blutes zurlick in den Vorhof.

Die Aorten- und Pulmonalkiappen (jeweils aus 2 Taschenklappen aufgebaut) verhindern den Rickstrom in die abgehenden
Geféle (Aorta und A. pulmonalis).

Der Verschlul? der Klappen geschieht passiv aufgrund des Bernoulli-Effektes durch den Blutstrom.

Ventilebenenmechanismus

Durch die Ventrikelkontraktion in der Austreibungsphase wird die Ventilebene der Mitrd- und Trikuspidaklappen zur
Herzspitze hin verschoben, der so in den Atrien erzeugte Unterdruck fiihrt zum Ansaugen vendsen Blutes und zum Verschluf3
der AV-Klappen.

Mit Beginn der Diastole erschlaffen die Ventrikel, wodurch mittels der Sehnenféden die AV-Klappen getffnet werden. Die
Ventrikelebene bewegt sich hierdurch zurtick zur Herzbasis, wodurch sich die Ventrikel quas Uber das Vorhofvolumen
schieben.




EKG (Elektrokardiogramm)

Dargtellung der Herzerregung a's Potentialdifferenz zwischen Messpunkten in Abhéngigkeit von der Zeit bel erregtem und
nicht-erregtem Muskelgewebe.
: P-Wdle (0.1s): Vorhoferregung, Beginn der V orhofkontraktion.

PQ-Intervall (0.12-0.2s): Uberleitungszeit der His-Biindd.

PQ-Strecke: Vollstdndige V orhoferregung, Beginn der AV-Erregung.

QRS-Komplex (0.08s): Ventrikel erregung beginnt.

ST-Strecke: Vollstdndige Ventrike erregung.

T-Wele: Kontraktionsende, V entrikel repol arisation.

QT-Strecke: Elektrische Kammersystole.

Verbindet man die Spitzen der Summationsvektoren der einzelenen Erregungsphasen, so ergibt sich as 3-Dimensionde
Projektion die , Vektorschleife’, die durch Anlegen von Elektoden an gegenlberliegenden Orten des Korpers abgeleitet
werden kann.

Ableitungsarten der Vektorschleife
Die Abletungen konnen Bipolar (Mefpunkte fur die frontale Ebene der Vektorschleife) oder Unipolar (Ableitung
verschiedener Punkte gegen indifferente Elektrode) durchgeftihrt werden
3 bipolare Extremitétenableitungen (Einthoven):
Ableitungsel ektroden distal am linken und rechten Arm sowie am linken Ful3, so daf3 sie angenéhert a's Eckpunkte eines
gleichseitigen Dreiecks angesehen werden kénnen (Einthoven-Dreieck)
I: Linker Arm — rechter Arm. Negativer R-Vektor = Rechtslagetyp.
Il: Rechter Arm — linker Fuss.
[11: Linker Fuss — linker Arm. Negativer QRS-Komplex = Linkslagetyp

3 unipolare Extremitétenableitungen (Goldberger):
Die Abletungspunkte (vgl. Einthoven) werden in Bezugselektrode und Mefjpunkt eingeteilt, wobei sich die
Bezugselektrode aus den beiden restlichen Ableitungspunkten ergibt

aVR: Rechter Arm — Bezugselektrode. Negativer QRS-Komplex = Indifferenzlagetyp.

avL: Linker Arm — Bezugselektrode.

aVvF: Linker Fuss — Restliche Extremitéten.

Cabrera-Kreis (Herzlagebestimmung)

Der Cabrera-Kreis dient zur Lagebestimmung des Herzens durch die Projektion der dektrischen Herzachse (Richtung des
Integralvektors zum Zeitpunkt der R-Zacke) in der Frontaachse (Einthoven-Dreieck). Dies entspricht beim normalen
Menschen der anatomischen Herzlage.

Eine verdnderte elektrische Herzachse it ein Hinwels auf veranderungen im Erregungablauf (z.B. Schenkelblock,
Hypertrophie).

Die elektrische Herzachse wird aus den 3 Ableitungen nach Einthoven als Summenvektor der 3 R-Zacken-V ektoren ermittelt.
Der so erhdtene Winkel kannim Cabrera-Kreis as Herzlagetyp abgelesen werden.

Pathologie

Aus dem EKG konnen verschiedene |nformationen gezogen werden:
: Herzfrequenz (Ruhefrequenz 60-90/min, Tachykardie>90/min, Bradykardie < 60/min)
Erregungsursprung (primérer, sekundérer und tertidrer Taktgeber)
Rhythmusstérungen (Sinusarrhythmie, Supraventrikul&re-/Ventrikulére Extrasystolie, Fattern 220-350/min, Flimmern
350-600/min)
Herzlage (Hypertrophie, Schenkelblock)
Extrakardide Einflisse (Stoffwechsel-, Hormon-, Elektrolytverénderungen, Vergiftungen)
Primé& kardiale Stérungen (Koronarmangel durchblutung, Entziindungen, Herzfehler)
Infarkt (Lokalisation, Ausdehung und V erlauf)

Extrasystolen

Vortibergehende V eranderung des Grundrhythmus durch vorzeitige Herzschlége; Unterscheidung nach Erregungsursprung.
Supraventrikul&r: Sinusknoten, V orhof oder AV-Knoten ist Taktgeber.
Ventrikulér: Tertidrer Taktgeber.

AV-Block (Atrioventrikuldre Leitungsstorungen)
Stérungen der Erregungsausbreitung (treten vor allemim AV -Knoten auf):
AV-Block |: Verlangerung der Ubertragungszeit (PQ > 200ms)
AV-Block I1: Intermittierende Leitungsunterbrechung
Typ |: Progresive Verlangerung bis zur vollsténdigen Blockade (Wenckebach)




Typ I1: Weiterleitung nur jeder 2., 3. oder 4. Erregung (Mobitz)
AV-Block: Vollsténdige Leitungsunterbrechung (Adams-Sokes), Vorhof und Ventrikel schlagen mit Eigenfrequenz
(® Herzschrittmacher notwendig)

Schenkelblock
Storung in der Erregungsleitung der Tawara-Schenkd.

ST-Senkung(Myokar dinfarkt)
Schédigung des Myokards durch Sauerstoffmangel oder andere Einflusse (z.B. Myokardinfarkt) mit daraus folgender
Senkung der ST-Strecke.

Vorhofflatter n/Flimmern

Die Erregungsausbreitung Uber die Vorhofe erfolgt unkoodiniert (partieler AV-Block), wodurch sich gleichzeitig
Vorhofareale kontrahieren und andere erschlaffen. Im EKG konnen dait der P-Wellen durchgehende Hatter-Wellen
beobachtet werden. Flimmern &ul3ert sich durch unregelméige Schwankung der Grundlinie. Trotz vorhandener AP kann
keine Kontraktion ausgel 0st werden (elektr omechanischeEntkopplung).

Kammerflattern/Flimmern

Die unkoordinierte elektrische Aktivitd der Kammern fihrt durch unwirksame Fullung und Entleerung der Kammer zu
Kreisaufstillstand. Mdgliche Ursachen sind Sauerstoffmangel, Durchblutungsstrungen, Koronarverschlufd, Unterkihlung,
Arzneimittel Uiberdosis, dektrischer Schlag.

Himmern kann bereits durch einen einzelen Uberschwelligen elektrischen Reiz ausgel 6t werden, wenn dieser das Herz in
der Erregungrickbildungsphase (Vulnerable Period, T-Welle) trifft.

Zu diesem Zeitpunkt ist da Herz grofdtenteils noch in der absoluten Refraktionsphase, einige Teile jedoch schon in der
relativen.

Phys ologische Verénderungen
Hypokaliamie[K ]=3,5mM fiihrt zur Senkung der ST-Strecke und zum Auftreten der U-Welle.
Hypokaliamie [K*]=2,5 mM verlangert das PR-Intervall, senkt die ST-Welle, fuhrt zu einer negativen T-Welle und
zum Auftreten der U-Welle,
Hyperkaliamie[K*]=7 mM liefert eine hohe, schmade T-Welle.
Hyperkaliamie[K "]=8,5 mM |&%3t keine Vorhofaktivité entstehen, liefert einen verbreiterten QRS-Komplex und eine
hohe, schmale T-Welle.

Herzschall

Es kdnnen pro Kontraktionszyklus 2 Herztdne unterschieden werden:
1. Niederfrequentes, dumpfes Gerdusch wahrend der Anspannungsphase (Beginn der Systole) durch Schwingung der
AV-Klappen durch ruckartige Kontraktion der Ventrikelmuskulatur.
O® 5. ICR links medioclavikular.
2. Heller Ton beim Zuschlagen der Taschenklappen (Aorta, A. pulmonalis), durch Schwingung von Blutsdulen in
den grofRen Gefélzen.
O® 2. ICR rechts (Aortenklgppe) und links (Pulmonalklappe) vom Sternum.

Her zger dusche

Es kann zwischen Verénderungen der Frequenz und Dauer der Herztone unterschieden werden. Ursachen hierfir sind
Defekte der Vorhof- / Kammersepten und  Senosen (Verengung) oder Insuffizenzen (Unvollsténdiger Verschluss) der
Herzklappen.

Von diagnostischer Bedeutung sind Zeitpunkt des Gerdusches (Systole / Diagtole), Gerauschcharakter und der Ort der
deutlichsten Auskultationsstelle (Punctummaximum).

Systolische Gerdusche (Nach erstem und vor zweitem Herzton):
Aortenklappenstenose ® Punctum maximum 2. ICR rechts (parasternal).
Mitralklappeninsuffizienz ® Punctum maximum Uber der Herzspitze (5. ICR links, medioclavikular).

Diastolische Geréusche (Nach zweiten und vor erstem Ton):
Aortenklappeninsuffizenz® Punctum maximum 3. ICR links bis 2. ICR rechts.
Mitralklappenstenose ® Punctum maximum 5. ICR links.

Kreislauf

HamodynamischeGrundlagen

Das Kreidaufsystem ist ein geschlossenes, regulierbares Transportsystem fur Atemgase, Nahrstoffe, Metabolite, u.v.a. Dies
wird durch ein von Herzen aufgebautes Druckgefélle (Konvektion) zwischen Arterien und Venen sowie Diffusion der
transportierten Stoffe in die Zellen erreicht. Der in der Systole von linken Ventrikel aufgebaute Druck von tber 100 mmHg
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in den Arterien wird durch die geringe Dehnbarkeit und den hohen peripheren Stromungswiderstand gehaten. Im vendsen
System wird der Druck durch die variable Kapazitét der Geféf3e bis auf ca. 5 mmHg abgebauit.

Hagen-Poiseuille-Gesetz

Fur die Beschreibung der laminaren Stromung in einem Blutgefal? wird das Hagen-Poiseuille-Gesetz herangezogen, mit dem
sich die Stromstérke | und der sich daraus ableitenden Stromungswiderstand R berechnen lassen. Die Stromstérke andert sich
direkt proportiona, der Stromungswiderstand umgekehrt proportional zur vierten Potenz des Gefél¥radius.

In den Gefél3en ist die Stromung jedoch nicht wie in der Annahme des Hagen-Poi seuille-Gesetztes zeitlich konstant, sondern
pulsierend, wodurch der Stromungswiderstand einen groReren Betrag als errechnet annimmt.

Zudem ist der Strémungswiderstand, durch die Elastizitét der Gefél3e, vom Blutdruck abhéngig, auRerdem kann die laminare
Strémung durch Auftreten von Wirbeln gestort werden, wodurch es zu Energieverlusten kommit.

Durch Aggregation der Erythrozyten nimmt die Viskosité des Blutes stark zu, was zu ener Abnahme der
Stromungsgeschwindigkeit fuhrt. Wegen der Verformbarkeit der Erythrozyten kommt es durch die Abnahme des
hydrodynamischen Stéreffektes zu einer scheinbaren Abnahme der Viskositét, was sich in einer Erhdhung der Stromstérke
aulert.

Fahraeus-Lindqvist-Effekt

Der Fahraeus-Lindqvigt-Effekt beschreibt die Abhéngigkeit der scheinbaren Viskositéd vom GefalRdurchmesser durch
Axialmigration der Erythrozyten bei Gefél3en < 300 um. Die steigende Stromstérke ergibt sich aus der Bildung einer nahezu
erythrozytenfreien Randzone, die ene niederviskose Gleitschicht darstellt. Dementsprechend zeigt der Hamatokrit einen
geringen Einflul auf die Viskositét in Gefalen der Mikrozirkulation und damit auch auf die Grol3e des peripheren
Widerstandes.

GefalReigenschaften (Compliance)

Durch die Dehnung der Gefé3wénde wird eine tangentiale Wandspannung s; aufgebaut, die von der Grof¥e des transmuralen
Druck Py, (Differenz zwischen intravasalem und extravasalem Druck; ndherungsweise gleich dem intravasalen Druck).

Die GefélRdastizitdt wird durch den Volumendastizitdtskoeffizienten E” quantitativ als Verhdltnis von Druck- zu
Volumenanderung (E" = AP/ AV) beschrieben.

Der Kehrwert des Volumenel agtizitétskoeffizienten E” wird als Compliance (passives Dehnungsverhaten) bezeichnet.

Puls und Blutdruck

Durch die Systole des Herzens wird das Fliissigkeitsvolumen in den Gefél3en erhtht, wodurch es unter Erhalt der Stromstérke
zu einer lokden Querschnittserweiterung des Gefél3es kommt, die sich ds Pulswelle fortpflanzt, die
Stromungsgeschwindigkeit ist unabhangig von der Pulswellengeschwindigkeit und bedeutend langsamer.
Druckpuls: Ortlich registrierbare Anderung des Wellendr uckes.
Strompuls Ortlich regidtrierbare Anderung der Wellenstrémung.
Volumenpuls: Ortlich registrierbare Anderung des Gefalquerschnittes.
Durch Reflexion der Pulswelle z.B. an Gefél3abzweigungen kommt es distd durch Interferenz zu einer Zunahme der
Druckpulsamplltude und einer Abnahme der Strompulsamplitude in den Gefélen.
Diagtolischer Druck: niedrigster Druckwert am Ende der Diastole.
Systolischer Druck: Maximaler in der Systole erreichte Druck.
Blutdruckamplitude: Differenz zwischen systolischem und diastolischem Druck.
Mittlerer Blutdruck: Mittelwert Uber eine Pulszeitspanne durch Integration der Druckpulskurve Uber die Zeit.
Dikrotie: Aushildung eines zweiten kleineren Durckmaximums durch Reflexion des Druckpulses an der Aortenkl appe.

Druckpuls

Zu Beginn der Systole steigt die Druckpulskurve der Aorta ascendens stark an (120 mmHg), zum Ende hin féllt se wieder ab
und bildet mit Ende der Systole durch einen kurzandauernden Rickstrom in Richtung der sich schlief3enden Aortenklappe
eine deutliche Inzisur. In der Diastole nimmt die Druckpulskurve kontinuierlich bis zum Erreichen des diastolischen
Blutdrucks (80 mmHg) ab. Im Vergleich dazu erreicht die Kurve der Stromungsgeschwindigkeit ihr Maximum (3-5 m/s)
bereits im ersten Drittel der Systole, danach falt sie ab und zeigt ebefalls eine Inzisur. In der Diastole éndert sich die
Stromungsgeschwindigkeit aufgrund fehlender Forderleistung nicht.

Strompuls (Geschwindigkeitsdnderung)

Zur Peripherie hin nimmt die Druckamplitude (be gleichzeitiger Abnahme der Stromungsgeschwindigkeit) zu, die
Démpfung der Stromungsgeschwindigkeit zur Peripherie hin ist durch die nachlassende Windkesselfunktion der Geféfde
gegeben (5-10 n/sin gr. Leitarterien; 1-2 m/sin den Venen).

Pulswellengeschwindigkeit (Gefaldehnbar keit/Compliance)

Durch Ermittlung zweier Druckpulse bei bekanntem Abstand der beiden Mef3punkte kénnen Ruickschllisse auf das dastische
Verhaten von Arterien gezogen werden.

Die Pulswellengeschwindigkeit nimmt mit steigender Entfernung von Herzen durch die Abnahme von Geféf3elastizitét und
Durchmesser zu (Aorta4-5 m/s; A. femoralis 7 m/s; A. tibiais 9-10 nv/s).
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Durch die geringere Dehnbarkeit der Gefé3e durch hoheren Blutdruck und auch die geringere GeféRdadtizité im Alter
kommt es ebenfdls zu ener Zunahme des Elastizitdismoduls mit der daraus resultierenden hoheren
Pul swel lengeschwindigkeit.

Peripherer Widerstand (20mmHg/l x min)
Der mittlere Blutdruck nimmt erst in den WiderstandsgeféRen (terminale Arterien, Arteriolen, Kapillaren und Venolen)
deutlich ab, daerst hier der Stromungswiderstand erheblich ansteigt. Der Stromungswiderstand ist durch die Vasokonstriktion
(aktive Durchmesserénderung) sehr variabd.

Niederdrucksystem (~20 mmHg)
Durch die Dehnbarkeit der vendsen Gefée i im Niederdrucksystem ca. 85% des gesamten Blutvolumens enthalten, dazu
gehoren Korpervenen, rechtes Herz, Lungengefél3e, linker Vorhof, linker Ventrikel in der Diastole.
Zentraler Venendruck: mittlerer Druck im rechten Vorhof (4 mmHg/7cm H,O, schwankt mit Puls und Atmung),
dient der Uberwachung des Blutvolumens und ist durch Stauung (z.B. bei Herzinsuffizienz) erhoht. Eine Erhéhung
fuhrt durch Freisetzung von im Vorhofmyokard gebildetem ANF/ANP zur Diurese (Henry-Gauer-Reflex — RAAS|,
ADH|).
Postkapillare Venolen: 15-20 mmHg.
Kleine Venen: 12-15 mmHg.
Gr. extrathorakale Venen: 10-12 mmHg.
Rechter Vorhof: 3-5 mmHg.

In einem Druckbereich von 0 mmHg sind die Venen kollabiert, wobei der Kollaps kein entscheidendes Hindernis fur den
vendsen Ruckstrom darstellt. Zum Erreichen eines kreisformigen Querschnittes und dem damit maximal aufnehmbaren
Volumens wird nur ein geringfligiger Druckanstieg benttigt (hohe passve Dehnbarkeit = Compliance). Ist dieser
Querschnitt erreicht, flhrt nur eine starke Druckerhthung zu einer weiteren Dehnung bzw. einer weiteren V olumenaufnahme
(hohe Steifigkeit bzw. geringe Elastizitét). Der Wert der Compliance ist bel Venen eine sehr variable Grol3e, da er sehr stark
vom Fillungszustand, dem transmuralen Druck und dem V enentonus abhéangt.

Venenpulg/Jugularispuls
Die Druckamplitude des Venenpulses wird durch den Stau des Blutes bei geschlossenen AV-Klappe aufgebaut und 1&uft
entgegeng&eetzt der Blutstromungsrichtung durch das Niederdrucksystem.
a-Welle: Ergtes Erreichen der maximalen Druckamplitude wéhrend der V or hofkontraktion.
c-Welle: Zweites Erreichen der maximaen Druckamplitude durch Trikuspidalklappenvorwélbung (&maximaer
Ventrikeldruck in der Anspannungsphase) in den rechten V orhof.
x-Senke: Minimaer Venendruck durch Verschiebung der Ventilebenein der Austreibungsphase.
v-Welle: Diastolischer Druckanstieg (AV-geschlossen) in der Entspannungsphase.
y-Senke: Druckabfall durch Bluteinsrom (AV-Offnung) in den Ventrikel wahrend der Fiillphase.

Hydrogatische Indifferenzebene

Die durch das Gravitationsfeld hervorgerufenen hydrostatischen Driicke sind maximal, wenn die Gefé3bahnen pardle zur
Erdanziehung angeordnet sind (Stehen). Die Driicke konnen bei vertikaler Einwirkung (Liegen) vernachlassigt werden. Die
Ebene im Gefél3system, deren Druck und damit auch Gefél3querschnitt bei Lagewechsd sich nicht veréndert, wird as
hydrostatische | ndifferenzebene bezeichnet. Sie liegt beim Menschen etwa 5-10 cm unterhalb des Zwerchfells und weist
einen Druck von 11 mmHg auf. Oberhab dieser Linie Uberwiegen die elastischen Eigenschaften des Niederdrucksystems,
unterhalb die der passiven Dehnbarkeit.

Beim Ubergang vom Liegen zum Stehen (Orthostase) kommt es in den Beinvenen zu einem Druckangtieg (Versacken durch
erhéhten TPR) von ca. 90 mmHg und einer damit verbundenen Volumenverlangerung von ca. 500 ml Blut (MAP],
SV|]|—HzV)).

Dementsprechend fallt der Druck nach krania hin ab. Im rechten Vorhof und dem intrathorakalen Bereich kommt es ohne
Kollaps der dort vorhandenen Venen zur Ausbildung eines Unterdruckes von (—3)-(-5) mmHg. In den Venen des Halses und
des erhobenen Armes stdlt sich ein negativer transmuraler Druck durch dessen Sogwirkung die Venen kollabieren. Bei
Eroffnung der Halsvenen (z.B. zum Legen eines Venenkatheters) kann es bei Kopfhochlagerung zum Ansaugen von Luft
kommen (Luftembalie).

M uskelpumpe - Atmungspumpe

Die Venenkiappen bewirken zusammen mit der rhythmischen Kontraktion der umgebenden Skelettmuskulatur
(Muskelpumpe; z.B. beim Gehen) einen segmentalen Blutfluss zum Herzen, ohne die M dglichkeit enes Blutriickflusses.

Die Atmmungspumpe entsteht durch den bel der Inspiration aufgebauten Unterdruck (durch die Bewegung des Zwerchfells),
der zu einer Weitung der Venen fihrt. Durch den aufgebauten Unterduck wird Blut von den extrathorakaen in die
intrathorakalen Venen gesaugt. Die inspiratorische Forderung des vendsen Rickstroms ist vor alem im Bereich der oberen
Hohlvene wirksam.

Mikrozirkulation
Unter dem Begriff Mikrozirkulation sind die durchblutungssteuernden Arteriolen und Venolen, die terminaen Lymphgefél3e
und die Kapillaren und postkapilldren Venolen die dem Stoffaustausch dienen, zusammengefasst.

Vasodilatation
Die arteriellen Gefélde kdnnen ihren Querschnitt auf verschiedene Weise éndern:
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Sympathikus-Wirkung an B-Rezeptoren (a-Rezeptoren fuhren zur Konstriktion).
Lokale Faktoren (K™, H't, T1, pO,l).
Hormone (Kallikrein, Bradykinin, Histamin, Prostaglandin).

Endokrinologie

1 osmol = 6,023* 10% osmotisch wirksame Teilchen pro kg (bzw. 1) Lésungsmittel
1 mosm = /1000 osmol

Mechanismen

Wirkweise

- Intrazelularer Hormon-Rezeptor-K omplex: Ubt direkten (,genomischen®) EinfluR auf die Synthesdeistung der
Zelle aus.
Plasmazellmembranstdndiger Hor mon-Rezeptor -K omplex: Beeinflussung der Zdltétigkeit Uber second-messenger-
Molekile
Parakrine/ Autokrine Regulation: Uber Diffusion wirken Hormone direkt auf die benachbarten Zellen ein (Parakrin,
vgl. Neurotransmitter), bzw. auf ihre Ursprungszellen zurtick (Autokrin).

Regulation

- Negative Ruckkopplung: Die negative Rickkopplung ist der vorherrschende Regelkreis von Hormonen. Die
Rickmeldung vom Erfolgsorgan kann sowohl humoral as auch nerval (Neurotransmitter) erfolgen.
Positive Rickkopplung: Sehr sdtene verstrérkende Rickwirkung vom Erfolgsorgan (z.B. Aulésung der Ovulation
durch Gonadotropin).
Autoinhibitition: Direkte Rickwirkung des ausgeschitteten Hormons auf die Driisenzelle durch Autorezeptoren.

Chemische Klassifizierung

Peptidhormone
Somatostatin (D-Zdlen des Pankreas), Glukagon (A-Zellen des Pankreas), Insulin (D-Zellen des Pankreas, Parathormon
(Nebenschilddrise), KAlzitonin (C-Zdlen der Schilddriise, ACTH (HVL).
Sind aufgrund ihres Aufbaus aus Aminosduren hydrophiler und gréR3er as Lipidhormone und binden an membranstdndige
Rezeptoren. Nach Bindung an den membranstdndigen Rezeptor induzieren sie Second-messenger.

HW?Z: Minuten bis Stunden

Proteolytischer Abbau durch z.B. Peptidasen in der Niere

Syntheseweg:

Transkription (DNA ® mRNA) im Zdlkern, Entfernung der Introns.

Trandation im ER; Peptidkettensynthses zum Pr&hormon und Abspaltung der Signalsequenz zum Prohormon.
PosttrandationaleM odifikation im Golgi-Apparat.

Speicherung in Sekretgarnula.

Sekretion durch Exozytose.

agkrwdPE

Steroidhor mone (Lipidhormone der NNR)
Sexudhormone, Kortikoide, Kaziferol/Vitamin D.
Durchdringen aufgrund ihrer Fettlodichkeit (Hydrophob) die Zellmembran und binden an meist zytoplasmatische
Rezeptoren. Sie werden nicht in Granula gespeichert, sondern zirkulkieren inaktiv an Transportproteine gebunden im Blut.
Entstehung in NNR, Ovar/Tedtis aus der gemeinsamen V orstufe Cholesterol.
HW?Z: Stunden bis Tage.
Abbau durch Reduktion in der Leber (Glucuronidierung, Sulfonierung).
Vom Progesteron (21C) lassen sich alle anderen Steroidhormone (Kortikoide —21C, Androgene — 19C) ableiten; eswird aus
Cholesterol—Pregnenolon oder direkt aus Acetyl-CoA—Ilsopren in Ovar (Corpus luteum + Follikdl), Plazenta und NNR
gebildet. Es ist das wirksamste Gestangen und wird vorwiegend in der sekretorischen Zyklusphase (— Proliferation der
Uterusschleimhaut zur Implatation, Brustwachstum).

Schilddrtisenhor mone (Thyrosin-Analoga)
Sind aus 2 Uber eine Ethergruppe verbundnen Aminosduren aufgebaut, konnen einfach in Zdlen eindringen und binden an
Rezeptoren im Zelkern.

Neurohypophyse (HHL) aus Hypothalamus

Die im Hypothalamus (Ncl.paraventricularis, Ncl.supraopticus) gebildeten Hormone ADH und Oxytocin werden durch
axonalen Transport (200-400mm/d) im Tractus supraocticonypophysialis zum HHL transportiert und Uber den
Hypophysenhinterlappen in den Blutkreidauf sezerniert.
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ADH (Vasopressin):
Das Peptidhormon ADH ist aus neun Aminosauren aufgebaut die durch eine Cys-Cys-Disulfidbriicke zyklisch verbunden
sind. Die Fresetzung erfolgt ab einer Zunahme der Plasmaosmolalitdt um 1 mosm/kg H,O (normal ~290 mosmv/kg). Die
maximale Freisetzung wird ab einer Plasmaosmolalitét von 295 mosm/kg H,O erreicht und fuhrt zu einer maximaen renalen
Ausscheidung.
- Rende Osmoregulation: Bindung an den V,-Rezeptor des Sammelrohres erhéht die cAMP Bildung (Adenylatzyklase),
wodurch AQP2 freigesetzt werden und die Permeabilitét erhoht wird.
Vasokonstriktion: Bindung an den Vi-Rezeptor der Gefal3muskulatur erhdht den peripheren Widerstand (RR7). Ab
einer Verringerung des Blutvolumens um ~10% kommt es durch den Henry-Gauer-Reflex (Pressorezeptoren im
rechten Vorhof) zur vermehrten Ausschittung von ADH (10ng—50ng), auch ein Abfall des arteriellen Blutdrucks
(Pressorezeptoren im Karotissinus/Aortenbogen) erhoht die ADH-Ausschiittung.

Diabetesingpidus: ADH-Mangel mit verschiedenen Ursachen:

Mutation des AQP2-Proteins (Diabetesinsipidus renalis, erblich)

Hypothalamusschadigung (z.B. Tumoren, OP)

Schédelhirntrauma, Enzephalitis, Menigtitis
ADH-Uberproduktion durch BronchialzdlIkarzinom oder andere Ursachen filhren zur verstérkten Wasserretention. Erst im
Vergleich zur Serumosmolalitét fallt der scheinbar normale ADH-Wert as erhoht auf.

Oxytocin

Wird zusammen mit ADH gebildet, die Ausschittung kann durch den Ferguson-Reflex (mechanische Reizung der Vagina
und Cervix uteri) oder den Milchejektionsreflex stimuliert werden, es wird ausserdem ab dem 280. Schwangerschaftstag
freigesetzt. Die Struktur des Oxytocin weist eine hohe Homologie zum ADH auf und unterscheidet sich in nur 2
Aminosduren. Bewirkt Uteruskontraktion und Milchejektion.

Adenohypophyse (HVL)

Die HVL-Hormone werden nicht nerval sondern durch Releasing (RH) und Inhibiting-Hormone (ICH) aus dem
Hypothal amus (neuromuskul&re Kette Uber das Pfortadersystem) reguliert. Die pulsartige GnRH-Ausschittung und die damit
erhdhthe LH/FSH-Sekretion fuhrt zur Pubertét.

GH/STH (Wachstumshormon, Somatotropin)

GH wirkt as nichtglandotropes Horman auf den gesamten Organismus und reguliert die langfristige Entwicklung bzw. das
Langenwachstum; ausserdem stimuliert es die Synthese der Wachstumsfaktoren 1GF, (Langenwachstum von Knorpel und
Knochen) und IGF; in der Leber.

Die Synthese von GH in der Adenohypophyse wird durch Somatoliberin (GHRH) und Somatostatin (SIH) aus dem
Hypothalamus reguliert; Somatostatin hemmt die Aufbereitung und Aufnahme von Nahrstoffen im Magen-Darm-Trakt. Eine
direkte Hemmung der Hypophyse ist nur durch Dopamin maglich.

Durch GH wird die Aufnahme von Aminoséuren in die Zellen erhoht, wodurch die Proteinsynthese gesteigert wird,
ausserdem wird die Lipolyse und Glykogenolyse (Wirkung als Insulinantagonist) stimuliert.

Die somatische Wachstumsbeschleunigung durch GH wird durch die Somatomedine (IGF,,) vermittelt, welche eine
Steigerung der  Zellproliferation und Proteinsynthese bewirken. Im Muske wirken sie Insulindhnlich und steigern die
Glukoseaufnahme und den Glukoseverbrauch.

Als Folge von GH- bzw. IGF-Mangel kommt es bei Heranwachsenden zu hypophysédrem Minderwuchs (Zwergenwuchs).
Eine Uberproduktion, die meist von Tumoren ausgelst wird, fiihrt vor der Pubertét zu Gigantismus (Riesenwuchs), danach
zu Akromegalie (VergrolRerung der distalen Korperteile).

Prolaktin (PrL)

Das in der Adenohypophyse gebildete Prolaktin dient der Stimulation (x20) und Aufrechterhatung der Milchsynthese (die
Konzentration bel Frauen und Mannern ist jedoch gleich), die Stimulation erfolgt durch TRH (Thyroliberin), Oxytocin und
Ostrogene, deren Ausschiittung durch mechanische Stimulation (Saugen) der Mamille ausgel st wird.

Die Hemmung erfolgt primér durch Dopamin als auch Uber Somatostatin, GABA und PIH (entspricht Dopamin).

CRH (Corticotropin-Releasing-Hormon)

Das Peptidhormon CRH wird hauptséchlich zusammen mit ADH im Ncl. paraventricularis gebildet und Uber das
Portalsystem an die Adenohypophyse abgegeben, CRH wird auch in anderen Tellen des ZNS, in der Lunge, den Nebennieren
und im Magen-Darm-Trakt gebildet.

CRH dient der Stimulation von Synthese und Freisetzung von ACTH in der Hypophyse (Aktivierung der Adenylatzyklase).
Bei Stress fuhrt CRH zu einem Anstieg der Adrenain/Noradrendin-Konzentration im Blut, wodurch sympathische
Wirkungen vergérkt werden.

ACTH (Adenocortikotropes Hormon, Kortikotropin)

Das Proteohormon ACTH wird in den POMC-Zellen (ACTH, lipotropes Hormon, b-Endorphin) des HVL gebildet und
durch CRH oder Katecholamine (Stress) freigesetzt, die Ausschiittung unterliegt einem zirkadianem Rhythmus (Maximum
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am frihen Morgen). Da be vermehrter ACTH-Produktion auch mehr MSH produziert wird, tritt eine Stérkere
Hautpigmentierung durch Erhéhung der Melaninsynthese auf (— Morbus Addison).

In der Zona fasciculata wird durch Adenylatzyklase vermehrt cAMP produziert, was die Steroidsynthese und
Glukokortikoidfreisetzung stimuliert.

Eine Erhdhung des Plasma-Kortisolspiegels fuhrt durch negative Feedback-Hemmung zur verminderten Sekretion von
CRH/ACTH im HVL.

TSH (Thyroidea-Stimulierendes-Hormon)

Dient der Stimulation der Schilddrise (glandotrop) und wird durch negative Rickkoppelung von TRH aus dem
Hypothalamus und T3 reguliert.

FSH (Follike-Stimuierendes Hormon)

Glandotropes Steroidhormon, welches der Regulation des Mengtruationszyklus bzw. Spermiogenese dient und durch GnRH
reguliert wird.

LH (Lutenisierendes Hormon)

Glandotropes Steroidhormon, welches die Follikereifung und Ovulation bzw. Stimulstion der Androgensynthese bewirkt;
wird wie FSH durch GnRH reguliert.

Nebennierenrinden-Hormone (Kortikoide, Androgene)

Zonareticularis: Bildung der Androgene(z.B. DHEA, Testosteron) und Glukokortikoide.
Zona fasciculata: Bildung der Glukokortikoide (z.B. Kortisol).
Zonaglomerulosa: Bildung der Mineralokortikoide (z.B. Aldosteron).

Syntheseder Steroidhormone

Fur alle Steroidhormone ist Cholesterol die Grundsubstanz. Es wird nach Aufnahme durch die Zellen in den Mitochondrien
und dem Cytosol zuerst zu Pregnonolon und schlief3lich zu Kortisol, Aldosteron oder DHEA modifiziert.

Nach Sekretion in die Blubahn werden ale Steroide an spezifische Transportproteine (CBG-Kortisol bindende Globuline und
Albumin) gebunden. Die Ausscheidung der Steroide erfolgt nach Glucuronidierung in der Leber Uber Galle und Niere,

Glukokortikoide (insb. Kortisol)

Glukokortikoide dienen der Bereitstellung von Energie durch Stimulation der Glukoneogenese (Leber) und werden u.a. in
Stresssituationen vermehrt freigesetzt.
Kortisol greift in diverse Stoffwechselprozesse ein und ist auch an der Entstehung und Aufrechterhaltung von
Immunreaktionen beteiligt:
- Steigerung der Amino- und Fettsdureaufnahme in der Leber (anabole Wirkung).
Stimulation der Glukoneogenese und Glycogensynthese.
Katabole Wirkung in Muskeln, Haut und Knochen (Stimulation des Eiweiss- und Knochenabbaus sowie Hemmung der
Aminoséure- und Glukoseaufnahme).
Stimulation der K atecholwirkung, durch vermehrte Adrendin-Bildung.
Diabetogene Wirkung durch Anstieg des Blut-Glukose- und Fettséurespiegels.
Hemmung entziindlicher Prozesse.

CRH (Corticotropin-releasing-hormon) ¥4 Y4V ® ACTH (Kortikotropin) ¥2 Y0NS HE®  Glukokortikoide

Cushing-Syndrom =Hyper-K ortisolismus
Erhohte Kortisol-Konzentration im Plasma, zumeist ausgeldst durch eine hyperphysire ACTH-Uberproduktion (durch
Mikroadenome), NNR-Tumore oder Bronchial-Karzinom (paraneoplastische ACTH-Sekretion).
Diagnose durch Dexametason-Hemmtest, bel dem die hypophysére ACTH-Ausschittung gehemmt wird, was beim gesunden
zum Absinken des Kortisol-Spiegels, bei hypophysdrem Cushing-Sydrom zu einer leichten Supression und beim NNR-
Tumor (oder Bronchial-Karzinom; Morbus Cushing) zu keiner Supression fuhrt.
Merkmae:

Stiernacken.

Gesichtsrotung.

Stammfett-Betonung.

Striae am Abdomen.

M orbusAddison = Hypo-K ortisolismus

Der durch autoimmune Zerstérung der NNR hervorgerufene Hypo-Kortisolismus au3ert sich in einem Mangel an Gluko-
und Mineralo-Kortikoiden. Dadurch wird eine Hyponatriémie, Hyperkalidmie, leichte Ermidbarkeit, Schwéche und eine
Azidose hervorgerufen. Be zusétzlichen Storungen des Wasser- und Elektrolyhaushaltes tritt eine lebensbedrohliche
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Addison-Krise ein. Die fehlende negatiive Feedback-Hemmung durch Kortisol filhrt zu einer Uberproduktion ACTH und
MSH, wodurch die Haut und die Schleimhéute stark pigmentiert sind.

Mineralokortikoide (Aldosteron), aus Zona glomerulosa

Mineralokortikoide dienen der Regulation des Elektrolyt- und Wasserhaushates (Natriumriickresorption in den
Nierentubuli, Kaium- und Protonenausscheidung) und werden bel Natriummangd bzw. Kaiumanstieg vermehrt freigesetzt.
Aldosteron wirkt auf den distalen Tubulus der Niere und bewirkt durch luminale Depolarisation eine Erhdhung der H,O/
Na'-Resorption und K*-Aussscheidung im Darm.

RR(, Na™, K- ¥ F03YBB Angiotensini ¥23%3® Angiotensinil ® Aldosteron-Stimulation

Conn-Syndrom = Hyperaldosteronismus

Der durch einen Tumor der NNR erhohte Aldosteronspiegel im Plasma verursacht durch die Stimulaion der Na*-K *-Pumpe
eine erhthte Ausscheidung und Akkumulation von K* in den Nierenepithelzellen. Da Aldosteron auch die Saureausscheidung
fordert, kommt es durch die entstehende Alkal ose zu einem vermehrten Ubertritt von K* in die Nierenkan& chen.

Androgene (insb. DHEA)

Als wichtigster Vertreter der Androgene gilt das DHEA (Dihydroepiandrosteron), ein schwach wirksames mannliches
Sexuagteroid. Es werden auch geringe Mengen an Testosteron und Ostrogen synthetisiert.

Leber- und Nieren-Hormone

Kalztriol (Vitamin-D-Hormon) — Kazium-Stoffwechsel, Steroidhormon

Kalzitriol ist das wichtigste Hormon (zusammen mit Parathormon und Ka zitonin) des Kalzium-Phosphat-Stoffwechsels und
erhoht die Kalzium-Resor ption im Darm. Es entseht mehrstufig in Leber und Niere,

7-Denydroxycholesterol ¥4 P4 849® cholecalciferdl ¥4 TR 25-0H-Cholecalciferol ¥4 Y53 1,25-(OH),-Cholekalciferol

Hyperkal ziamie

Zu einer Hyperkaziamie kommt es bel primé&rem Hyperparathyroidismus verursacht durch ein Adenom oder durch
vermehrten K nochenabbau aufgrund exzessiver Zufuhr von Vitamin D. Dabei wird das Loslichkeitsprodukt von CaHPO,4
im Blut Uberschritten, so dass sich im Nierenparenchym und anderen Organen Kristale bilden. Neurologisch kommt es zur
Lethargie Uber die Psychose zum Koma.

Die Ubermélige Steigerung der Magensaftproduktion fuhrt zu Magengeschwiren und Erbrechen, sowie
Herzrhythmusstérungen und Muskel schwéche.

RAAS (Renin—-Angiotensin—System)
Angiotensionogen/a-Globulin % ¥4'3® Angiotensin| ¥2¥43® Angiotensin Il

Die Peptidase Renin wird von Granulazellen (Vas efferens) desjuxtaglomeruléren Nierenappar ates gebildet, eskatalysiert
die Bildung von Angiotensin | aus a-2-Globulin (Angiotensinogen) der Leber. Die Sekretion wird von verschiedenen
Faktoren beeinflusst:
- Stimulation durch M inder dur chblutung (Perfusionsdrucks < 55mmHg MAP) der Nieren durch Barorezeptoren.
Na’| an M acula densa-Zellen.
Sympathische Innervation durch Stimulation der b;-Adrenorezeptoren, sowohl indirekt Uber das Blut ds auch direkt
durch die sympathischen Nierennerven.
Hemmung durch Angiotensin Il (bzw. Aldosteron) und b-Rezeptorblocker.

Mittels des Angiotensin-converting-enzyme (ACE) in den Geféd3wéanden enteht aus dem inaktiven Angiotensin |
(Dekapeptid) Angiotensin |1 (Oktapeptid).
Angiotensin 16st eine renale Vasokonstriktion direkt an den Artriolen aus, auerdem stimuliert es die Aldosteron-
Freisetzung aus der Nebenniere (Zona glomerulosa) und steigert die proximale Na'-Resorption (Verminderung der Na'-
Ausscheidung).
Je nach Ort der Vasokonstriktion kann ein unterschiedlicher Einfluss auf die glomerulére Filtrationsrate (GFR) genommen
werden:

Erhohung der GFR bei Erhohung des effernenten Arteriolenwiderstandes (Bel V olumenmangel).

Verminderung der GFR bei Erhohung des afferneten Arteriolenwiderstandes (Bel V olumeniiberschuss).

Neben seiner kurzen Halbwertzeit von ca. 2 min wird es von Angiotensinasen zum inaktiven Angiotensin 111 (Heptapeptid)
abgebaut, ausserden erregt Angiotensin Il Neurone im 3. Ventrikel des ZNS (Subfornicalorgan), wodurch im Hypothalamus
der mediae Nucleus préaopticus stimuliert wird, der das Trinkverhalten steuert.

EPO (Erythropoietin)
EPO stimuliert und reguliert die Proliferation der Blutstammzellen im Knochenmark, der Stimulus ist pOy] .
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Schilddrisenhormone

Die Schilddrisenhormone Trijodthyronin Tz und Tetrgodthyronin [Thyroxin] T, bewirken eine Steigerung der
Proteinsynthese aller Korperzellen (insh. Nervengewebebildung), sowie eine Steigerung des Na'/K *-Transportes.

Die Hormone werden durch Einbau von aktiv aufgenommenem lod in Thyreoglobulin (Uber Zwischenschritte) in
Epithel zellen gebildet, in den Schilddriisenfollikeln gespeichert und diffundieren as Plasmaproteine (TBG, TBPA) gebunden
ins Blut.

Die Sekretion von TSH im HVL wird durch TRH aus dem Hypothalamus stimuliert, die Sekretion von T3 und T4 wird Uber
negative Rickkoppelung der Schilddriisenhormon-Konzentration gehemmt.

Wirkung

Die hydrophoben Hormone diffundieren durch die Zellmembran und wirken (&hnlich der Steroidhormone) regulatorisch auf
die Transkription und die mRNA-Stabilitét im Zelkern.

Metabolisch fiihren die Schilddriisenhormone zu einer Steigerung der Grundumsatzrate (BMR, base metabolic rete), was
sich in einem gesteigerten Sauerstoffverbrauch und steigender Korpertemperatur aulRert: Kohlenhydrat- und Fettresortiont,
Glykogenolyset, Glukoneogeneset, Glukoseoxidationt, Lipolyset.

Das Vorhandensein von Schilddrisenhormonen fordert am Herzen, an der Muskulatur, am Fettgewebe und an den
Lymphozyten die Bildung von b-Rezeptoren (erhthte Katecholaminsensibilitét).

Pathologie

- Hyperthyreose: Bildung von Auto-AK gegen den TSH-Rezeptor — erhohte Schilddrisenaktivitét — BMR?, T1, B-
Rezeptoraktivitédt? (Herz-, Kreislaufstimulation).
Hypothyreose: lodmangel/Synthesestérung — Kretinismus (gestorte Entwicklung, insb. ZNS), BMR|, Herzfunktion|,
Myxodem ().

Kazitonin (CT): Osteoblastent

In den C-Zellen der Schilddriise gebildetes Peptidhormon (32AS), das ds Antagonist des Parathormon (Nebenschilddriise)
die Plasma Ca?*-Konzentration durch Stimulation der Osteoblasten (Einbau in Knochen, z.B. bei Hyperkalzamie),
verminderte Resorption im Darm und verminderte Riickresorption in den Nierentubuli senkt.

Nebenschilddrisen-Hormone (Kalzium-Stoffwechsel)

Parathormon (PTH): Osteoklastent, Kazitriol (Niere)t

Erhdlt in Verbindung mit Kalzitonin (Antagonist aus der Thyroidea) und Kalzitriol (Leber, Niere) die Kalzium-Phosphat-
Hombdostase. Ein erhohter Ca*-Spiegel im Plasma fiihrt zur Senkung der cAMP-Konzentration, was die PTH-Freisetzung
hemmt.

Parathormon veranlasst die Osteoblasten Zytokine frei zusetzten, welche die Osteoklasten aktivieren und so den Ca?*-/POZ~
Spiegd im Blut erhthen. Ausserdem wird die Phosphatresorption in den Nierentubuli gehemmt und die Realbsorption von
Ca’" in der Henle-Schleife stimuliert.

Parathormon ¥4 T592¥I® Zzytokine ® Stimulation der Osteoklasten

Hypokalziamie

Zu einer Hypokazidamie kommt es be einem PTH-Mange verursacht durch eine Schadigung/Entfernung der
Epithelkdrperchen, einer ungentigenden Kalziumresorption aus dem Darm verursacht durch Kalzitriol-Mangel, einer durch
Hyperventilation veruraschten Alkalose (Bindung des Kalziums ans Albumin) oder durch eine Erhdhung des PO,* Spiegels
(Bildung von CaHPO,-Kristdlen). Bei Kindern 16t ein Hypokalzidmie Rachitis aus, die durch Knochendeformierung,
Tetanie und eingeschranktem Skelettwachstum gekennzeichent ist. Beim Erwachsenen entsteht eine Osteomalzie, bel der
eine zunehmende Entkalkung der Knochen eintritt. Symptomatisch macht sich eine Hypokalziamie durch tetanische
K'rampfe bemerkbar.

Weibliche Geschlechtshormone

Ostrogen: Von Graaf-Follikeln, Corpus Iuteum und Plazenta gebildete Steroidhormone (Estradiol, Estron, Edtriol), die
Glukuronidierung rend ausgeschieden werden.

Gestangen (Progesteron) aus Corpus |uteum, Natagonist der Ostrogene und Kortisol (— Zyklusregulation).

HCG (Human chorionic gonadotropin), in den Langerhans-Inseln der Plazenta gebildeter Schwangerschaftsmarker.
HPL/HCS (Human placenta lactogen), in den Synzytiotrophoblasten der Plazenta gebildetes Hormon der
Brustdrisensgtimulation.

Nerven
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Jede lebende Zelle hat ein Ruhemembranpotential, das je nach Zelltyp ca -70mV betréagt und néherungsweise dem K*-
Gleichgewichtspotential entspricht; es wird aufrechterhalten durch:
Elektrogener Transport von Na' aus der Zelle und K* in die Zdle Uber die Na'-K *-ATPase (3Na't, 2K*| pro Zyklus)
zur Widerherstellung des Ruhemembranpotentials.
I onenkanéle, sdektive Poren fur den Durchtritt und transmembranen Transport von lonen.
Richtung und Rate des Transportes werden von der elektrochemischen Triebkraft vorgegeben.
Der Offnungszustand wird tiber Membranpotentia, Agonisten u.a. Regelkreise gesteuert.

lon ICR [mmol/l] | ECR [mmol/l]
Na" 15 140

K" 140 4

ca” <107 25

CI 5 100

HCOs 10 25
Phosphate | 110 -

Durch die geringe Permeabilitdt der Zellmembran fir Na™ (sowie negativ geladene Proteine und org. Phosphate) kann keine
passive Rickdiffusion stattfinden kann. Fir K* sowie fir Cl sind die Zellmembranen hingegen permeabel, daher kann
Ruckdiffusion stattfinden.

Das Gleichgewichtspotentia 1&sst sich mit der vereinfachten Nernst-Gleichung berechnen:
E=61mV - |Og (CECR/CICR)

Aktionspotential (Nerv=1ms, Muskel=10ms, Herz=200ms)

Anderung der lonenleitfahigkeit der Zellmembran auf einen Reiz, beim Nerv gelt es das weitergeleitete Signa dar, im
Muskd fihrt es zur Kontraktion.

Sobald en kritischer Wert des Membrtanpotentids erreicht wird (Schwellenwert -50mV) lauft werden die
spannungsgesteuerten schnellen Na'-Kanale (und mit geringerem Betrag die cCAMP gesteuerten Ca?*-Kanale) geoffnet (gal,
Ocal), e kommt Veringerung des neg. Ruhemembranpotentias (K*-Gleichgewichtspotentia) zu O mV hin
(Depolarisation). Bei einer Depolarisation wird nur 1/100.000 der Na'-Menge im ICR abgegeben.

Durch die verzigerte Repolarisation iiber die langsamen K*-Kande kommt es zum Overshoot (Aufstrich, 0.2-0.5ms) mit
positivem Potentid. Im Herzmuskel bewirken die Ca?*-Kandle dne langere Aufrechterhaltung der Depolarisation
(Plateauphase).

Durch die langsamen K*-Kandle (und die schnell wieder geschlossenen Na'-Kanidle) kommt es bei der Repolarisation
kurzzeitig zu einer Hyperpolarisation, die zur nicht-Erregbarkeit fuhrt (absolute Refraktar zeit), der absoluten Refraktérzeit
schliefdt sich eine relative Refraktarzeit an, in der sich ein Aktionspotential geringerer Hohe und Anstiegssteilheit aud6sen
la.

Nervenfasern

Nervenfasern haben einen erheblichen Langswiderstand und sind unmyelinisiert schlecht isoliert (Membran wirkt as
Kondensator — kapazitiver Stromfluss), die Leitgeschwindigkeit in solchen marklosen Nervenfasern ist mit ca. 1 ms niedrig.
Eine Erhéhung der Leitungsgeschwindigkeit wird bei myelinisierten Nervenfasern durch tberspringen von Ladungen an
myelinfreien Ringen erreicht (saltatorische Erregungdeitung).

Faser- | NLG Efferent Afferent Lloyd/Hunt | NLG
art [m/s] [m/s]
Myelinisiert Aa 100 a-Motoneuronen Primé&re Muskelspindelafferenz, la 70-120
Afferenz des Sehnenorgans
Ab 50 Sekundare Muskelspindelafferenz, Ib 40-70
Mechanoafferenz der Haut
Ag 30 g-Motoneuronen Motorisch zu Muskelspindel 1] 10 - 40
Ad 20 Hautafferenz far Temperatur und | 1l
Nozizeption
B 10 Préaganglionére Chemoafferenzen viszerale Afferenzen
Fasern
Unmyelinisiert | C 1 Postganglionére Mechano-, thermo-, und chemosensible | IV 05-2
Fasern Afferenzen der Haut und tieferer Strukturen

Messung des Aktionspotentias tiber V oltage-clamp-Technik
Es wird ein depolarisierender Wert ,, geklemmt*, was zuerst zu einem Einwértsstrom fuhrt, der in einen Auswértsstrom
tibergent, durch Zugabe von Tetrodotoxin (jap. Kugelfisch) oder Saxitoxin (Dinoflagellaten) werden die Na'-K anéle (nicht
ATPasel!) blockiert und so die Na'-Leitfahigkeit effektiv inhibiert.
Messung der beteiligten K*-Kande (Auswartstrom).
Durch Zugabe von Tetr aethylammonium werden die K *-K anale blockiert und so die K*-Leitfahigkeit unterbunden
Messung der beteiligten Na'-Kanale (Einwartstrom).
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Durch Zugabe von Ouabain (g-Strophanthin) werden die Na'™-K *-ATPasen gehemmt (Zusammenbruch des Ruhepotentials
durch Einstrom von Na*, Cl” und Wasser, Verlust von K*).

Rheobase: Schwellenwert, die bei langandauernder Reizung zur Ausldsung einesNervenimpulses notwendig ist.
Chronaxie : Minimale Zeitdauer, die bei Reizung (Hautelektroden) mit doppeter Rheobase, einen Nervenimpuls
hervorruft.
Die Reizstarke bewirkt eine Amplitudenmodulation des Rezeptors (Depolarisationssteilheit), beeinflul die relative
Refraktérzeit und bestimmt so die Frequenz der ausgel Gsten Aktionspotentiale.
An der chemischen Synapse bestimmt die AP-Frequenz die Anzahl der in den synaptischen Spat freigestzten
Transmittervesikel, die Konzentration des Neurotransmitters ist ausschlaggebend fir die Geschwindigkeit der Depolarisation
der postsynaptischen Zelle.

Motorische Endplatte

Die Erregungsiibertragung vom Motoneuron zur Muskelfaser geschient an einer spezidisierten Synapse (motorische
Endplatte); die ankommenden Aktionspotentiale [6sen eine Ausschittung von Acetylcholin aus das durch den synaptischen
Splat diffundiert und an der motorischen Endplaite ein AP (— Muskelzuckung) induziert. Die von einem Motoneuron/einer
Endplatte erregten Musdfasern (die immer zu dem selben Fasertptyp (1/11) gehtren bilden eine motorische Einheit.

Die ACh-Synthese erfolgt im Zytoplasma der Nervenenden, die Beendigung der ACh-Wirkung tber die ACh-Esterase im
synaptischen Spalt erreicht.

Es gibt zwei Typen von ACh-Rezeptoren, an den nikotinergen Rezeptoren wirkt Niktion in méligen Konzentrationen
ebenso wie ACh erregend (in hdheren Konzentrationen jedoch hemmend). Rezeptorantagonist ist Curare.

An den muskarinergen Rezeptoren (vorwiegend postgangliondr im Parasympathikus) wirkt Muskarin (Gift des
Hiegenpilzes) an ACh-Rezeptoren erregend. Rezeptorantagonist ist Atropin oder andere Parasympatholytika,
Parasympathomimetika (Pilocarpin) wirken as Muskarinrezeptoragonisten.

Nikotinerge Synapse Muskarinerge Synapse
Vorkommen Motorische Endplatte, prégangliondr in | Postgangliondr  parasympathisch,
autonomen Ganglien, ZNS ZNS, Autorezeptoren
Transmitterfreisetzung Verstarkt b-Bungarotoxin (Schlangengift)
Geschwécht | Botulinumtoxin (irreversibel), Mg®* Mg™
Bindung an postsynaptischen | Agonist Nicotin Muscarin
Rezeptor Succinylcholin Methacholin
Dekamethonium Carbachol
Pilocarpin
Antagonist | a-Bungarotoxin Atropin
d-Tubocurarin (Curare) Scopolamin
Gallamin Pirenzepin
Hexamethonium
Spaltung des ACh Hemmung durch ACH-Esterase-Hemmer wie Eserin, E 605 und Sarin

Sowohl das exzitatorische postsynaptische Potential (EPSP, 100uV-10mV, 5100 ms) ds auch das inhibitorische
postsynaptische Potentid (IPSP) sind das Ergebnis der Transmitterfreisetzung und der daraus resultierenden Depolarisation.
Um ein EPSP hervorzurufen, muss der ausgeschiittete Neurotransmitter am Rezeptor der postsynaptischen Membran die
Wirkung eines ankommenden Aktionspotentials ausdsen (zuerst Na'™-Einstrom, dann K*-Ausstrom).

Um ein IPSP hervorzurufen, hat der ausgeschiittete Neurotransmitter am Rezeptor der postsynaptischen Membran die
entgegengesetzte Wirkung eines ankommenden Aktionspotentials (zuerst K *-Einstrom, dann Cl—Ausstrom).

EPSP und IPSP an einer Zellmembran beeinflussen sich gegenseitig durch Amplituden- und Frequenzmodulation.

Botulismus (L ebensmittelvergiftung): Das Botulinustoxin wirkt im peripheren Nervensystem an den motorischen
Endplatten; die présynaptische Transmitterfreisetzung wird stark abgeschwécht, was zur kompletten Lahmung der
glatten Muskulatur fuhrt; Folge ist der Tod durch Atemléhmung.

Tetanus (Wundstar rkrampf): Das Toxin wandert ins Rickenmark ein und hemmt dort die Freisetzung hemmender
Neurotransmitter (Glycin, GABA); fuhrt zu krampfartiger Muskelstarre des gesamten Korpers; Folge ist der Tod durch
unmadgliche Atmung.

Suxamethonium (Succinyldichalin): Wirkt als ACh-Agonist dauerdepolarisierend.

Muskeln
M otorischer K ortex

Besteht aus primérem (Gyrus précentralis, Area 4) und sekundéaem (Area 6) motorischen Ared und dient der
Koordination gerichteter Bewegungen. Eine Reizung des somatotropen Gyrus pracentralis 10st kontralaterale Kontraktionen
in kleinen Muskelgruppen (Finger, Lippen, Zunge) aus, Area 6 steuert Extremitéten- und Rumpfbewegungen.

Die Efferenzen laufen in den Axonen der Pyramidenbahn zu Interneuronen im Rickenmark (80% gekreuzt).
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Verlauf: Antrieb (Limbisches System, Hypothalamus) — Entwurf (Assoziationskortex) — BasalganglieVKleinhirn —
Thalamus — Motorischer Kortex. Uber Olivenkerne und Kleinhirn verl&uft e ne supraspinale Rickkopplungsschleife.

Mukelfilamente

Der Grundbaustein aller Muskeln ist die Myofibrille. Diese ist aus Myosin- und Aktinfilamenten zusammengesetzt (=
Myofllamente) deren Anordnung den fir den Muskeltyp spezifisch ist.
Myosin: Das Molekil betseht aus je 2 verdrillten Polypeptidketten (Schaft = leichtes Meromyosin; Hals + Kdpfchen =
schweres Meromyosin). Myosinfilamente snd Bindd aus 150-260 dieser Molekile, wobel deren herausragende
schwere Meromyosinanteile die Verbindung zum Aktin herstellen.
Aktin: Das Aktinfilament ist eine aus 2 F-Aktinketten aufgebautes helikdes Molekil, dessen Stabiliserung durch
Tropomyosn bewerkstelligt wird. Troponin kommt nur in quergestreifter Muskulatur vor, wo es der
Kontraktionsregulation dient.

Muskeltypen

QuergestreifteM uskulatur (Skelett- undHerzmuskulatur)

Einige 100 Myofibrillen bilden eine Muskedfaser, die vom Sarkolemm umschlossen wird. Die Muskelfasern sind zu
Faserbindeln zusammengel agert.

Die quergedreifte Struktur ergibt sich aus der regeméligen Anordnung der Myofilamente in der Myofibrille, deren
funktionelle Einheit das Sarkomer ist. Das Sarkomer wird durch die Z-Scheiben begrenzt in denen die Aktinfilamente
verankert sind, die dsisotrope | -Bande in der Néhe der Scheibe a's aufgehd lter Bereich sichbar werden.

Die Myosinfilamente sind ebenfalls in eéiner Membran (M-Linie€), die mittig zwischen zwel Z-Scheiben liegt, verankert und
treten ds hellere H-Zone in Erscheinung. Die Region, in der sich die Myofilamente Uberlappen, stellt sich as schwarze
anisotrope A-Bande dar.

Dem Tropomyosinmolekil der Aktinfilamente liegt in regelméldgen Absténden ein Troponinkomplex auf, der Uber die
Bindung von Ca?" die Kontraktion reguliert

Die synaptische Ubertragung erfolgt tiber die motorischen Endplatten der Motoneuronen, wobei ein Motoneuron je eine
Muskefaser mittels Acetylcholin innerviert, da keine gap-junctions vorkommen.

Beim Herzmuskel jedoch wird dieErregung ausschlief3lich durch gap-junctions (in den Glanzstr eifen) weitergel eitet.

GlatteM uskulatur

Aufgrund der unregeméligen Anordnung der Myofilamente zueinander tritt keine Querstreifung auf. Im Verhétnis zu den
quergestreiften Myofibrillen enthét glatte Muskulatur relativ mehr Aktin, die Aktinfilamente snd Uber ,dense bodies
miteinander verknUpft und Uber ,,dense patches* mit dem Sarkolemm.

Neben den ,, multi-unit-types* kommen auch ,,single-unit-types* vor, in denen die glatten Muskel zellen Uber gap-junctions zu
Funktionsgruppen zusammengefasst sind, die zusammen von einem Nerv innerviert werden.

Die Regulation der Kontraktion l&uft Giber Caldesmon und Calponin (vgl. Troponin) ab.

Sliding-Filament-M odel
Das Sliding-filament-Model beschreibt die Muskelkontraktion anhand des paradlelen Vorbeigleitens der Myofilamente
aneinander, welches durch die Drehung des Myosinkopfes hervorgerufenwird, Dabei nehmen die Aktinfilamente die Z-
Scheibe mit sich und verursachen so eine Kontraktion des Sarkomers. Eine einzelne Anlagerung und Drehung verschiebt die
Myofilamente nur 1% ihrer Gesamtlange. Die Verkirzung um 50% bei quergedtreifter und um sogar 75% bei glatter
Muskulatur wird durch zyklische Wiederholung der Myofilament-Wechselwirkungen erreicht. Der Zyklus des eementaren
Kontraktlonsprozesses wird in vier Phasen unterteilt :
Phasel: Der Myosinkopf ist fest mit dem Aktinmolekdl verbunden (45° Rigorstellung).
Phase2: Durch Bindung von ATP lost sich der Mysoinkopf unter Anderung des Myosinkopfwinkels (45°—90°)
vom Aktin. Das gebundene ATP wird in Anwesenheit von Mg?" durch die ATPase-Aktivitét des Myosins zu APD+P;
gespalten.
Phase3: Gebundenes ADP+P, steigert Affinitét vom Myosin zum Aktin und einer erneute Anlagerung findet statt.
Benachbarte Aktin beschleunigt die primére Abgabe von P,
Phase4: Der Ubergang in diesen Zustand ist die eigentliche Kraftstufe (Gleitbewegung). Der Mysoinkopf wird
unter Anderung des Myosinkopfwinkels von 90° auf 50° eine Schritt zwischen die Aktinfilamente gezogen. Das noch
gebundene ADP wird abgegeben und der Myosinkopf kehrt in seine urspriingliche Winkelkonformation von 45°
zuriick.

Kontraktionsvorgang

Skelettmuskulatur

Die AP von Muskd- und Nervenzelen laufen durch das Alles-oder-nichts Prinzip stereotyp ab (gleiche Amplitude und
Dauer), die Kontraktionskraft wird durch Frequenzénderung des AP gesteuert (ab 20Impulse/s kommt es zur tetanischen
Kontraktion. Durch das AP von der motorischen Endplatte wird die Membran der Muskelzelle depolarisert, Uber die T-
Tubuli gelangt die Depolarisation an die terminalen Zisternen des sarkoplasmatischen Retikulums (L-System), wodurch
dessen Ca®*-Kandle (Ryanodinrezeptoren) gedffnet werden. Da nur ein intrazellulérer Kalziumkreidauf zwischen dem
sarkoplasmatischen Retikulum und dem Sekroplasma existiert, sind keine Ca?*-lonenkanée in der Zellmembran vorhanden
und die extrazdlulére Kalziumkonzentration spielt bei der Kontraktion keine keine Rolle.
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Ab einer Konzentration von 10 'mol/l Ca?* wird die Aktinbindungsstelle, die vorher durch Troponin besetzt war, deblockiert
und der Myosinkopf kann an Aktin binden. Die Konformationsanderung des Tropomyosinfadens durch die Ca?*-Bindung des
Troponins verlagert diesen in die Mitte des Aktinfilamentes, so dal? die Bewegung entsprechend des Sliding-filament-Model
maglich wird. Die Lésung vom Aktin geschieht durch Bindung von ATP an den Myosinkopf — ein weiterer Zyklus kann erst
nach Hydrolyse des ATP beginnen.

Herzmuskulatur

Vom AP unabhangig wird die Ca?*-Konzentration zusétzlich durch transmembrane lonenkande reguliert, die durch
Adrenorezeptoren (Adrendin, Noradrenalin) reguliert werden. Durch eine hormoninduzierte Phosphorylierung des
Kalziumkanals bleibt dieser 1anger gedffnet, was eine stérkere Kontraktion bewirkt (positiv ionotroper Effekt). Hier nimmt
die extrazelluldre Kalziumkonzentration tUber die lonenkande des Sarkolemms direkten Einfluld auf den intrazelluldren
Kalziumkreidauf (Ca®*-Speicher).

Erreichen die Ca®*-lonen das sarkoplasmatische Retikulum, werden sie einerseits gespeichert (Speicherfunktion eines APs)
und setzten andererseits sekundér gespeicherte Ca?*-lonen frei (Freisetzungsfunktion des APS).

GlatteM uskulatur

Ein Aktinfilament ist mit dem Protein Caldesmon bedeckt, das die Bindungsstellen fir den Myosinkopf am Aktin blockiert.
Das engromende Kazium bildet mit Calmodulin einen Komplex, dessen Bindung an das Caldesmon und dessen
Phosphorylierung zur Deblockade fuhrt, wodurch die Bindungsstellen fir den Myosinkopf freigegeben werden.

Durch den Ca**-Calmodulin-Komplex wird zusézlich die Myosinleichtkettenkinase akitivert, die Abschnitte des
Myosinkopfes phosphoryliert.

Es bilden sich zum Teil Aktionspotentiae von ca. 50 mV aus, die dem Herzaktionpotential gleichen. Sie entstehen dlerdings
nicht durch Aktivierung eines Nariumsystems und der damit verbundenen Depolarisation sondern durch enen
Kalziumeinstrom, der den kontraktilen Apparat aktiviert. Die Kontraktion wird ausschliefdich Uber die extrazelluldre
Kalziumkonzentration gesteuert, da kein intrazellulares Kalziumsystem exisitert.

Kraftentwicklung

Der Zustand der Ruhedehnung eines Muskels vor der Kontraktion ist definiert as die maximae Ausbildung von
Querbrucken zwichen Myosin- und Aktinfilamenten zum Erreichen des maximalen Wirkungsgrades einer Kontraktion. Im
Skelettmuske ist diese Bedingung bei einer Sarkomerenldnge von 2,02 um gegeben.

Die Stiarke der Kontraktion wird durch die Ca?*-Konzentration im sarkoplasmatischen Retikulum gesteuert (welche
widerum von der AP-Frequenz abhéngt). Die Kaziumempfindlichkeit der Myofilamente ist abhéngig von deren
Dehnungszustand.

Ruhedehnungskurve
Die Ruhedehnungskurve beschreibt die Abnahme einer weiteren Dehnung Uber die Ruhedehnung hinaus. Die Dehnbarkeit
des Muskels nimmt mit zunehmender passiver Dehnung ab, wobei seine Spannung zunimmnt.

Kontraktionstypen

IsometrischeK ontraktion (Haltear beit) )
Die isometrische Kontraktion dient der Aufrechterhaltung eines Kontraktionszustandes ohne Anderung der
Sarkomerenlange. Eine gegenseitige V erschiebung der Myofilamente gegeneinander findet nicht statt.

I sotoneK ontraktion (Hebearbeit)
Die isotone Kontraktion bewirkt bei gleichbleibender Kraft eine L angenkontraktion der Sarkomere.

AuxotoneK ontraktion (Gleichzeitig)

Eine auxotone Kontraktion beinhaltet sowohl eine Langendnderung der Sarkomeren als auch einer Kraftanderung.
Positiv auxoton: Wahrend der Kontraktion steigt die Kraftentwicklung.
Negativ auxoton: Wahrend der Kontraktion sinkt die Kraftwirkung.

Unterstiitzungs- und Anschlagszuckung (Nacheinander)

Die jeweilige Kontraktion wird in zwel Phasen eingeteilt.

Bel der Unterstiitzungszuckung ist die erste Phase immer isometrisch; die zweite entweder isoton oder auxoton (z.B. beim
Hochheben eines Gewichtes).

Bel der Anschlagszuckung ist die erste Phase isoton oder auxoton; die zweite immer isometrisch (z.B. Kieferschlufd mit
Entwicklung des Kaudrucks).

K ontraktionsgeschwindigkeit

Die Kontraktionsgeschwindigkeit eines Muskels hangt von der Anderungsgeschwindigkeit der sarkoplasmatischen Ca®'-
Konzentration ab. Zum Erreichen hoher Frequenzen verfligen die Muskelzellen Uiber einen gut ausgebildeten intrazellularen
Kalziumspeicher (sarkoplasmatisches Retikulum), der gleichzeitig den Diffusionsweg zum Wirkort an den Myofilamenten
verklrzt. Die Kontraktionsgechwindigkeit hangt ebenfalls von der passven Vordehnung des Muskels sowie der
Geschwindigkeit der Myosinkopfbewegung ab.

Zwischen Kontraktionskraft und —geschwindigkeit herrscht ein hyperbolischer Zusammenhang, da mit zunehmender Last die
Kontraktionsgeschwindigkeit eines Muskels aufgrund der passiven Muske verléngerung abnimmt.
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Im Kraft-Geschwindigkeits-Diagramm des Myokards &uf3ert sich dieser Zusammenhang folgendermal3en. Wird die
Ruhedehnung des Muskels verstérkt, steigt die maximae Kraft des Muskes (x-Achsen-Schnittstelle; Abszisse). Hier kann
eine Zunahme von aktiven Aktin-Myosin-Querbriicken festgestellt werden, die zu einer hoheren Kraftwirkung fuhrt. Wird
die Anderungsgeschwindigkeit der Ca?*-Konzentration durch Zugabe von Noradrendlin gesteigert, zeigt sich eine erhdhte
Verkirzunggeschwindigkeit (y-Achsenabschnitt; Ordinate). Ursache hierfir ist ein schnellerer Ablauf des eementaren
Kontraktionsprozesses aufgrund der schnelleren Verfiigbarkeit der Ca?*-lonen.

M uskelfasertypen

Der Skeettmuske benttigt fir das Durchlaufen eines Zyklus ca. 20-200 ms und kann nicht wie bel der Herz- oder glatten
Muskulatur kurzfristig an die Leistung angepal® werden. Daher kdnnen innerhalb eines Muskels rasch zuckende F-Fasern
(fast twitch) und langsam zuckende S-Fasern (slow twitch) unterschieden werden.

Langsame rote S-Fasern snd reich an Myoglobin und Mitochondrien (Atmungskette) und sind dort zahlreich, wo
Haltefunktionen (geringe Spannung und Ermudbarkeit) erforderlich sind. Sie gewinnen ihre Energie oxidativ und bilden
kleine motorische Einheiten.

Schnelle weisse F-Faser n entha ten wesentlich weniger Myoglobin und Mitochondrien, gewinnen ihre Energie hauptsachlich
durch Glykolyse und lassen sich durch ihre hohe ATPase-Aktivitdt nachweisen. Sie ermiiden schnell und bilden grosse
motorische Einheiten. Die Glykolyse wird durch die bei Belastung vermehrt anfallenden ADP/AMP — PFK aktiviert.

In der Skelettmuskulatur findet man meist beide Fasertypen in unterschiedlichen Anteilen. Die Verteilung richtet sich nach
dem Impulsmuster der Motoneuronen: hochfrequente Aktionspotentiale steigern den Anteil an schnellen Fasern.

Eine motorische Einheit wird von einem Motoneuron und dessen innervierten Fasern gebildet.

TetanischeK ontraktion

Wird das Sarkolemm einer Skelettmuskelfaser durch rasch aufeinanderfolgende Aktionspotentide (>20 Hz) depolarisiert,
verhindern sie eine Verringerung der Ca®*-Konzentration im Sarkoplasma, wodurch die Kontraktion verstarkt wird
(Entleerung des Ca?*-Speichers; vollstandige tetanische Kontraktion).

Sinkt die Frequenz unter 8 Hz so ist der Verlauf der Kontraktion wellenformig, da der Abstand der Aktionspotentiale l&nger
i ds die Kontraktionsdauer ist (unvollstandige tetanische Kontraktion). Da die verschiedenen Muskelfasern asynchron
innerviert werden, zeigt der Gesamtmuskel einen kontinuierlichen Kontraktionsverlauf.

Die Regidtrierung der entstehenden Aktionspotentiale einzelner motorischer Einheiten erfolgt Uber eine Elektromyographie
(EMG).

Zeitlicher K ontraktionsverlauf

Es konnen verschiedene Zeitabschnitte der Kontraktion unterschieden werden.

1. Latenzzeit: Kalziumfreisetzung und Diffusion. Die Dauer ist abhéngig von der Diffusionsstrecke (Skelettmuskel ca. 1
ms; Herzmuskel ca. 100 ms)

2. Kontraktionszeit: Zeitdauer der Verkirzung bzw. Kraftentwicklung. Die Dauer ist abhéngig von Muskel-
/Aktivierungsart (Skelettmuskel ca. 10 ms; Herzmuskd ca. 200 ms; glatter Muskd mehrere Sekunden)

3. Erschlaffungszeit: Absinken der sarkoplasmatischen Ca?*-Konzentration; Die Dauer ist abhdngig von der Belastung
und der Absenkgeschwindigkeit der Ca?*-Konzentration.

M uskeltonus

Der Tonus wird durch die reflektorische Kontraktion des Muskels hervorgerufen. Ursache hierfur ist eine passive Dehnung
desselben und die Reaktion der entsprechenden Muskelspindel. Die Muskelspindd ist ein intramuskuléres Sinnesorgan,
dessen intrafusalen Muskelfasern paralld zur extrafusalen Arbeitsmuskulatur angeordnet sind und durch la-Fasern sensibel
innerviert werden. Die Empfindlichkeit der Muskelspindel wird durch die intrafusalen Muskelfasern bestimmt, die von
Agammafasern der Gammamotoneuronen innerviert werden. Antagonist zur Muskelspindel ist das Golgi-Sehnenor gan,
welches bel Dehnungsperzeption eine reflektorische Hemmung der Kontraktion bewirkt.

Golgi-Sehnenrezeptoren (reflektorisch autogene Kontraktionshemmer)

Dehnungsrezeptoren von Sehnen, die durch Spannung Uber | b-Afferenzen eine reflektorische Kontraktionshemmung an o-
M otoneuronen des zugehorigen Muskels bewirken (autogene Hemmung).

Die Alpha-Motoneurone besitzen eine Rickwérts-Hemmung (Renshaw-Hemmung durch Glyzin) durch Renshaw-
Interneuronen.

Niere

Nierenfunktionen

Exkretion von Stoffwechsel produkten (Harngtoff, NH,", Krestinin, Phosphate, Sulfate, H), Fremdstoffen und Wasser
Resor ption von Substraten (Kohlenhydrate, Aminoséuren, Fettsuren), Proteinen und Wasser

Regulation des Elektrolyt-/Wasserhaushaltes (Na', K*, Ca?*, Mg®*, CI°, HCO3) durch Konzentrierung/Verdiinnung
des Urins bzw. variable Elektrolytausscheidung

1. Bildung von ~180l/d isotonen Primérharns (290mosnvkg) in den Glomeruli.

2. Resorption von 2/3 des Primérharns im proximalen Tubulus (H,O, Na').

3. Harnkonzentration in der Henle-Schleife (H,O im absteigenden Schenkel, NaCl im aufsteigenden Schenkel) mit
Bildung eines am Ende hypotonen Harns.
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4. Im distden Tubulus (mit dem juxtaglomerulkéren Apparat) wird der Harn durch H,O-Resorption (— ADH-
Reguliert) wieder isoton.
5. Sekundérharnkonzentration im Sammelrohr (— ADH).

Renale Clear ance (Exkretorische Nierenleistung)

Verhdtnis von Urin-/Plasmakonzentration eines Stoffes (gereinigtes Plasmavolumen [mil/min]). Fur frel filtrierte Stoffe
(MG bis 5500, z.B. Kreatinin, Inulin; ab einem MG von 80.000 findet keine Filtration mehr statt) gilt Clearance = GFR, fur
sezernierte/resorbierte Stoffe berechnet sich die Clearance nach:

Urinkonzentration x HZV

Plasmakonzentration

Glukose: Oml/min. Freie Filtration aber vollsténdige tubuldre Resorption (gegen Na*) bis 10mmol/l (180mg/ml).

Na'": 0.5ml/min.

K*: 8ml/min.

Harnstoff: 75ml/min.

Krestinin: 125ml/min.

Inulin: 125ml/min. Entspricht der GFR, da es frei filtriert und nicht resorbiert wird.
- PAH: 650ml/min.
Der Clearanceguotient gibt die Clearance einer Substanz im Vergleich zu Kreatinin (Inulin) an (>1=Resorption, <1=
Sezernierung), nur Wasser kann einen negativen Clearance Wert (<0) einnehmen.

Clearance=

GlomeruléreFiltration (GFR) = Inulinclearance

Von adlen Glomeruli filtriertes Volumen / Zeit (etwa 1/3 RPF), durch den Filtrationsdruck (18mmHg) in den
Kapillarschlingen (je nach Oberfléache und Permesbilitét) wird 1/5 des Serumwassers in die Bowman-Kapsel abgepresst,
Normwert ist 120mi/min (1801/d) mit Abnahmeim Alter.

In den darauf folgenden Tubuli wird das Volumen soweit verringert, dass nur 1% in das Nierenbecken ausgeschieden wird,
die Filtrationsleistung ist abhéngig von der Wasserpermeabilitét und der Filtrationsflache.

Exogene Inulin Clearance
Exogener Stoff, der zu Diagnosezwecken verwendet wird. Dient der Bestimmung der GFR, da Inulin frei filtriert wird, ohne
Resorption oder Sezernierung im Tubulus.

Endogene K reatininclear ance (80mmol/l)
Dient wie Inulin zur Bestimmung der GFR (geringe tubuldre Sezernierung); ein GFR-Abfall um einen Faktor erhdht die
Kreatinin-Plasmakonzentration um den gleichen Fektor.

PAH-Clear ance (Render Plasmafluss)

Dient der Bestimmung des renalen Plasmaflusses (RPF, 600ml/min), da PAH bis zu einer Konzentration von 0.3mmol/|
vollstandig (93%) eiminiert wird (Filtration, tubuldre Sekretion): Cpan=RPF (RPF ~ GFRx3). Da der Plasmanateil am Blut
ca. 55% betrégt ist der renale Blutfluss (RBF) ~ 1.21/min.

Nierendurchblutung

Die Nierendurchblutung (bestdurchblutetes Organ) betragt RBF=1.2I/min (25% des HMV), wobei der in Mark und Papille
erhohte Stromungswiderstand zur erhéhter Durchblutung des Kortex fuhrt.
RBF=RPF/1 —HK, RPF=RBF x (/HK)
Die Nierendurchblutung wird durch humorale Faktoren (RAAS) und den Sympathikus reguliert, im Bereich 80-180mmHg
ist sie jedoch durch mehere Mechanismen autoreguliert:
- Myogener Bayliss-Effekt, Zug an glatten Gefal3muskelzellen (RR1) — Vasokonstriktion.
Tubuloglomerulares Feedback (TGF), durch Blutdruckanstiegy (GFR-) wird die NaCl-Resorption (Na"2Cl'K*-
Kotransporter) in der Macula Densa erhéht. Durch die Membrandepolarisation wird Adenosin freigesetzt, was eine
Konstriktion der afferenten Arteriolen ausgel 0t (Negatives GFR- -Feedback)
Renin-Angiotensin (loka), ein Abfall der Wandspannung setzt iber dehnungsebhéngige Kande Ca&* frei was zur
Ausschittung von Renin fuhrt, woduch die efferenten Arteriolen kontrahiert werden

Miktion

Dehnungsrezeptoren stimulieren ab 150ml Fillung das Reflexzentrum im Locus coeruleus im Hirnstamm, die Efferenzen
verlassen das Rickenmark bei S-S, und aktivieren parasympathische Fasern zum M. detrusor (3-schichtige Muskulatur der
Blasenwand).

Pathologie

- Schock / Blutvelust (RR7): GFR™, RBF
K apillarverschluss (F ): GFR
Niereninsuffizienz: Verminderte GFR

Eingeschréankte N.: GFR 70-120ml/min Kreatinin normal
Leichte N.: GFR 20-70ml/min Kreatinin 1.5-4mg/dl
SchwereN.: GFR 4-7ml/min Krestinin 4-7mg/dl

Terminde N. (Uramie): GFR <7ml/min Kreatinin >7mg/dl
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Transportmechanismen

Na"K*
In alen Epithelien (insb. im prox. Tubulus) der Niere wird Natrium (durch basde Na'/K*-ATPase) im Antiport mit K* in
die Arteriolen resorbiert.

Ca2+, M gz+

Da Kazium und Magneseium primér Uber den K ot ausgeschieden werden und im Blut z.T. gebunden vorliegen werden in
der Niere (proximaler Tubulus und Henle-Schleife) nur ca. 29% filtriert. Regulation durch Parathormon (PTH- = Ca?*-).
Das der auddsung von Muskekontraktionen, Aktivierung von GErinnungsfaktioren, Knochenbildung (Apatit) und
Membranstabilisation dienende Ca®* wird im Diinndarm Vitamin-D (Kalziferol) abhangig resorbiert und zu 99% im Apatit
der Knochen gespeichert, im Plasma (2.4mmol/l) kommt C&?* zu 40% (pH-anhangig) nicht-filtrierbar an Albumin gebunden
vor.

Phosphat und Sulfat-Resor ption
Maximale Transportkapazitét flihrt zu ungehinderter Resorption im proximalen Tubulus Uber Na'-Kotransporter.

Glukose und Aminosiure-Resor ption

Glukose (wie auch Aminosauren) wird (Uber Na'-Kotransport) im proximalen Tubulus vollstandig resorbiert (apikaer
Symport mit Na*), die Clearance betragt im Normalfall also 0.

Eine erhdhte Plasma-Glukose-Konzentration fuhrt zu vermehrter render Filtration, bis 10mol/l (Schwellenkonzentration) ist
vollstandige Resorption mdglich, dariiber steigt die Ausscheidung Uber den Urin an (Glukosurig). Oberhab von 16mol/l
(Diabetes mellitus) kommt es zur osmotischen Diurese.

Harnstoff

Harnstoff (NH,CONHy) ist die wichtigste Ausscheideform von Stickstoff, er wird im Harnstoffzyklus der Leber mit HCO5
gebildet und uber die Niere ausgeschieden (500mmaol/l).

50% werden durch Diffusion und Solvent drag von H,O im proximalen Tubulus resorbiert (disder Tubulus und der
Anfang des Sammelrohres sind impermeabdl). Da gleichzeitig H,O resorbiert wird steigt die Konzentration zum distalen
Tubulus hin an.

Im Sammelrohr wird Harnstoff Uber einen apikalen Carrier in einen Kreislauf Uber die Henle Schieife ausgeschleust, der zu
einer Anreicherung von Harngtoff im inneren Mark fuhrt.

Harnsaureund Oxalat
Werden im proximalen Tubulus resorbiert und sezerniert, eine erhdhte Plasma-Harnsdure-Konzentration ist die Ursache von
Gicht.

Regulation

Aldosteron: Stimuliert Na'-Kande / Basolaterde Na'/K*-ATPasen® Na'-, K™,

K*-sparendeDiuretika (Amilorid): Hemmen luminae Na'-Kande (Einstrom) im Sammelrohr.

Schleifendiuretika (Furosemid): Hemmen den luminalen Na'K*2Cl™ Symportin der aufsteigenden Henle Schieife.

ANP (Atrides Natriuretrisches Peptid aus dem Vorhofmyokard): GFR- (Natriurese), Aldosteron ® vermindete
NaCl/H,O-Resorption, arterielle Gefélkdilatation.

pH-Wert: Regulation Uber die K*-Sekretion.

ADH: Erhoht die Wasserpermeabilitét im Sammerohr, Steuerung durch Hypothalamus und Gauer-Henry-Reflex ®
verminderte H,O Resorption bel steigender Osmolaritét.

Par athor mon/K alzitonin: Ca?*- .

Eine Zufuhr von isotonischer NaCl-Lésung éndert nur das Volumen im ECR, nicht die Osmolaritét; eine Zufuhr von
elektrolytfreiem H,O erhoht ebenfalls das Volumen im ECR, vermindert aber die Osmaolaritét und das Volumenim ICR.
Eine Volumenzunahme des Extrazellularvolumens fuhrt duch Vorhofdehnung zur Ausschittung von ANP (GFR- ) und zur
Aktivierung des RAAS.

Eine Osmolaritatsabnahme fuhrt Uber Osmorezeptoren im Hypothalamus zu einer vermindertern ADH-Freisetzung,
wodurch der Wasseriiberschuss durch Diurese ausgeschieden wird.

Saure-Basen-Regulation

Azidose: Durch HCO*-Resorption / H*Sekretion wird der Urin angesauert.
Alkaose: Die HCO}-R&eorption wird vermindert.

Konzentration und Verdinnung des Urins
Urinzeitvolumen, ca. 1ml/min (1.5l/d), variabe von 0.71/d (Antidiurese) bis mehrere I/d (Diurese).




24

Diurese
Wasserdiurese: Durch ADH-Minderausschiittung it die Wasserresorption im distdem Tubulus und Sammelrohr
gehemmt, V- , Vasopressin ™.
Osmotische Diurese: Verminderte Na“ und H,O-Resorption im gesamten Nephron, V- -, z.B. bei Diabetes mdlitus.
Antidiurese (<1l/d): Konzentration des Urins bel Wassermangel durch aktiven NaCl-Transport aus der dicken Henle-
Schleifein das Interstitium und die Harnstoffzirkul ation.

Tubulusabschnitte

Proximaler Tubulus (Na*, H,0)
Rende pH- Regulation tiber NH;" (NH3 wird im Harnstoffzyklus abgebaut!):

Glutamin 3/4@? 42 F4® NH," + Glutamat — NH," + 2-Oxoglutarat> — NH,*1 (40mmol/l im Endharn) als NH,CI

Leckes Epithel mit AQP1:
Wasser (60%): ADH- = AQP1- (Transzellulér), 60% der Wasser-Gesamtresortion in der Niere.
Na": Solvent drag (Parazellulér), basolateraler Na'/K*-Antiport (ATPase), apikaler Na'/H*-Antiport, apikaler Symport
mit Glukose und Aminosauren.
ClI": Solvent drag (Parazellul&r), basolateraler K*/Cl—Antiport, basolateraler HCO5/Cl—Antiport.
K™ (70%): Solvent drag (Parazellul&r), transzellul&r durch die SchluRleiste.

Henle-Schleife

In dinnen absteigenden Tell findet nur Wasserresoption (20%) statt, im dicken aufsteigenden Teil jedoch keine
Wassarresorption sondern apikaler Na"2CI'K *-Kotransport (Hemmbar durch Schieifendiuretika) und basolateraer Na'/K*-
Antiport (ATPase), wobei 20% des K* resorbiert werden.

Distaler Tubulus

Mitteldichtes Epithel mit AQP2, Transport kleiner Mengen gegen grof3e Konzentrationsgradi enten.
Apikaler Na'/CL -Symport.
Basolaeraler Na'/K*-Antiport (ATPase).
K*-Kanale.

Sammelrohr

Hauptzellen/Schaltzellen
Apikaler Na'-Kana (Resorption)..
Basolaterale Na'K*-ATPase (K*-Resorption).
Apikaler K*-Kanal (Sekretion).

Zwischenzellen Typ A
Apikaler (1) Na'/K*-Antiport (ATPase).
Basolateraer K*-Kandl.

Zwischenzellen Typ B

Apikaler HCO5/Cl—Antiport.

Saure-Basen-Status, Energieumsatz

Puffereigenschaft des Blutes

Die quantitative Beurteilung der Pufferwirkung wird Uber eine Logarithmierung des MWG ausgedriickt (Henderson-
Hassdbalch-Gleichung, MWG firr Puffer), Die stérkste Pufferkapazitét liegt vor, wenn pH=pK".
Der pH-Wert des arteriellen Plasmas liegt bei 7.4 (37°) und ist somit leicht alkalisch; dieser Wert wird auf verschiedene
Weise kongtant gehalten:
Die fixen Séuren Milchséure (Laktat), Acetessigsaure, HCI und H,SO, kénnen nicht abgeatmet werden und werden in
der Nier e abgebaut.

HCO3 + H" «+» H,COs (Tubulus) — ¥® H,0 + CO, (Ham)
Die fluchtige Saure CO, wird in der L unge (offenes System) abgeatmet.

Bicar bonatpuffer-System

Wichtigstes Puffersystem, im geschlossenen System (Blutkreidauf) betrégt die Pufferkapazitat 2.2mmol/l/pH (pH=6.1; pCO,
konstant bei 40 mmHg). Im offenen System (Lunge) betrégt die Pufferkapazitét 55mmol/I/pH.

Eine H'™-Aufnahme fuhrt zu vermehrter CO,Abgabe in der Lunge, wodurch die Pufferkepazitat erhtht wird (H'-
Eliminierung). Die HCOs-Konzentration betréagt 200mmol/l und wird durch den kongtanten pCO, (40mmHg) bereitgestellt.
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Proteinatpuffer-System (HCO3)

Das Proteinatpuffer-System (pK=6.8) bezieht seine Puffereigenschaft aus den lonisierbaren Seitengruppen von Aminosauren.
Die gute Pufferwirkung von Hamoglobin (16mmol/l/pH) ist durch den hohen Histidinanteil (Imazidolring) des bedingt,
aullerdem wird der Puffereffekt durch den O,-Austausch verstarkt, da Oxyhdmoglobin im physiologischen Bereich eine
grofBere Aziditét ausweist. Albumin besitzt eine Kakazitét von 5Smmol/l/pH.

Das Phosphatpuffersystem bildet den grossten Anteil an titrierbaren Sduren (daneben Harnsdure, Zitrat, Sulfat; nicht
NH,"), die durch Ricktitration des Urins mit NaOH bis pH 7.4 (Blut) bestimmt werden kénnen.

Phosphat puffer-System

Im Phosphatpuffer-System bildet priméres Phosphat (H.PO,) die Saure und sekundares Phosphat (HPO.*) die
korrespondierende Base. Der EinfluR auf die Gesamtpuffer-Wirkung ist jedoch aufgrund der geringen Konzentration sehr
gering.

Gesamtpuffer-Basen (BB)

Die vom pCO, (40mmHg) unabhéngige Pufferbasen-Konzentration (NBB, Gesamtheit der Saureanionen) betrégt 48mmol/l.
Die Unabhéngigkeit der Pufferbasen-Konzentration vom pCO, dient zur Messung von Veranderungen des Saure-Basen-
Status (BB, aktuelle Pufferbasenkonzentration) im Blut.

Definitionsgeméald betrégt der Baseniiberschuld (BE) im arteriellen Blut des gesunden O, ein pathologischer Anstieg wird
durch einen positiven BE-Wert (Alkalose), ene Verminderung durch einen negativen BE-Wert (Azidose) dargestellt.

Der Basenlberschul3 BE ist ds Séure/Basenmenge (mol/l) definiert, die pro | Blut zugegeben werden mul um den pH-Wert
auf 7.4 zu bringen.

Diagnostik und Pathologie

Der Saure-Basen-Status wird nach Astrup as Indirekte pCO,-Bestimmung Uber Messung der pH-Werte durch
Aquilibrierung mit Gasgemischen bei bekanntem pCO, durchgefiihrt.

Die Wertepaare werden in ein Diagramm (Siggaar d-Andersen-Nomogramm) eingetragen, ihre Verbindung ergibt den
Séure-Basen-Status.

Auf der Geraden kann der aktuelle pCO, abgelesen werden, wenn man den aktudlen arteridlen pH-Wert bestimmt,
aul3erdem kann die Pufferbasenkonzentration (BB) und der Basentiberschul? (BE) abgelesen werden.

Alternativ kann der Sdure-Basen-Status durch Elektroden direkt bestimmt werden, wobel BE aus eéinem Nomogramm
abgelesen werden kann.

Azidose pH < 7.37

Eine Azidose fihrt durch H/K”* Austausch in den Zellen zur Hyperkaliamie.
Metabolische Azidose (HCOs. ™, BE —, pCO, normal)
Erhohte nichtfliichtige Séauren be| Stoffwechselstorungen (z.B. Diabetes mdllitus), oder durch korperliche Belastung
(Laktat), Kompensation durch die Niere; ® Hyperventilation durch pH-Abfall.
Respiratorische Azidose (pCO; - , BE norma)
Erhohter pCO, (> 45mmHg, Hyperkapnie) durch Lungenfunktionsstérungen; der pCO,-Anstieg fuhrt zur Stimulation
des Atemzentrums.

Alkalose pH > 7.43

Eine Alkdose fuhrt zur Hypokaliamie.
- Metabolische Alkalose (HCO3. -, BE -, pCO, norma)
Verringerung bel Basenzufuhr oder HCI-Verlust, z.B bei vegetarischer Ernghrung ® Hypoventilation
Respiratorische Alkalose (pCO, —, BE normal)
Verringerter pCO, durch Hyperventilation oder maschindle Bestmung, z.B. bei Hohenaufenthdt; ® Harnstoffbildung
in der Leber. Bel langerem Hohenaufenthalt wird metabolisch kompensiert (Niere: HCO3-Ausscheidung).

Respiratorische Stérungen (pCO,-Anderung im arteriellen Blut) sind Folge einer Anderung des V erhd tnissens von alveol arer
Ventilation und CO,-Produktion.

M etabolischeK ompensation (Niere)

Die Kompensation respiratorischer Stérungen (pCO.-Anderung) verlzuft metabolisch (HCOs-Regulation in der Niere), im
Tubulasapparat der Nieren werden H* nichtfliichtiger Sauren (z.B. H,SO,) langsam mit etwa 40-60mmol/d diminiert. Das
Hydrogenkarbonat ist nur ein Zwischenschritt, die netstehenden H* werden duch nicht —Hydrogenkarbonatpufferbasen
gepuffert!

Respiratorische K ompensation (Lunge)

Die Kompensation metabolischer Stérungen (BE-Anderung) erfolgt respiratorisch (CO,-Abgabe), in der Lunge werden
230mlgop/min (15000 mmolee/d) und etwa die gleiche Menge H™ (Kohlensiureanhydrid) eiminiert. Durch die
Regelfunktion der Atmung kdnnen Stérungen im Séaure-Basen-Status kompensiert werden:

H*-Zunahme (Seigende Aziditat) verstarkt den Atemantrieb und fihrt zu verstérkter Elimimation durch Hyper ventilation.
Basenzunahme fulhrt durch Hypoventilation zur H*/pCO,-Zunahme.

Pathologische Anderungen
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Chronischer Durchfall: pH-
Obstruktive Lunkgenfunktionsstérung: pCO,- , pH —, BE=0

Energieumsatz

Energieumsatz des Gesamtor ganismus

Der Gesamtumsatz setzt sich zusammen aus Warmeabgabe und Muske arbeit:
Grundumsatz (85W, 7000kJ/d, 24kcl/kg, 100kJ/kg): Morgendlicher Ruhe-Nuchternumsatz bei Indifferenztemperatur
(Erhaltung der Organfunktionen: Leber + ruhende Skeettmuskuletur); ca. 1.2W/Kg. V o,=0.25l/min.
Ruheumsatz (100W, 9000kJ/d, 32kcal/kg, 132kJ/kq): Energieumsatz wahrend korperlicher und geistiger Ruhe
(Grundumsatz + 10%)
Freizeitumsatz (110W, 11000kJ/d, 40kcl/kg, 165kJ/kg): Ruheumsatz + Freizeitzuwachs, Energieumsaz bei keiner
korperlichen Arbeit (Schreibtischarbeit)
Arbeitsumsatz (~200W, 15000kJ/d, 48kcal/kg, 202kJ/kg): Ruheumsatz + Leistungszuwachs (Arbeitsumsatz —
Ruheumsatz), steigt in Abhangigkeit von der Intensitédt wahrend Arbeit. V o, max. 5l/min.

Wirkungsgrad

Bruttowirkungsgrad [%] = mechanische Arbeit [J] / Arbeitsumsatz [J] x 100 .
Nettowirkungsgrad [%] = mechanische Arbeit [J] / Leistungszuwachs [J] x100.

M essung des Energieumsatzes

Direkte Kdorimetrie: Erfassung der vom gesamten Organismus abgegebenen Wérmemenge.
Indirekte Kalorimetrie: Messung der V erstoffwechselung der Sauerstoffmenge
K alorisches Aquivalent: Energiesquivalent, das bel Verbrauch von 11 O, gdliefert wirde (STPD)
Respiratorischer Quotient RQ: Verhdltnis CO,-Abgabe/O,-Aufnahme bei der VErwertung eines Néhrstoffes. Bel der
Oxidation von FS wird mehr O, as bei KH (Glukose) verbraucht
Der RQ kann bei KH-Mast, FS-V erwertung und Hyperventilation >1 werden.
Der RQ kann durch Diabetes oder Hunger bis auf 0.65 falen.

Energieumsatz (V o2 x kalorisches Aquivalent)
Physikalischer Brennwert: Bel der Verbrennung von 1g Substanz freiwerdende Wéarme.
Physiologischer Brennwert: Berlicksichtigt, das Proteine nicht vollstandig verbrannt werden kénnen.

Nahrstoff KA RQ | Physiol. BW | Physikal. BW
Kohlenhydrate | 21kJ/lo; | 1 17kJ/g

Fett 20 kJ/'oz 0.7 39kJ/g

Proteine 19kJ/lo, | 0.8 | 17kJig [ 23kJig
Mittelwert 20 kJ/lo, | 0.8 | 20kJ/g

Fette und KH werden vollsténdig abgebaut (physiologischer = physikalischer Brennwert), Proteine werden nur bis zum
Harnstoff (Purin) abgebaut und haben daher einen geringeren physiologischen Brennwert.

Das Ausmeass des Proteinumsatzes wird von der biologischen Wertigkeit (gehdt essentidler AS wie Tryptophan) bestimmt,
sieist bei pflanzlichen Lebensmitteln geringer als bei tierischen.

Umsatz bel sportlicher Belastung

Tatigkeit Geschwindigkeit | Energieumsatz
Laufen 9km/h 9.5 kcallkg-h
Laufen 12 km/h 10.8kcal/kg-h
Laufen 15 km/h 12.1kcal/kg:-h
Radfahren 43 km/h 15.7kcal/kg-h
Schwimmen | 3km/h 10.7kcal/kg-h
Ener giespeicher
Speicherform Konzentration im Kérper
ATP 5mmol/kg

Kreatinphosphat | 20mmol/kg
Glykogen Muskel | 15g/kg
Glykogen Leber 150g

Fett 10.5kg

Energieberdtstellung bei Belastung
Glykolyse(anaerob): Schnelle Energiebereitstellung, grofe Energiemenge/Zeit, geringe Gesamtenergiemenge.
Atmungskette(aerob): Langsame Energiebereitstellung, geringe Energiemenge/Zeit, groflie Gesamtenergiemenge.
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Kreatinphosphat (anaerob) ¥44® Glykolyse (anaerob) ¥4 3¥A® Atmungskette (aerob)

Bel Schwergtarbeit zusdtzlich mit Laktathildung (Milchséure aus Glykolyse): Vo, steigert sich ca. 10x, AMV steigert sich ca.
20x, HK-, daVpama - Die Schwelle bei der die anaerobe Energiegewinnung tberwiegt liegt bel 2mmol/l Laktat.

Bei Ermiidung sinkt die Leistung der Atmungskette ab, es wird nicht mehr genug Energie bereitgestellt; durch das langsame
Anlaufen der aeroben Energiegewinnung kommt es zum Aufbau eines Sauer stoffdefizits zum Beginn der Arbeit, das nach
Beendigung als Sauer stoffschuld durch vermehrte O,-Aufnahme ausgeglichen wird.

Bei leichter Arbeit wird vermehrt Fett abgebaut, bei korperlicher Belastung Kohlehydrate (Glykogen).

Dauerleistungsgrenze
Leistungszuwachs, der bei dauerhafter Belastung nicht zur Ermudung fuhrt (ca. 100W).

ZNS und Sensibilitat

Empfindung und Wahrnehmung

Sinnesmodalitaten

Als Sinnesmodalitaten werden die von einem Sinnesorgan vermittelten Empfindungen bezeichnet: Sehen, Horen, Riechen,
Schmecken, Tasten. Innerhab einer Moddité lassen sich unterschiedliche Qualitaten differenzieren (z.B. sUf3 sauer,
bitter,...)
Jedes Sinnesorgan ist mit einem fur die Verarbeitung seiner Reize zustdndigen neurden Apparat im ZNS verbunden, der
spezisch auf die fir den Rezeptor bestimmen Reize (adaquater Reiz) reagiert (Auge — Licht). Auch ein Fremdreiz
(inad&quater Reiz, z.B. Schlag auf das Auge) 10t eine fur den Rezeptor typische Reaktion aus (Sternchen sehen).
Die Stérke des Reizes beeinflusst das Mal? der Membrandepolarisation (Amplitude) des Rezeptors, je stérker de Reiz, desto
hoher die AP-Frequenz (Frequenzkodierung). Die Umsetzung der Rezeptoramplitude in eine Sequenz von
Aktionspotentialen erfolgt auf verschiedene Weise:
Bei priméren Sinneszellen (z.B. Geruchsrezeptoren, Sinnesrezeptoren der Haut) ist die Rezeptorzone Teil des
afferenten Neurons (oder dekir. gekoppelt), so dass die Erregung des Rezeptors zur Auslésung von Aktionspotentiaen
am Axonhtigel derselben Zdle fihrt.
Bei sekundaren Sinneszellen (z.B. Geschmacksrezeptoren, Rezeptoren des Innenohrs) wird die Erregung des
Rezeptors synaptisch auf das afferente Neuron Ubertragen, so dass es erst dort zur Ausldsung von Aktionspotentiaen
kommt..
Differential-Rezeptoren kodieren eine Reizdnderung nicht linear und passen sich schnell an die Reizstérke an
(,, phasische Rezeptoren®).
Proportional-Rezeptoren kodieren eine Reizé&nderung 1:1 und passen sich langsam der Reizstérke an (,tonische
Rezeptoren®).
PD-Rezeptoren stellen eine Kombination beider Rezeptoreigenschaften dar und vermittdn Reizstéarke und
Anderungsgeschwindigkeit (Muskelspindel, Pressorezeptoren, Temperaturrezeptoren).

Adaption und Habituation

Adaption stellt die algemeine Anpassung eines Rezeptors an die vorhandene Reizstérke dar. Erfolgt die Anpassung Uber
neuronale Rickkopplungsschleifen aus dem ZNS, wird dies als Habituation bezeichnet, wobei Reizminima gehemmt und
Reizmaxima verstérkt werden (K ontrastver garkung).

Weber-Gesetz (Reiz- und Unter schiedsschwelle)

Reize werden erst ab Uberschreiten einer Unterschiedsschwelle wahrgenommen, die bei mittlerer Reizstérke ein Bruchtell
der Ausgangsintensitét ist. Zur Unterscheidung zweier Reize ist danach eine grosse Reizdnderung notwendig (DR = c - R).
Nach dem Fechner-Gesetz wachst die Empfindung proportional zum log der Reizstérke.

Wahrnehmung

Die Rezaufnahme und Weliterleitung bis zum Gehirn ist mit Mef3gerden nachvollzienbar und wird as objektive
Sinnesphysiologie bezeichnet, die Verarbeitung der Daten im Gehirn zu einem Sinneseindruck und Wahrnehmung wird als
subjektiveSinnesphysiologie (Art der Wahrnehmung) bezeichnet und 183t nicht nicht mefdtechnisch erfassen.

Somatoviszerale Senshilitat
Wahrnehmungsfunktion der Haut, der inneren Organe und des Bewegungssystems.

Rezeptoren

Enterozeptoren registrieren physiologische Mef3grélRen des Kaorpers (z.B. Blutdruck, CO,-Gehalt, ...), Propriozeptoren
registrieren physikalische Grofien (z.B. Gelenkstellung, Muskelspannung); beide arbeiten unbewul. Die bewulen Reize
werden von Exter ozeptor en vermittelt.
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M echanor ezeptoren

Es konnen vier Typen von Menchanorezeptoren, die auf verschiedene Reizqualitdten von Druck, Berthrung, Vibration und
Dehnung reagieren, unterschieden werden. Das Rezeptorpotential entsteht durch nichtselektiveK ationenkanéle:
SA-l (Slowly adapting, M erkel-Scheiben); sind Proportionalrezeptoren der Druckintensitét, ohne Reiz sind sie nicht
aktiv; eine alenige Hautdehnung stellt keinen adéquaten Reiz dar.
SA-Il (Slowly adapting, Ruffini-K ¢r perchen); freie Nervenfasernenden im subkutanen Gewebe die spontan aktiv
sind und auch auf Hautdehnung reagieren.
RA  (Rapidly adapting, Meissner -K ¢r per chen; Haarfollikelrezeptor); Differential-Geschwindigkeitsdetektoren.
PC  (Pacini-K 6rperchen); schnell adaptierender Beschleunigungs/Vibrationsrezeptor (600-800Hz), primére
Sinneszelle.
Raumschwellen: Zunge (1mm), Fingerspitze (2mm), Handfl&che (10mm), Ricken (50mm).

Thermorezeptoren

Es gibt entsprechend der beiden Empfindungsqualitidten kat und warm zwei PD-Thermorezeptoren, die histologisch den
Schmerzrezeptoren gleichen un besoners haufig im Gesicht vorkommen:
Kaltrezeptoren sind bereits bel normaen Hauttemperaturen aktiv und reagieren auf Temperaturabnahme (max. bei
27°C) mit einer AP-Steigerung und vermittel nir eine Temperaturdnderung (keinen Absolutwert). Einige Katrezeptoren
werden bel einer raschen Erhitzung der Haut auf Uber 45°C wieder aktiv (paradoxe Katempfindung).
Warmrezeptoren sind Neuronen mit marklosen Axonen und kommen sdtener as KAltrezeptoren vor. Sie zeigen ab
30°C eine spontane Aktivitét, auf Abkiihlung reagieren sie im Gegensatz zu den Kaltrezeptoren mit einer AP-Abnahme.
Die Innervation erfolgt paralel zu den Schmerzrezeptoren Uber den Tractus spinothalamicus kontraateral zum Thalamus.
Innerhalb der Indifferenztemperatur (31-36°C, kein Zittern oder Schitzen) werden subjektiv kaum Temperaturunterschiede
wahrgenommen.

Schmer z(Nozi zeption)
Die Nozizeption wird in zwei Qualitéten eingeteilt:
Somatischer Schmerz: Oberflachenschmerz der Haut (schndler 1.Schmerz — myedliniserte Ad-Fasern, diffuser
langsamer 2. Schmerz — unmyelinisierte C-Fasern), Tiefenschmerz von Knochen, Muskeln, Gelenken und
Bindegewebe.
Viszeraler Schmerz (Eingeweideschmerz), z.B. Hohlorgandehnung, Spasmen.
Nozi zeptoren haben eine hohe Reizschwelle, so dass sie erst bei gewebebedrohenden Reizen aktiviert werden. Die freien
Nervenendigungen reagieren auf mechanische, thermische und chemische Reize (ACh, Histamin, Bradykinin, Serotonin,
Substanz P, CGRP, Prostaglandin), wobel sie bel einer Uberschwelligen aber nicht schédigenden Reizung langsam
adaptieren. In entziindetem Gewebe wird die Reizschwelle stark gesenkt, was zu einer stark erhthten Schmerzempfindung
fuhrt; eine Adaption findet jedoch nie statt.
Es gibt im ZNS kein eigenes Schmerzzentrum, der Schmerzreiz verlauft:
Spinalganglion — Tr. spinothalamicug/spinireticularis (kontralateral) — Thalamus/Formatio reticularis —
Limbisches System/Sensomotorischer K ortex.

Geruch

Aus dem von einer Schleimschicht tberzogenen Riechepithel der Regio olfactoria ragen die Kniozilien (Riechhérchen) der
primaren bipolaren Sinneszellen, welche in marklose Axone ausaufen die as Fila olfactoria geblinddt duch die Lamina
cribrosa zum Bulbus olfactoris laufen. Dort werden je 100-100 Axone auf eine Mitralzelle (Glomerulus, 2. Neuron)
verschaltet; die Mitralzellen kdnnen sich untereinander durch zwischengeschaltete periglomerulére Zellen hemmen. Die
Axone der Mitrazellen ziehen zum Cortex prpiriformis, Hypothalamus, limbischen System und der Formatio reticularis.

Da die absolute Empfidlichkeit sehr hoch ist genligen schon einzelen Molekile, damit der rasch adaptierende Rezeptor die
Reizdnderung wahrnimmt. Die Geruchsstoffe missen gasférmig, hydrophil (Schleimpassage) und lipophil (Zilienpassage)
sein.

Geschmack

Die Geschmacksknospen enthalten je ca. 40 sekundédre Sinneszellen, jede kann zwischen den vier Modalitdten iR (K-
Ausstromhemmung), sauer (K*-Ausstromhemmung), sazig (Na'-Einstrom) und bitter (Ca®*-Erhdhung) unterscheiden
(wobei , bitter” die Modditét mit der niedrigsten Reizschwelle ist).

Die afferenten FAsern sind vom Typ Ad und C, die vorderen und seitlichen Zugenabschnitte werden vom N. facialis (VII) —
Chorda typani/Ganlion geniculi, die hinteren vom N. glossopharyngeus (1X) und der Zugengrund vom N. vagus versorgt.

Im Ncl. solitarius (Medulla oblongata) erfolgt die Umschaltung auf das 2. Neuron, das durch den Tractus bulbothalamicus
zum Thalamus zieht. Dort wird auf das 3. Neuron geschaltet das zur I nsula zieht.

Propriozeption (Tiefensensibilitat): Stellungs-, Bewegungs- und Kraftsinn

Hirnsamm

Die Neuronen des Hirnstammes integrieren motorische Befehle des Gehirns und sensorische Informationen aus dem
Rickenmark (Bewegungskoordination). Die vom Hirnstamm in das Rickenmark absteigenden motorischen Bahnen
entspringen ale, bis auf die Pyramidenbahn (Tractus corticospinalis), dem Hirnstamm.
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M uskelspindd (Muskellangenregulation)

Die Muske spindel besteht aus einem muskuléren (pardleleintrafusale M uskelfasern) und einem nervésen Teil (Ia- und [1-
Afferenzen), die um die intrafusalen Muskdfasern gewickelt sind. Sie arbeiten a's Dehnungsrezeptor (statische Komponente,
messen die Muskellange) und sind parald zur Arbeitsmuskulatur angeordnet. Ihre afferenten Impulse werden Uber primére
schnelle la-Fasern (Wirkung nur an Synergister/Antagonisten) an das Ruckenmark geleitet. Die sekundéren langsamen
sensiblen [1-Fasern sind Dehnungsrezeptoren an Kern-Ketten-Fasern (Extensoren-Hemmung durch segmentale Reflexe
der gesamten Extremitét), haben aufgrund ihrer htheren Reizschwelle jedoch ene geringere Empfindlichkeit.

Bei Dehnung nimmt die Signalfrequenz zu, bel isotonischer Kontraktion ab (Spindelpause), bei isometrischer Kontraktion
bleibt die Frequenz gleich oder nimmt etwas ab. Die Muskelspindel ist monosynaptisch erregend mit den agonistischen und
Uber eine disynaptische Verbindung hemmend mit den antagonistischen Motoneuronen verbunden.

AuRerdem nimmt die Muskelspinde Informationen Uber die Dehnungsgeschwindigkeit auf, d.h. dass se in der initidlen
Dehnungsphase eine hohere Frequenz sendet ds wéhrend der eigentlichen Dehnung (dynamische Komponente) und gehort
demnach zur Klasse der PD-Rezeptoren.

Efferente g-M otoneurone

g-Motoneurone dienen bei willkirlichen Bewegungen zur K ompensation der Spindelpause, indem se die Spindel anaog
der Innervation der Arbeitsmuskulatur (durch a-Motoneurone) innervieren. Die Erregung erfolgt Uber absteigende Bahnen
aus dem ZNS (motorischer Kortex). Da a- und g-Maotoneurone immer durch denselben Reiz des ZNS erregt werden , kommt
es zur a-g-K oaktivierung.

Es gibt zwei Typen von g-Motoneuronen; die statischen g-Motoneurone regulieren die Empfindlichkeit fur die absolute
Muskedlange, indem sie die Kernkettenfasern (dtatische intrafusde Faser) innervieren. Die dynamischen g-Motoneurone
modulieren die Empfindlichkeit fur die Muskdlangendnderung, indem sie die Kernsack-Fasern (dynamische intrafusde
Fasern) innervieren. Beide Typen der intrafusalen Muskulatur resgieren aufgrund ihrer unterschiedlichen Beschaffenheit
anders auf dasselbe Signal der g-Motoneuronen.

Golgi-Sehnenorgane

Das zweite , Sinnesorgan*, das Informationen Uber den Dehnungszustand der Mukulatur an das Rickemark liefert, ist das
Golgi-Sehenorgan. Es bestent aus ca. 10 extrafusalen Muskelfasern, die am muskuléren Ursprung der Sehne
zusammengefasst sind. Sie werden von schnellen Ib-Fasern afferent innerviert. Sie geben Auskunft Uber den
Spannungszustand der Muskulatur und sind mit dieser in Serie geschaltet. Im Gegensatz zur Muskelspindel liefert das
Golgi-Sehenorgan nur statische Informationen und arbeitet as Proportionalfihler.

Bel isometrischer Kontraktion kommt es in Folge der hoheren Sehnenspannung zu einer Zunahme der Entladungsrate, die
nach Erreichen des Kontraktionszustandes erhaten bleibt.

Die Verschdtung der Ib-Afferenzen verlauft ,spiegelbildlich*entgegen derjenigen der la-Afferenzen. Eine Ib-Afferenz
hemmt Uber eine di- bzw. trisynaptische Verschatung die agonistischen und erregt die antagonistischen Motoneurone.

Reflexe

Das Rickenmark kann auf sensorische Reize eigenstandige Bewegungsmuster auslGsen; der Reflex 10st auf eine afferente
Erregung e ne automeati sch-stereotypische Resktion z.B. Muske kontraktion, Driisensekretion, aus.

Der neuronale Weg eines Reflexes von der Reizung des Rezeptors bis zum Erfolgsorgan wird as Reflexbogen bezeichnet,
dieser setzt sich zusammen aus:

Rezeptor — afferente Bahn (sensble Nervenfasern — Hinterhorn) — Verschatung im Reflexzentrum — efferente Bahn
(motorische Nervenfasern zum Erfolgsorgan) — Erfolgsorgan.

Je nach Art der Verschaltung im Reflexzentrum werden verschiedene Typen von Reflexen unterschieden:

Eigenr efl ex (monosynaptisch)

Reiz- und Erfolgsorgan sind identisch, afferente und efferente Bahn sind direkt miteinander verschatet (keine Interneurone).
Bei Reizung der Muskelspindel kommt esimmer zu einer reflektorischen Kontraktion desselben Muskels, hingegen fuhrt die
Reizung des Golgi-Sehnenorgan immer zu einer reflektorischen Hemmung der Kontraktion des entsprechenden Muskels -
es kommt zu einer ,, direkten” disynaptischen Hemmung der Muske antagonisten.

Fremdr eflex (polysynaptisch)
Typische Fremdreflexe sind Schutzreaktionen auf Schmerzreize .Reiz- (z.B. Haut) und Erfolgsorgan (z.B. Muskd) sind
verschieden, die Verschatung erfolgt Uber ein oder mehrere Interneurone im Reflexzentrum. Unterschwellige Reize kénnen
durch zeitl./rauml. Summation einen Reflex auslGsen, die Reflexzeit hangt von der Reizstérke ab
- Irradiation: Reflexantwort bei hohen Reizstdrken von nicht-beteiligten Muskelgruppen.
Habituation: Nachlassen der Reflexe bei gleichbleibender Erregbarkeit der Rezeptoren.
Sensitivierung: Senkung der Reizschwelle und Verkiirzung der Reflexzeit durch wiederholt schmerzhafte Reize.
Konditionierung: Lern- und Adaptionsvorgange, die zur langfristigen Verénderung der Reflexantwort fihren.
L okalzeichen: Variaion der Reflexantwort in Abhéngigkeit vom Reizort.

Klinisch wichtige Fremdreflexe
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Babinski-Reflex: Rlckschlu® auf die Funktion der Pyramidenbahn (facherartige Zehenspreizung bel
Fuf3sohlenreizung). Norma beim Kleinkind (keine Pyramidenbahn), tritt bel Schadigung der Pyramidenbahn wieder auf.
H (offmann)-Reflex: Durch elektrische Reizung auddsbarer Muskeleigenreflex. Mit steigender Spannung wird zuerst
die H-Welle (Ia/AB-Fasern mit tiefer Reizschwelle) und spéter die M-Welle (antidrome Erregung der Aa-Motoneurone)
ausgel ost.

Hemmung

PrasynaptischeHemmung erfolgt Uber EinflUsse anderer Neurone vor dem synaptischen Spalt; durch diese Depolariserung
wird die Amplitude des ankommenden Signds vermindert. Die so verminderte Menge des augeschiitteten Transmitter reicht
nicht, um ein postsynaptisches exzitatorisches Potential (EPSP) zu erzeugen. Je nach Anatomie der Verbindung unterscheidet
man axo-axonal e, axo-dendritische oderv axo-somatische Synapsen

Bel der postsynaptischen Hemmung fuhrt ein hemmendes I nterneuron zu einer Hyperpolarisation des postsynaptischen
Neurons. Das hemmende Interneuron wird dabei entweder rickwarts (recurrent) durch ricklaufige Kollateralen der zu
hemmenden Neuronen aktiviert (Renshaw-Zellen) oder direkt von einem anderen Neuron vorwarts erregt.

Bei der neuronalen Hemmung werden zwei Hemmmechanismen unterschieden:

Bel der Vorwartshemmung (feedforward-Hemmung) kommt es bel der Afferenz zur Ausbildung von Kollaterden, die
direkt mit den hemmenden Neuronen verschaltet sind. Diese hemmen dann ihre Zeilneurone unabhdngig von deren
Erregungszustand.  Eine typische Vorwéartshemmung it die Antagonisten-Hemmung im Bereich der
Extremitétenmuskulatur, wo die erregende Innervierung eines Beuger-Neurons Uber Interneurone gleichzeitig die Strecker-
Neurone hemmt.

Durch Rilckmeldung Uber den aktudlen Erregungszustand berlicksichtigt die Ruckwartshemmung diesen in ihrer
Verknupfung. Es kommt zu einer Riickkopplung, worin die stérker erregten Neuronen auch stérker gehemmt werden. Diese
Hemmung ist auf Ebene der a-Motoneurone in der Renshaw-Hemmung redisiert. Hierbe innervieren die a-Motoneurone
Uber Kollateralen Interneurone, die wiederrum mit hemmenden Synapsen am Zellkorper des a-Maotoneurons enden.

EEG (Elektroenzephalogramm)

Das EEG ig eine Ableitung ostsynaptischen Potentide (EPSP, IPSP) der Pyramidenzellen Uber die Kopfhaut. Der normale
Rhythmus (Wachzustand mit geschlossenen Augen) hat eine Frequenz von 8-13Hz (a-Wellen). Durch das Offnen der Augen
(oder andere Sinnesreize) werden die a-Wellen unterdriickt (a-Blockade) und durch unregel méldgere b-Wellen (15-30 Hz)
ersetzt (Desynchronisation neuronder Aktivitéten); bei Aufmerksamleit kommt es zum Auftreten von gWellen (> 30Hz).

Im Schlafzustand treten zusétzlich langsame Wellen grofRerer Amplitude (J-Weélen, 4-7 Hz; d-Wellen, 0-4 Hz); mit
zunehmenden Alter treten sie auch im Wachzustand auf.

Ableitungsorte
a (8-13Hz): Parieta (Vertex), tempord.
B (15-30HZ2): Fronta (Gyrus praecentrdis).
v (> 30H2z): Okzipita (Thalamus-Tectum).

Atmung

Konvektion (Ventilation zu den Alveolen, Blutkreislauf).

Diffusion (Alveolen ® Kapillaren, Kapillaren ® Gewebe).

Atemminutenvolumen (AMV): Das mittlere AMV in Ruhe betrégt <50I/min bei passiver Exspiration, es wird bel
Aktivitét >501/min.

Atemgrenzwert (AGW): Maximaes, durch willkirliche Hyperventilation erreichbares AMV (100-170I/m), bei
Ventilationsstérungen (obstruktiv oder restriktiv) vermindert.

Atemfrequenz: 14/min (10-18/Min), 20-30/min (Kinder), 40-50/min (Neugeborene).

Atemzeitvolumen: 7l/min (Bei Anstrengung bis zu 120l/min), tiefere Atmung flhrt zu verbesserter Alveolarbel iiftung.
Totraumventilation: 2l/min, aveolére Ventilation: 51/min.

Atemwege (Ventilation)

Anatomischer Totraum (V=150ml/5%)
Mund/Nase ® Trachea ® Bronchien ® Terminae Bronchiolen (Verzweigung 16) ® Im Totraum findet neben dem
Gastransport die Anwédrmung, Anfeuchtung und Reinigung der Atemluft statt.

Funktioneller Totraum
Raum, der nicht am Gasaustausch teilnimmt, beim Gesunden gleich dem anatomischen Totraum; beim Kranken ist er unter
Umsténden in Folge nicht durchbluteter Alveolen vergrof3ert. Er wird mit Hilfe der Massenbilanz der expirierten CO-Menge
ermittelt.

Ve xFeop = Vp xFPeop + Va xFcop
Der CO,-Anteil des Totraumes (Fcop, ) wird bei einem Zahlenwert von 0,0003 as »0 angenommen. Uber enen
Infrarotanaysator fiir CO, wird der aveolare CO-Anteil (F*¢0,=0,056) gemessen. Die expirierte CO,-Fraktion (Fco,=0,04)
wird in einen Douglas-Sack geleitet und dort ebenfalls miteinem Infrarotanalysator gemessen.

Alevolarraum (V=3000ml)
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Bronchioli respiratorii (17-19) ® Alveolen in den 20+ Ductus alveolares, bilden die Respirationszone Etwa 2/3 eines
Atemzugsvolumens erreichen die Respirationszone.

Inspiration/Expiration

Interkostalmuskulatur (Brustatmung): Erweiterung des Thorakaraumes durch Hebung der Rippenbdgen (Inspiration:
Mm. intercostales externi, Expiration: Mm. intercostales interni).

Atemhilsfmuskulatur: Mm. pectorales, Mm scaleni, M. sternocleidomastoideus.

Diaphragma (Bauchatmung): Inspitratorische Kontraktion fuhrt zur Abflachung des Diaphragma mit Erweiterung des
Thorakaraumes nach Kauda.

Innervation
Sympathikus: Bronchodilatation (Inspirationsphase) durch Erschiaffung der glatten Bronchia muskulatur.
Parasympathikus. Bronchokonstriktion (Expirationsphase) durch Konstriktion der glatten Bronchia muskulatur.

Eine Uberaktivierung des Parasympathikus ist die Ursache vieler Erkrankungen durch Erhéhung des Stromungswiderstandes.

Lungendehnungsr eflex/Hering-Breuer-Reflex
Die inspiratorische Dehnung der Lunge hemmt durch bronchiale Rezeptoren tiber den N. Vagus die Inspiration zum Schutz
vor Uberdehnung.

Luftreinigung

Nasenschleimhaut: Kleinere Partikel, Staub, Bakterien.

Schleimschicht der Atemwege: Der Schleim aus mukdsen Driuisen wird durch Zilien des Flimmerepithels zur Epiglottis
befordert. Eine Schédigung der Zilien kann durch Erkrankungen wie chronische Bronchitis verursacht werden (insb. bel
Rauchern).

Alveolarmakrophagen zum Abbau organischen Materias.

Ventilation

V1. Atemzugvolumen (ca. 0.51): In-/Expirationsvolumen (ca. 7I/min), nimmt bei Belastung zu.

RV Residualvolumen (1,5-21): Bel maximaler Exspiration in der Lunge verbleibendes Volumen.

FRC: Funktiondle Resduakapazitét (2.5-3.51): Nach normaler Exspiration in der Lunge verbleibendes Volumen, dient
der Durchmischung der inspiratorischen (45% TLC) und expiratorischen Luftfraktionen. Ab dem 20. Lebengahr
verdndert sich die FRC nicht mehr. FRC=RV+ERV.

ERV: Expiratorisches Reservevolumen: Nach normaler Exspiration noch ausatembares V olumen.

IRV: Inspiratorisches Reservevolumen: Nach normaler Inspiration noch einatembares V olumen.

VC: Vitakapazitét (4.5-5l): Volumen, das nach maximaer Inspiration ausgestmet werden kann (Maximales
Atemzugvolumen); Mal3 fir die Ausdehnungsfahigkeit von Lunge/Thorax. Dieses Volumen wird nicht vollstéandig zur
Atmung ausgenutzt, ist im Stehen gréRer alsim Liegen und nimmt mit zunehmendem Alter ab.

VC=2.5 -Korpergrofie (bel Frauen — 10-20%)

VC=IRV+ERV+V7

TLC: Totalkapazitét (6-71): Volumen in der Lunge bei maximaer Inspiration (Maximales Lungenvolumen).
TLC=RV+VC

FEV: Einsekundenkapazitét (4-4.9), Tiffeneau-Test: Volumen, das nach maximaler Inspiration in 1s forciert
ausgeatmet werden kann, gemessen mit dem Spirometer. Klinisch meist as relative Sekundenkapazitét angegeben,
bezogen auf die Vtakapazitét in %, Normawerte:

Bis50a 70-80%

Uber 50a 65-70%

Bel ener obsruktiven Ventilationsstorung sinkt die relative Sekundenkapazitd durch den erhdhten
Strémungswiderstand.

Diagnostik
Spirometrie: Geschlossenes System zur Bestimmung des Atemvolumens.
Pneumotrachografie: Offenes System zur Bestimmung der Atemstromstarken.
Einwaschmethode (FRC): Geschlossenes System zur Bestimmung der Residualkapazitét durch Verteilung von He-
Molekilen, bzw. N-Austreibung durch Sauerstoffatmung (N,-Auswaschmethode).
Bodyplethysmografie: Bestimmung der Resistance durch Messung des intrapulmonalen Druckes, bzw. der
Residua kapazitét Uber das intrathorakale Gasvolumen.

Atemmechanik

Intrapleuraler Druck (Ppiey): Die elastische Zugspannung der Lunge muss bei der Inspiration aktiv Gberwunden werden,
hingegen erfolgt die Exspiration passv. Durch die Zugspannung entsteht zwischen den Pleurabléttern ein Unterdruck von -
0.5-0.8kPa (intrapleurder Druck, bei Neugeborenen -1kPa). Der intrgpleurale Druck entspricht der Ruhedehnung des
Thorax. Bei 55% VC ist der Thorax in Ruhestellung (Ppie,=0).
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Intrapulmonaler Druck (Ppy): Druckdifferenz zwischen alveoldrem und amosphérischem Druck, entspricht der
Ruhedehnung von Thorax + Lunge. Ist die FRC am Ende der normaen Ausatmung in der Lunge enthaten, so ist Pp,=0.

Ruhedehnungskurve(Pp-Ppie): Mal3 fur den eastischen Dehnungszustand der Lunge, die zunehmendem Lungenvolumen
an Steilheit (= Compliance) verliert. Ruhedehnung ynge= Pru-Peieu.

Compliance(Volumendehnbarkeit, Elastische Atmungswidersténde)

Bestimmbar durch Spirometrie + Osophagussonde. Die Steilheit der Ruhedehnungskurve der isolierten Lunge gibt die
Compliance an, die gleichzeitig der reziproke Wert des dastischen Widerstandes ist.

Mit steigendem elastischen Widerstand, sinkt die Compliance der Lunge, d.h. das Atemsystem hat ein grof3eres Bestreben
sich zusammenzuziehen (erschwerte Inspiration). Sinkt der elastische Widerstand der Lunge, steigt die Compliance der
Lunge, d.h. das Atemsystem hat ein grol3eres Bestreben sich auszudehnen.

c=v [l /kPa]
DP
Statische Compliance: Bel Atemstillstand gemessene Compliance zur Diagnose restriktiver Ventilationsstérungen
unter Vernachlassigung der Resistance.
DynamischeCompliance: Bel normaer Atmung gemessene Compliance unter Einbeziehung des durch die Resistance
entstehenden Unterdruckes wéahrend der Inspiration, durch den der Intrapleuraldruck gesenkt wird .
Spezifische Compliance: Statische Compliance bezogen auf FRC, bis 20a notwendig.

Resistance: Atemwegwider stand

Bestimmbar durch Bodyplethysmographie Vom Alter und Kérpergewicht abhéngiger Stromungswiderstand im Totraum,
normal ca 0.2kPa-g/l (2cmH,O-g/l). Bel obstruktiven V entilationsstérungen erhoht.

Mit dem Pletysmografen wird die Atemstromstromstarke V' und der Intrapulmonaldruck Pm, bestimmt, aus dem sich
nach dem Hagen-Poiseuille-Gesetz die Resistance bestimmen |&sst:

P, €ékPa >sg

v &1 H

R=

Regulation

CO,-Antwort
Mit steigendem pCO, nimmt das Atemzugvolumen zu, was zu einer Ventilationssteigerung um das 8-10fache fuhrt
(hypokapnischer Atemnatrieb).

O,-Antwort

Ein starker pO,-Abfal fuhrt zu einer Ventilationssteigerung (hypoxischer Atemantrieb),was zugleich zu einer vermehrten
CO,-Abatmung fihrt (® Hypokapnische Atembremse). Die O,-Rezeptoren befinden sich im Aortenbogen und in der A.
carotis.

pH-Antwort

Ein pH-Wert unterhalb 7.4 fihrt zu einer Atmungssteigerung, dariiber zu einer Atmungssteigerung; wobel der pH-Wert vom
pCO,-Gehalt abhéngig ist (HCO;_Bindung). Die pH- und CO,-Rezeptoren befinden sich auf der Oberfléche der Medulla
oblongata.

Gasaustausch

Alveolen

In der Lunge befinden sich ca. 300 Millionen Alveolen (&£ 0.3mm) mit einer Oberflache von 100n?. Die zur Diffusion
notwendige grof3e Oberfléche wird durch ein dichtes Kapillarnetz gestellt, die kurze Strecke durch eine sehr diinne
Trennschicht, die alveokapillare Membran (ca.1mm).

Die Oberfléchenspannung der Alveolen wird durch Surfactant (aus Pneumozyten Typ I1) um das 10fache herabgesetzt und
dient aul3erdem der Stabilisierung.

Pao2= 100mmHg (13.3kPa), in der A. pulmonalis 40mmHg (Ap=60mmHg).

Pacop= 40mmHg (5.3kPa), in der A. pulmoalis 46mmHg.

Alveolare Ventilation V, (Sauerstoffverbrauch)

Aus dem Alveolarraum entnommenes Gas bzw. dem Alveolarraum zugefihrte Frischluft pro Minute; entscheidet Uber die
Effektivitdt des Gasaustausches. In Ruhe ~ 0.25//min, bel Arbeit bis 5l/min; die maximae Transportkapazitét des Blutes
betrégt 200ml/l.
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Pathologie

Pneumothorax: Verlust des intrapleuraern Drucks, fihrt zum Kollabieren der Lunge mit entsprechend erschwerter
Atmung.

ObstruktiveVentilationsstérung: Resistance - , Sekundenkapazitdt —, Atemgrenzwert —, Compliance normal, AGW
Asthmabronchiale (Bronchospasmus).

ChronischeBronchitis (Entziindung der Bronchien).

Emphysem (Verlust von Alveolarsepten): Restriktive Ventilationsstorung, Compliance —, VC ~, Atemgrenzwert
Resistance normal, AGW .

Skoliose (erhthte Steifigkeit des Thorax), erniedrigte Compliance des Thorax.

Lungenfibrose Vermehrtes Auftreten kollagener Faser in der Lunge, erniedrigt die Compliance der Lunge.
Sufactant-M angd : Erhoht die Compliance der Lunge.

Hypoventilation: Verminderte dveoldre Ventilation, wobel Paco, >40mmHg ist.

Hyperventilation: Erhohte alveoldre Ventilation, wobel Pyco, <40mmHg ist.

Hyperkapnie: Erhéhter pCO, (>45mmHg) durch aveoldre Hypoventilation.

Partialinsuffizienz: Verminderter pO, (bel normaem pCO,) durch Hypo- oder Hyperventilation.

Dyspnoe: Erschwerte Atmung mit subjektiver Atemnot (Krupp, Kussmaul-Atmung).

Hyperpnoe: Erhohtes Atemzugvolumen ohne Hyperventilation.

AlveolokapilléreBlockung: Erhdhte Wanddicke zwischen Alveole und Kapillare, verminderte Diffusionsfléche (z.B.
bei Emphysem).

Optik

Anatomie

Die ankommenden Lichtstrahlen werden durch die Cornea (Hornhaut) und die Linse gebrochen und erreichen die hintere,
innere Oberfldche mit der Retina (Netzhaut). Der sensible Tell der Netzhaut wird durch die Ora serrata begrenzt. An das
Pigmentepithel der Retina schlief3t sich nach aul%en die gefél3reiche Chor oidea an, die wiederrum von der Sklera (Lederhauit)
umhllt ist.

Der N.opticus erreicht an der Stelle des schérfsten Sehens, der Fovea centralis (hochste Zapfendichte), die Retina Das
Fehlen lichtempfindlicher Strukturen in der Eintrittsstelle fuhrt zum blinden Fleck, der eine Licke im temporaen
Gesichtsfeld erzeugt.

Die Cornea sowie die Retina bendtigen Vitamin A zum Erahlt der Funktionsféhigkeit. Bel Vitamin A-Mangel kommt es zu
Hornhauttriibung, Hornhautnekrose (Keratomalazie) und Nachtblindheit (Hemeralopie).

Die Kugelgestalt des Bulbus wird durch den Augeninnendruck von ca. 20 mmHg (Messung durch Tonometrie) aufrecht
erhalten. Das Kammerwasser stellt ein Ultrefiltrat des Blutplasmas dar, wird mit ca. 2 pl/min vom Proc. ciliaris sezerniert,
gelangt durch die Pupille in die vordere Augenkammer und fliefd schliefflich im Kammerwinkel durch den Schiemm’schen
Kanal ab. Mangelnder Abfluld des Kammerwassers fuhrt durch den erhdhten Augeninnendruck zum Glaukom, was eine
Druckschadigung der Retina as auch des Sehnerves nach sich zieht. Durch CArboanhydasehemmer (Diamox) kann die
Kammerwasserproduktion gehemmt werden.

Retina

Aus einem blinden (Pars ciliaris und iridica) und einem lichtempindlichen (Pars optica) Teil bestehend, wobei die Pars
optica mit den Sinnes- Ganglien- und Stitzzellen ein vorgelegerter Tell des ZNS ist. Die Sinneszellen enthalten die
Sehpigmente Rhodopsin (Sehpurpur der Stdbchen und Zapfen), Porphyropsin (Stabchen) oder | odopsin (Zapfen).
Stébchen sind Forsétze der Ganglienzellen in der retinalen Peripherie, die das Dammerungssehen (skotopisch) vermitteln,
Zapfen sind Fortsdtze von Sinneszellen (der &ulleren Koérnerschicht) die das Farb- (phototopes) und Tagessehen vermiteln
und hauptsachlich in der M aculalutea (, Gelber Fleck® mit Fovea centralis) vorkommen.

Die Sehschérfe (Visus) ist abhéngig von der Rezeptordichte, der Grof3e der rezeptiven Felder und der neuronaen
Signalverarbeitung.

Als Gesichtsfeld bezeichnet man den mit einem oder beiden unbewegten Augen wahrnehmbare Tell des Raumes. Das
Gesichtsfeld wird bei Schadigung der Fovea centralis zentra beeintréchtigt (Skotom).

1. Neuron: Photorezeptorzellen (Zapfen, Stabchen), hyperpolarisieren bel Lichtreizung (ohne AP). Horizontalzellen:
Inhibitorische Interneurone, die das Photorezeptorsignal der Peripherie eines rezeptives Feldes , invertieren” und mit den
Bipolarzellen vernetzen
2. Neuron: Bipolarzellen, leiten die Hyperpolarisation weiter (Off) oder wandeln se in eine Depolarisation um (On),
wodurch die Frequenz gesenkt wird
3. Neuron: Ganglienzellen, in denen das AP ausgel6st wird. IThre Axone bilden den N. opticus, die Signale, welche in
einem Ganglion zusamenlaufen definieren ein rezeptives Feld
Amakrine Zdlen: Inhibitorische Interneurone (On/Off/On-Off), welche die Ganglienzellen untereinander vernetzen. Sie
koordinieren die Signale der periphren Bereiche mehrerer rezeptiver Felder untereinander

Die Aushildung rezeptiver Felder beruht auf der K onvergenz mehrerer Photorezeptorzellen auf ein Ganglion, wodurch die
Auflésung sinkt. Divergenz ist die Projektion einer Photorezeptorzelle auf mehrere Ganglien, wodurch die Aufldsung steigt.
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Rezeptive Felder

Ein rezeptives Feld hat eine konzentrische Form mit einem zentralen und einem peripherem Einzugsbereich, wobei sich die
peripheren Bereiche Uberlagern. Das durch die Horizontalzellen ,invertierte® Signal der peripheren Photorezeptorzellen
wirkt hemmend auf die Bipolarzellen.
Die Photorezeptorzellen des Zentrums sind direkt mit den Bipolarzellen verbunden. In der Fovea centralis besteht das
Zentrum aus nur einer Photorezeptorzelle.
Die Art des rezeptiven Feldesrichtet sich nach der Art der zugehorigen Bipolarzellen
On-Fed: Alle Bipolarzellen eines rezeptiven Feldes sind vom On-Typ, wodurch das Ganglion (On-Typ) erregt wird,
wenn das zentrale Signal stérker as die Summe der peripheren Signaleist.
Off-Feld: Alle Bipolarzellen eines rezeptiven Feldes sind vom Off-Typ, wodurch das Ganglion (Off-Typ) erregt wird,
wenn die Summe der peripheren Signde stérker as das zentrde Signal ist.

Hell-Dunked-Adaption

Der Ubergang zum Dammerungssehen (Dunkeladaption) verlauft in 2 Phasen:
Zapfenadaption (Maximum nach ca. 7min) durch réaumliche Summation mehrerer Rezeptoren auf ein Neuron, mit
steigender Lichtempfindlichkeit bei snkender Auflosung (VergoRerung des rezeptiven Feldes Uber die
Horizontalzellen). Die maximae Zapfenadaption ist beim Kohlrausch-Knick erreicht. Zusdtzlich wird die Pupille
weitgestellt.
Stabchenadaption (Maximum nach ca  25min) unter Verlus des Farbsechens durch Steigerung der
Rhodopsinregeneration. Zusétzlich kénnen unterschwellige Lichtreize durch zeitliche Summation (l&ngeres Fixieren)
wahrgenommen werden. Bei fehlender Stabchenadaption spricht man von Nachtbildheit (Hemeraopie).

Bei fehlenden Lichtreizen wird kein AP ausgel6st, da die Zellmembran im Dunkeln eine hohe Leitfahigkeit fir Na'-lonen

(Na'-Dunkestrom) aufweist, wodurch keine Hyperpolarisation aufgebaut wird.

Signalaufnahme

Bel Lichteinfall reagiert das Rhodopsin der Stébchen und Zapfen mit einer Konformationsanderung (priméres
Rezeptorpotential) wodurch die second-messenger-Konzentration (cGMP) abfallt, was zur Inaktivierung der Na'-/Ca?*-
Kandle fuhrt. Durch die resultierende Hyperpolarisation wird ein AP ausgel6st (sekundéres Rezeptorpotentid).

Tiefensehen

Alle Objekte, die auf der Horopterebene liegen, werden in den beiden Augen auf korrespondierenden Netzhautareden
abgebildet, wodurch sie auch ohne neuronale Mechanismen as einzelne Objekte erfasst werden. Die Fahigkeit des
Tiefensehens im Nahbereich wird durch das binokulare stereoskopische Sehen ermdglicht, wobei der Tiefeneindruck durch
die Querdisparation (Unterschiedliche Abbildung von Gegensténden auf den Netzhduten beider Augen) entsteht.

Farbsehen

Das normale Farbsehen wird durch die drei unterschiedlichen Sehpigmente redlisiert. Liegt ein Mangel an einem der drei
Zapfenpigmente vor, spricht man von einer trichromaten Farbanomalie, bei Fehlen des Sehpigments liegt eine dichromate
Anopievor.

BetroffenerZapfentyp | Farbanomalie Farbanopie
Rot Protanomalie Protanopie
Grin Deuteroanomalie | Deuteroanopie
Blau Tritanomalie Tritanopie

Dioptrischer Apparat

In guter N&herung beschreibt man das Auge as ein optisches System mit zwei brechenden Féchen (Cornea und Linse).
Dabel unterscheidet man folgende Anteile:
Optische Achse: Verbindungslinie zwischen den beiden Brennpunkten.
Hauptebenen: Das auf eine Ebene reduzierte brechende Medium (Cornea, Linse); Schnittpunkte der Hauptebenen mit
der opt. Achse werden als Hauptpunkte bezeichnet.
Brennpunkte: Schnittpunkt der achsenparallel einfallenden Strahlen mit der opt. Achse.
Knotenpunkte: Schnittpunkt der beiden Richtungsstrahlen mit der opt. Achse.
In der Vereinfachung (reduziertes Auge) erfolgt die Lichtbrechung an nur einer brechenden Fléche.

Strahlengang

Brechungsindex n

Materialkonstante, welche die Anderung der Lichtgeschwindigkeit beim Ubergang vom Vakuum in ein Medium beschreibt,
abhéngig vom Medium und der Lichtfrequenz (n=Cyeakuum / Cmedium) : LUft: 1,0, Wasser: 1,33m, Kammerwasser/Glaskorper:
1,336, Kornea: 1,376, Linse: 1,4.

Brechkraft D [Dioptrie, dpt]
Kehrwert der Brennweite [m] eines optischen Systems, betrégt beim fernakkomodierten Auge 58.8dpt.
n élu
D=

T &mfl
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Wobei sich die Brennweitef folgendermal3en berechnen 1&3:
fo N éBrechungsindex, xKrimmungsradiust
n,-n & Brechungsindex, - Brechungsindex, {}
Berechnung der optischen Bulbusldnge nach dem Abbildungsgesetz
D= E ® b= l = f
b D
Wobei b die Bildweite (optische Bulbudénge) ist, die im reduzierten Auge (bel Fernakkomodation) der Brennweite

entspricht.

Akkomodation und Fehlsichtigkeit

Verénderung der Brechkraft D der Linse (so dass der Brennpunkt auf der Netzhautebene liegt) zur Scharfstellung
verschieden weit entfernter Obkjekte. Die Linsenform wird durch den Kontraktionszustand des parasympathisch innervierten
Ziliarmuskels reguliert. Durch die Kontraktion des Ziliarmuskels erfolgt eine passive Entspannung der die Linse haltenden
Zonula-Fasern, hierdurch ndhert sich die Linse ihrer kugdigen Eigenforn, wobel die Brechkraft steigt und nahe Objekte
schérfer abgebildet werden (Nahakkomodation—Miosis). Zur Fernakkomodation wird die Linse durch Erschlaffung des
Ziliarmuskels gedtrafft, durch die verminderte Brechkraft werden entferte Objekte schérfer abgebildet.

oo 1 1
A Nahpunkt  Fernpunkt

Akkomodationsbreite: Maxima e Brechkraftdifferenz zwischen Nah- und Fernakkomodation (Bereich 0-12dpt).
Fernpunkt: Entferntester, noch scharf auf der Retina abgebildeter Punkt.

Akkomodationsstrecke: Bereich zwischen Nah- und Fernpunkt.

Nahpunkt: Augennéchster, noch scharf auf der Retina abgebildeter Punkt.

Emmertropie: Bulbudéange/Brechwert bel Normalsicht (Brennpunkt auf Reting).

Myopie (Kurzsichtigkeit): Durch den verlangerten Bulbus liegt der Brennpunkt bei Fernakkomodation vor der Retina
(zu naher Fernpunkt), Korrektur durch Sreulinse.

Hyper metropie (Weitsichtigkeit): Durch den verkurzten Bulbus liegt der Brennpunkt bei Nahakkomodation hinter der
Retina, Korrektur duch Sammellinse.

ChromatischeAberration: Abhangigkeit des Brechungsindex von der Lichtfrequenz, durch die gréiere Akkomodation
roter Objekte erscheinen diese néher as blaue.

Astigmatismus: ,, Stabsichtigkeit” (Streifenbildung), hervorgerufen durch abweichende Rotationssymmetrie von Kornea
und Linse,  wodurch der Brennpunkt zu einer Linie verzerrt wird, Korrektur durch vertikal oder horizontal
sammelnde/streuende  Zylinderglé&ser.

Lichtreaktionen der Pupille
Miosis Parasympathisch (Ncl. Edinger-Westphd) vermittelete Pupillenverengung durch den M. sphincter pupillae.
Kunstlich durch Parasympathomimetika ausl Gsbar.
Mydriasis: Sympathisch (Cg-Th;) vermittelte Pupillenerweiterung durch den M. dilator pupillae. Kinstlich durch
Sympathomimetika (z.B. Atropin) aud ésbar.

Akustik

Schalldruckamplitude (Pascal): 1Pa= 1N/,

Schalldruckpege (Dezibel, dB): Logarithmische Ausdruck der Schalldruckamplitude, 20dB = 10x Pegel.
SubjektiveLautstarke (Phon): Lautstérke in Abhéngigkeit Frequenz.

Schmer zgrenze: 130 Phon (~130dB).

Schallintensitat (1): W/m?

Frequenz (Hertz): n=1/.

Wellenlénge (Lambda): | =c/n.

Ausbreitungsgeschwindigkeit (v): v=nx* .

Physiologischer Bereich: 20-16.000 Hz (absinken auf 5k im Alter), 4-130 Phon, 0-120dB.

Niedrigste Hér schwelle: 2000-5000 Hz.

Unterschiedsschwellen: 1dB (40dB Uber Hoérschwelle), 3-5dB (in Horschwellnéhe), 1% Frequenzénderung, 3°
Raumliche Zuordnung (10°s LAufzeitdifferenz).

Schalleitung und Erregungsausbildung

Der Schall wird durch Luftleitung im &uRerern Gehtrgang zum Trommelfell geleitet, wo er Uber die Vibration der
Gehorkndche chen im Mittelohr zum ovalen Fenster des Innenohrs gelangt. Dies ist n6tig, um den Verlust an Schallenergie
(98%) zu kompensieren, der beim direkten Ubergang zum Flissigkeitsgefiillten Innenohr durch den hoheren
Schallwellenwiderstand (Schallimpedanz) stattfindet. Die Ubertragung verandert den Frequenzgang und ist die Ursache fiir
die frequenzabhangige Wahrnehmung
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Korperschal kann auch durch Knochenleitung direkt an das Innenohr gelangen.

Innenohr

Cochlea (Horschnecke)

Scala vestibuli mit Na'-reicher Perilymphe.

Reissner-Membran.

Scala media mit K*-reicher (140mmol/l, +80mV) Endolymphe (gebildet von der Stria vascularis)
Corti-Organ (in Scala media)
AuRereHaarzellen mit Stereozilien (3 Reihen), Ruhemembranpotentia -70mV.
Innere Haar zellen mit Stereozilien (1 Reihe), Ruhemembranpotentia -40mV.
Das Rezeptorpotentual der sskundiren Haarzellen entsteht durch den K*-Einstrom iiber die Tip-links.
Stiitzzellen
Tektorid membran

Basilarmembran

Scalatympani mit Na'-reicher Perilymphe

V estibularorgan (Gle chgewichtsorgan)

Verénderung der Cochlea-Eigenschaften zum Helicotrema (Schneckenloch) hin:

Eigenschaft Veranderung
Durchmesser Nimmt ab
Breite und Masse der Basilarmembran Nimmt zu
Elastische Ruckstellkraft der Basilarmembran | Nimmt stark ab
Ausbreitungsgeschwindigkeit [v] Nimmt ab
Wellenlange [l ] Nimmt ab
Frequenz [Hz] Nimmt zu

Die Vibration des Steigbiigels wird (iber die Membran des ovalen Fensters an die Perilymphe (Na'-Reich) der Scala vestibuli
Ubertragen, wodurch die Basilarmembran, Reissner-Membran, Scala media und Corti-Organ in Schwingung (Wanderwelle)
versetzt werden.

Dies fuhrt zu einer Scherbewegung der pardleen Tektorial- und Basalmembran, die zu einer Auslenkung der Stereozilien
der Haarzellen fuhrt. Das frequenzabhéngige Amplitudenmaximum der Wanderwelle fiihrt zu einer maximalen lokaen
Erregung der Haarzellen.

Transduktion

In der Endolymphe liegt gegenliber der Perilymphe ein endokochleéres Potential von +85mV vor, wodurch sich zwischen
Haarzellen und Endolymphe eine Potentid differenz von 125/155mV aufbauit.

Die freguenzabhangige Scherbewegung fuhrt zu einer paralelen lokalen Auslenkung der Stereozilien. Bei der Deflektion
wird durch die Stereozilien verbindende Tip-links eine Spannung aufgebaut, die zu einer mechanischen Offnung von K*-
Kandélen der Stereozilien fuihrt, wodurch die zugehorigen Haarzellen depolarisiert werden.

In den &uReren Haarzellen wird durch die Depolarisation ein kontraktiler Apparat aktiviert, was zu einer Verstérkung der
Wanderwelle durch oszillierende Langenverénderungen fuhrt.

Die inneren Haarzellen (sekunddre Sinneszellen) dienen der Erzeugung des Rezeptor potentials, durch die Depolarisation
kommt es zu einem *-Einstrom der zur Exocytose von Glutamat-Vesikeln (Neurotransmitter) fihrt, der an AMPA-
Rezeptoren afferenter Nevenzellendigungen andockt und dort ein postsynaptisches Potential ausl6st.

Neuronale Prozesse

Kodierung

Lautstdrke und Frequenz werden unterschiedlich kodiert. Die Laustérke wird Uber die Aktionspotentialfrequenz und durch
Rekrutierung benachbarter Haarzellen kodiert.
Die Frequenz wird aufgrund der Lage desRezeptorarealsin der Cochleaund tber Periodizitésanalyse bestimmt.

ZentraleHoérbahn

Die neuronale Erregung des Hornervs wird Uber den N. cochlearis, den Hirnsamm und die Horbahn in die Heschl-
Querwmdung (sekundéres Horzentrum) des Temporallappens geleitet.
N. vestibulocochlearis: Leitung vom Ganglion spirale zum Hirnstamm.
Ncl. cochlearis dorsalis et ventralis: Kreuzung der meisten Bahnen zur Gegengseite, Erkennung von Reizbegrenzung
und Frequenzénderung, Frequenzverscharfung durch laterale Hemmung.
Ncl. lateralis et medialisolivaris superior: Richtungseindruck durch Laufzeitbestimmung.
Ncl. lemniscus lateralis. Ganglienzellen im Lemniscus laterdis.
Coalliculi inferiores. Periodizitatsbestimmung (Frequenzanalyse) und Koordiation (z.B. Halsstellreflex)
Corpusgeniculatum mediale: Schaltstelle der zentralen Hérbahn im Metathalamus.
Primére Horrinde (Heschl-Querwindung): Schallmustererkennung und Diskriminierung von Laufzeit und Amplitude,
Trennung von Nutz- und Storschall
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Adaption und Habituation

Adaption stellt die algemeine Anpassung eines Rezeptors an die vorhandene Reizstérke dar. Erfolgt die Anpassung Uber
neuronale Ruckkopplungsschleifen aus dem ZNS, wird dies als Habituation bezeichnet, wobei Reizminima gehemmt und
Reizmaxima verstérkt werden (Kontrastverstérkung).

Tonverdeckung beschreibt die vollsténdige Unterdriickung eines Tones (besonders zwischen 400-2000Hz) durch einen
lauteren, tiefern Ton.

Diagnostik

Rinne-Versuch (L uft-/K nochenleitung)

Vergleich von Luft- und Knochenleitung an einem Ohr, durch Aufsetzen einer Stimmgabe hinter dem Ohr zur Feststellung
einer Schalleitungsschwer horigkeit.
Rinne positiv: Ton ist vor dem Ohr zu horen (Luftleitung), nachdem die Knochenleitung versiegt ist.
Rinne negativ: Ton ist 0Uber Luftleitung nicht wahrnehmbar, nachdem die Knochenleitung versiegt ist
(Schallleitungsstérung).

Weber-Versuch (Lateraliserung)

Feststellung einer Lateraisierung durch mittiges Aufsetzen einer Stimmgabel auf dem Schédelknochen (Knochenleitung).
Die Schallwahrnehmung wird bei Mittdohrschadigung zum geschédigten Ohr hin laterdisiert, bel I nnenohrschadigung
zum gesunden Ohr hin.

Gdlé-Versuch
Druckausiibung auf das Trommelfell bel Verdacht auf Fixation der Gehtrkndchel chen (Otosklerose).

Tympanometrie (Impedanzmessung)
Bestimmung der Trommelfellbeweglichkeit durch Messung des reflektierten Schalls bei unterschiedlichem Druck.

Audiometrie

Prifung der Wahrnehmung von Einzelfrequenzen definierter Lautstdrke zur Bestimmung der Hérschwelle bel Luft- und
Knochenleitung (Tonschwellenaudiometrie), bzw. zur Bestimmung der Wahrnehmung von Sprache (Sprachaudiometrie).

ERA (Evoked response audiometry)

Zur Diagnose von Verénderungen der Hirnaktivitét auf verschiedene Schallreize hin zur Hervorhebung der speizifischen
Reizantwort von der unspezifischen Hirnaktivitét. Lasst Rickschlisse auf retrokochlegre Horstdrungen nach Schlaganfall
oder ZNS-Tumor zu.

Recruitment-Bestimmung (Fowler-Test)

Lautstérkevergleich bei enseitiger Schwerhorigkeit (Verschiebung der Horschwelle), zur Bestimmung von Innen- und
Mittel ohrschadigungen.

Test auf Schadigung der duReren Haar zellen durch Anderung der Intensitatswahrnehmung.

Potentialbestimmung am Promontorium (Mikrofon- und Summenaktionspotential)

Messung des dektrischen Potentid der Endolymphe am Promontorium. Auf eine kurzen Schalreiz hin kann zuerst ein
proportionaes Mikrophonpotentid und verzogert ein grof3eres Summenaktionspotentia durch die synchrone Erregung vieler
Haarzellen registriert werden.

Bei der otoakustischen Emmisionsmessung wird anstelle des eektrischen Potentials der vom Ohr abgestrahlte Schall
gemessen.

Pathologie (HOren)

Schallletungsschwer horigkeit
Zerstorung oder Versteifung der Gehdrkndchel chenkette (Otosklerose), durch Operation heilbar (Tympanoplastik).

K ochleére Schallempfindungsstérungen

Tinnitus (Ohrgeréusche), z.B. durch Durchblutugsstérungen

Schleifendiuretika (harntreibende Medikamente) kénnen durch Zusammenbruch des endolymphatischen Potentias zu
Schwerhorigkeit fuhren (Blockade der Sria vascularis)

Schadigungen der &ulReren Haarzellen, z.B. durch Lam, Medikamente oder Durchblutungsstorungen fihrt zur
Beeintrachtigeung der Frequenzsel ektivitét
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Akustikus-Neurinom
Tumor der Schwannschen Zellen des Hérnervs.

Bewegungs- und Lagesinn

Vestibularapparat

M akular organe, Registrierung von Translationsbeschleunigung (bremsen, beschleunigen, Schwerkraft)
Macula utriculi, waagerecht in aufrechter Koperhatung (keine Scherkrafteinwirkung)
Macula sacculi, senkrecht in aufrechter Képerhaltung (maximale Scherkrafteinwirkung)

Bogengénge, Registrierung von Winke beschleunigung (K opfbewegung); mit Endolymphe gefullte Kandle.
Horizontaler Bogengang, Aktivitdtszunahme bei utrikulopetaler Auslenkung
Hinterer (vertikaer) Bogengang, Aktivitdtszunahme bei utrikulofugaler Audenkung
Vorderer (saggitaler) Bogengang, Aktivitadtszunahme bei utrikulofugaler Auslenkung

Die Haarzdlen ragen in eine gallertartige Masse (Cupula der Bogengénge, Otolithenmembran mit eingelagerten Kristdlen
der Makularorgane). Wie in der Cochlea sind die Haarzellen sekundére Sinneszellen mit Tip-links, die jedoch einen
konstanten Transmitteraustol? in Ruhe (50-90 AP) haben. Beschleunigungsreize flhren zu einer erhthten oder erniedrigten
neuronaen Entladungsrate.

Fur jede Kopfstelung gibt es eine bestimme Konstellation von Scherkaftwirkung durch die Verschiebung der
Otolithenmembranen der beiden Makularorgane. In den Bogengéangen fihrt die Trégheit der Endolymphe zu einer
Auslenkung der Cupula.

Transduktion

Der grundsézliche Transduktionsmechanismus der Maculaorgane und der Bogengange entspricht dem der cochledren
Haarzellen. Eine Scherung der Kinozilien fuihrt Gber die Anspannung der Tip-links zur einer verstérkten Depolarisation, was
eine Erhthung der AP-Frequenz zur Folge hat.

Anders ds im cochledren System fihrt eine Entspannung der Tip-links durch Stauchung der Kinozilien zu einer
Hyperpolarisation, wasin einer Verminderung der AP-Frequenz resultiert.

Zentrales vestibuléres System
Die neuronale Erregung der Bogengénge und der Maculaorgane wird Uber den N. vestibularis zum Hirnstamm und Uber die
Vestibulariskerne ins Kleinhirn sowie tiber den Thalamus zur Postzentrawindung des Kortex geleitet.
N. vestibulocochlearis.
Vestibulariskerne der Medulla; hier treffen die Informationen der kontralateraden Kerne, der visuellen und
propr|ozept|ven Systeme sowie der Hal ssensoren zuasmmen.
Zerebellum; Abstimmung der Stiitz- und Ziel motorik.
Versibulospinale Reflexe; unbewulde stetische Reflexe zur Kontrolle der Kérperhaltung.
Augenmuskelkerne; Blicksteuerung mittels Nystagmus.
Hypothalamus; Steuerung vegetativer Funktionen.
Thalamus; bewuf3te Wahrnehung der Korperhaltung.

Nystagmus
Kompensatorische Bewegung der Augédpfel entgegengesetzt der Kopfbewegung zur Erhatung des Gesichtsfeldes, wobei bei
Erreichen des maximaen Ausschlags eine ruckartige Rickstelung der Augépfel in Drehrichtung erfolgt. Die Benennung des
Nystagmus erfolgt nach Richtung der schnellen Riickstellphase.
Vestibuldrer Nystagmus. Durch eine Drehbewegung ausgel 6ster Nystagmus:
Beginn der Bewegung: rotatorischer Nystagmus in Drehrichtung
Beim Anhaten: postrotatorischer Nystagmus entgegen der Drehrichtung.
Optokinetischer Nystagmus: Durch Bewegung der Umwelt ausgel dster Nystagmus (,, Eisenbahn-Nystagmus®).
Kalorischer Nystagmus. Der durch Erwérmen bzw. Kihlen des Vestibularorgans hervorgerufene Dichtegradient, fuhrt
durch Stromungsinduktion zum Cupul aausschlag:
Waérmespiilung: Nystamus zur gespllten Seite hin.
Kéaltespulung: Nystagmus in entgegengesetzter Richtung.

Pathologie

Einseitige Ausfélle
Spontannystagmus zur gesunden Seite.
Fallneigung zur kranken Seite.
Drehschwindd, Ubelkeit, Erbrechen.

Beidsatige Ausfélle
Romberg-Test (Stérung der Standsicherheit bel geschlossenen Augen).
Verlust der Raumorientierung.
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Kinetose (Bewegungskrankheit): Optische und vestibulére Signalinkongruenz (Seekrankheit, Luftkrankheit) |6st
vegetative Storungen aus (Ubelkeit, Erbrechen, Blésse). Habituation ist moglich. Bei beidseitigem Labyrinthausfall kann
keine Kinetose ausgel 6st werden.

Neurologie

| Regulationszentren

M edulla oblongata:
Formatio reticularis: Atemzentrum, Kreidaufzentrum, Brechzentrum.
M esencephalon:
Tectum (Vierhligelplatte): Optische (Colliculi superiores) und akustische (Colliculi inferiores) Verschaltung.
Ncl. ruber: Musketonus, Feinmotorik (extrapyramida es System).
Substantia niga: Motokortex — Striatum (dopaminerge Hemmung).
Formatio reticularis: ARAS (Wachzentrum).
Hypothalamus. Esszentrum (lateral), Sattheitszentrum (medial), Hormonproduktion.
Thalamus:
- Corpus geniculatum laterde: Sehrinde.
Corpus geniculatum medide: Horrinde.
Ncl. ventrdis laterdis. Motorischer Kern — Gyrus pracentralis.
Ncl. ventrais anterior: Assoziationskern — limbisches System mit Gyrus cinguli und Hippocampus.
Ncl. ventralis posterolaterdis: Sensorische Efferenzen der Extremitéten.
Ncl. ventralis posteromedialis: Sensorische Efferenzen aus dem Gesicht.
Ncl. lateralis posterior: Assoziationszentrum — parietaler Kortex.

Willkuirbewegung

M otokortex — Basalganglien — Thalamus — Prémotorischer Kortex
1. Bewegungsantrieb aus dem limbischen System/Hypothalamus
2. Bewegungsentwurf im préamotorischen Assoziationskortex (Area 6), Bildung des Bereitschaftspotentials (1s vor
der Bewegung an den Schlé&fenlappen ableitbar).

3. Abruf von Bewegungprogrammen aus Zerebellum und Basaganglien.

4. Bewegungssteuerung aus pramotorischerm/motorischem Kortex (Area 6,4)

5. Ausgabe Uber die Pyramidenbahn.
Der Motokortex im Gyrus précentralis dient im Gegensatz zu den Basalganglien der zielgerichteten Bewegung, er ist
somatotrop gegliedert und 10t kontralaterale Bewegungen aus (Area 4 fir kleine Muskelgruppen wie Finger und Zunge;
Area 6 fir Rumpf- und Extremitdenbewegungen). Fir Fusss und Kniebewegungen (Gehen) ist das motorische
Projektionsfeld 11 (Fissura longitudinalis) zusténdig.

Zerebellum (Kleinhirn)

Das Zerebe lum dient der Steuerung und Koordination von Korperbewegungen und Musketonus.
Pontozer ebellum/Neozerebellum (laterale Hemisphéren): Afferenzen aus den Briickenkernen (Koordination von
Willkirbewegungen)
Assoziationskortex — Pons — Pontozerebellum/Ncl. dentatus — Motokortex
Motokortex — Olive (efferente Riickmeldung) — Pontozerebellum/Ncl. dentatus — Motokortex
Vestibulozer ebellum = Lobus flocculonodularis: Afferenzen aus dem Vestibularapparat (Korperlage und Stiitzmotorik,
Augenbewegung).
Spinozerebellum = Vermis (medianer Anteil), Afferenzen aus dem Ruckenmark (Extremitétenstellung, Muskeltonus):
Rickenmark — Zerebellum (Ncl. fastigii/emboliformis/globosus) — Ncl. ruber/Formatio reticularis — Riickenmark.

Die exzitatorischen Kdrnerzellen im Sratum granulosum der Kleinhirnrinde werden durch Moosfasern (Axone des Tr.
spinocerebdlaris) aus dem Pons (Umschaltung Grosshirr/Kleinhirn) —erregt, die Axone der Kornerzellen ziehen as
Paralldfasern zu den multipolaren Purkinjezellen der Kleinhirnkerne (Ncl. dentatus, Ncl. emboliformis, Ncl. globosus,
Ncl. fastigii)) im Sratum piriforme und erregen diese durch Aspartat. Die Purkinjezellen werden durch GABA gehemmit.

Basalganglien

Die Basalganglien dienen der Koordination von Willkuirbewegungen.
Striatum (Ndcl. caudatus + Putamen): Hemmendes Zentrum (Antagonist des Pallidum), das aus der Substantia nigra
mit Dopamin gehemmt wird. Schadigung fuhrt zu Hyperkinese (Chor ea),
Substantia nigra: Area 4,6 — Stristum, zentrales Hemmzentrum (Dopamin); Schadigung fihrt durch Wegfall der
dopaminergen Hemmung zu M or busPar kinson.
Ncl. subthalamicus: Motorisches Hemmzentrum, Schédigung fuhrt zu Hyperkinese (Ballismus).
Pallidum: Afferenzen aus Striatum und Ncl. subthaamicus — Thaamus.
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Gliazellen

Teilungsféhiges Stitzgewebe des Nervensystems.
M akroglia/Astr ozyten: Phagozytose.
Mikroglia/Oligidendrozyten: Myelinbildung im ZNS.
Schwann-Zdlen: Myelinbildung im PNS.

Nahrungsstoffwechsel

Galle

Gallensduren (Cholséuren) werden in Hepatozyten aus Cholesterol synthetisiert und in die Gallenblase sezerniert, von wo
sie durch Sekretin aus der Duodenaschleimhaut Uber den Ductus choledochus in die Papilla duodeni major (gemeinsam mit
dem Ductus pancredticis) freigesetzt werden. Im Duodenum bilden sie durch Emulson mit Lipiden (Cholesterol, FS,
Glyzerin) gemische Mizellen, welche Vorraussetzung zur Resorption der Lipide sind.

Im Ileum werden die Galensduren zu 90% resorbiert und gelangen Uber der Blut wirder zur Leber, wo sie Uber die
Gallenkand chen wieder in die Gallenblase wandern.

Speichel

In den Endstiicken (Azini) der Speicheldriisen von Gl. parotis und Gl. submandibularis wird durch sekundér-aktiven
Na‘'K *2ClI~ K otransport, dem H,O und Na’ passiv folgen ein isotones (290mosmy/l) Sekret gebildet. In den Ausfuhrgangen
wird Na" und Cl" resorbiert und K*, HCO3/H" sezerniert, der Speichel wird hypoton.

Die Freisetzung von Speichel wird durch ACh (Parasympathikus) und z.T auch Noradrendin (Sympathikus) stimuliert.

Magen

Die Beegzellen des Fundus produzieren HCL (und Intrinsic-factor fur die By,-Aufnahme) durch Gastrinstimulation (G-
Zellen des Antrums), die H" werden von Carboanhydrase aus H,COs; gewonnen, das dabei entstehende HCO3 gelangt ins
Blut und dient dort als Puffer. Die Stimulation der Belegzellen geschieht durch ACh (N. vagus) und Sekretin—Gastrin (aus
Antrum und Duodenum) und Histamin. Das Pepsinogen aus den Hauptzellen wird erst &b einem pH >6 in das aktive Pepsin
der Proteinspaltung umgewanddt. Die Nebenzellen produziren ein Hydrogenkarbonathaltigen Schleim der als Séureschutz
dient.

Der perigtdtische Schrittmacher des distalen Magens befindet sich im Korpus der grofRen Kurvatur, die von ihm ausgehenden
Schnirwellen (3/min) breiten sich Gber gap-junctions aus.

Der Mageninnendruck wird durch den flllungsabhéngigen Akkomodationsreflex konstant gehaten, eine Dehnung der
Magenwand flhrt zu einer parasympathischen Relaxation im Fundus (Zwischenspeicherort).

Glukose

Glukose wird im Kotransport mit Na" durch den Biirstensaum der Darmmukosa sekundar-aktiv (Energie der Na'/K*-ATPase)
aufgenommen. Im Korper finder eine Carriervermittelte Membrabdiffusion v.a. an Hepatozyten und Adipozyten statt.

Pankreas

Wichtiges endo- und exokrines Organ der Nahrungsaufnahme und Glukosehdmostase (Insulin), retroperitoneal in Hohe des
2. Lendenwirbel hinter dem Magen gelegen, Léangel2-25cm, Gewicht ca. 80g. Embryonale Entwicklung aus 2 Anlagen.

Er miindet mit dem Ductus choledochus Uber den Ductus pankreaticus (Wirsing) in die Papilla doudeni major, wobel
zuséizlich as Tell des dorsden Pankreas ein akzessorischer Pankreasgang (Santorini) besteht, der auch einzeln in das
Duodenum muinden kann (Papilla doudeni minor).

Die Sekretion wird durch Cholezystokinin, Magendehnung (N. vagus) und HCI im Duodenum ausgel 6st.

Endokrine Funktion (Langerhans-Insean), ale endokrinen Zelen gehdren zum APUD-System und kdnnen daher Amine
dekarboxylieren.
- A-Zédlen (25%): Produktion von Glukagon (erhtht BZ durch Glykogenolyse, Glukoneogenese; Insulinantagonist) und
z.T. Gadtrin (hauptséachlich aus G-Zelen des Duodenums).
B-Zéellen (60%): Produktion von Insulin (vermindert BZ durch Glykogenregulation).
C-Zéllen (15%): Produktion von Somatostatin (SIH, hemmt die Ausschittung vieler Hormone).

Die Exokrine Funktion (Azinus-Zelen) wird durch Stimulation tUber Gastrin—Sekretin (Duodenalschleimhaut) stimuliert,
es werden ca. 2l/d V erdauungssekret abgegeben:

Trypsinogen—Trypsin: Aktivierung von Chymotrypsinogen.

Chymotrypsinogen—Chymotrypsin (durch Trypsin): Proteolyse.

Lipase A: Triglyzerid-Hydrolyse, aktiviert durch Gallenséure.

Elastase: Kollagen- und Elastinspatung.




41

Amylase: a-Hydrolyse (Maltose—Glukose).
Hydrogenkarbonat: HCl-Neutralisation und Sekretin-Stimulation.

Insulin

Wird im eR der B-Zdlen aus 2 Ketten gebildet (kurze A, lange B-Kette), die zunéchst Uber C-Peptid verbunden sind
(Proinsulin, dasim Golgi-Apparat und durch 2 Disulfibriicken ersetzt wird (Speicherung as Zinkkomplex).

Auf Reiz hin (Glukose, STH, ACTH, Glukagon) wird es freigesetzt (Plasmaglukoset — ATPcr? — K'|/Cal™t
(Depolarisation) —  Exozytose) und fahrt zu:  Glukosepermesghilitédt?, Glykolyset, Pentosephostphatzyklust,
Glukoneogenese|, Lipolyse|.

\ Vegetatives Nervensystem

Parasympathikus
Pr& und postganglionére Synapsen mit Acetylcholin (postgangliondr mit muscarinergen Rezeptoren).
HF|, Geféldilatation, Bronchokonstriktion, Motilitatssteigerung, Miosis (M. sphincter papillae).

Sympathikus
Préganglionére Synapsen mit Acetylcholin, postganglionére mit Noradrenain/Adrendin (B-Rezeptorvermittelt).

Enterales Nervensystem

Das enterale Nervensystem arbeitet unabhangig und wird vom vegetativen Nervensystem nur moduliert.
Plexus myentericus (Auerbach): Tonus, Kontraktion.
Plexus submucosus (Meif3ner): Sekretion.

ATP-Bildung
1. ADP ¥¥5YIYEI® ATP.
2. Glykolyse (anaerab).
3. Atmungskette (aeraob).
4. Kreatinphosphat + ADP ¥4 595953 Kreatin + ATP.

Immunulogie

Antikorper (1g) kdnnen erst ab einem MG >5000 gebunden werden, kleinere missen an ein Tragermolekil (z.B. Albumin)
gebunden werden (Opsonierung).

Komplementsystem

System von sich gegenseitig aktivierenden Plasmaproteinen (C1-C9 aus der Leber) zur Opsonierung in der unspezifischen
humoralem Immunabwehr. Das Komplementsystem wird durch CRP (IL-6 induziertes C-reaktives Akute-Phase-Protein),
das bei bakteriellen Infektionen freigesetzt wird, stimuliert.

Die Aktivierung des Komplementsystems geschieht durch Antikérper-Bindung am C1-(Viren) oder C3-Molekil (Bakterien)
mit dem Fc-Teil des Antikorpers (Immunglobulin). Neben der direkten C3-Aktiviereung gibt es einen indirekten Weg Uber
Properdin.



