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Geleitwort zur ersten Auflage

Diagnosen, die auf Basis histologischer Préaparate erstellt werden, besitzen den hochsten
Sicherheitsgrad und die grofite Aussagekraft gegeniiber allen sonstigen diagnostischen
Untersuchungen am Patienten. AufSerdem haben sie einen weiteren, nicht zu unterschit-
zenden Vorteil, ndmlich den der niedrigen Kosten. Wie gelangt man eigentlich zu einem
guten oder — besser gesagt — schonen, histologischen Schnitt, Ziel und Wunschtraum
eines jeden Pathologen? Die Verarbeitung eines Praparates beginnt bekanntlich bereits
bei seiner Entnahme. Wie kann falsche Behandlung, die zu Schidden am Préparat fiihrt,
bereits bei der Entnahme vermieden werden? Schliefilich kann die beste histologische
Technik eine einmal eingetretene Veranderung nicht mehr wettmachen. Diese und viele
weitere Fragen beantwortet dieses Buch. Beste technische Verarbeitung stellt nicht nur
die Grundlage fiir einen qualitativ hochwertigen Befund dar, sondern ist unabdingbar fiir
alle weiterfithrenden Untersuchungen wie Immunhistochemie und PCR.

Seit langerer Zeit ist zu diesem Thema im deutschen Sprachraum keine so umfassende
Publikation erschienen. Daher wird dieses Buch nicht nur den Biomedizinischen Ana-
IytikerInnen in Ausbildung und bei der téglichen Laborarbeit eine wertvolle Stiitze sein,
sondern sollte auch allen angehenden PathologInnen helfen, sich mit der Technik der
Aufarbeitung von Gewebe auseinanderzusetzen. Nur wer die beste technische Qualitit
kennt und weif$, wie man sie erreichen kann, ist im Stande unzureichendes Material
zuriickzuweisen und damit Fehler zu vermeiden.

Linz, Februar 2006 Univ.-Doz. Dr. Gerhard Syré



Vorwort zur zweiten Auflage

Ein Satz, den man hiufig beim Studium von histotechnischen Texten {iber Fiarbungen
findet, ist: ,Das Rezept wurde empirisch ermittelt.“ Viele dieser Rezepte sind mittlerweile
iiber hundert Jahre alt. Viele Histologen, Anatomen, Pathologen haben sich damit beschaf-
tigt, auch ein paar Histochemiker und kaum ein Molekularbiologe. Trotzdem findet man
eben diesen Satz immer noch in unserer modernen histotechnischen Literatur und leider
fehlt meist die entsprechende histochemische/zellbiologische Erkldrung der Methode.
Eine grofe Zahl dieser Rezepte ist iiber die Jahre wieder in Vergessenheit geraten oder
hat sich ganz einfach eriibrigt. Die wenigen, die sich im modernen Histodiagnostiklabor
durchgesetzt haben, sind eigentlich tiberschaubar. Es ist auch irgendwie auffillig, dass sich
manche Prinzip-Beschreibungen durch das Histotechnik-Jahrhundert hindurch kaum
verandert haben. So verwende ich selbst auch - in Ermangelung von besseren Erkennt-
nissen — teilweise alte Begriffe und Erklarungen.

Diese Technik, auf deren Basis einschneidende Diagnosen erstellt werden, ist erschreckend
unprézise und schleierhaft. Denken wir nur an die Formaldehydfixierung, die mehr oder
weniger per Zufall entdeckt und deren genaue Wirkungsweise immer noch nicht restlos
aufgekldrt ist. Dazu kommen unsere vielgeliebten, laborspezifischen Eigenheiten - also
das genaue Gegenteil der Standardisierung.

Geht es Thnen auch wie mir? Als Biomedizinische Analytikerin im 21. Jahrhundert wiirde
ich es lieber sehen, wenn wir unsere tégliche Arbeit auf wissenschaftlich fundierte und
im Detail erforschte Grundlagen stellen konnten. Ehrlicherweise muss man zugeben,
dass die histologische Routinediagnostik immer noch auf dem Aquivalentbild beruht.
Das bedeutet, dass der Histologe davon ausgehen kann, dass sich Gewebe- und Gewe-
beveranderungen immer gleich darstellen, sofern die Vorbehandlung des Préparats die
gleiche war. Und die Beurteilung dieses Aquivalentbildes ist zudem eine subjektive, auf
Erfahrung beruhende Fahigkeit.

Wer kann sich der ungeldsten Fragen annehmen? Ich finde es ungeheuer spannend, was
sich histochemisch in den Gewebeproben und -schnitten abspielt. Die Beschéftigung mit
dieser Problematik ist sehr anspruchsvoll. Der Forscher benétigt Wissen in Histologie,
Histochemie, organischer und anorganischer Chemie, Zellbiologie, Molekularbiologie
u.v.m. Mit einem Augenzwinkern muss man eingestehen, dass es wohl ,viel Plag und
wenig Ehr bedeutet, sich der wissenschaftlichen Histotechnik zu widmen.

Und trotzdem. Die klassische Histotechnik ist ein {iberaus wichtiges Element in Diagnostik
und Forschung. In vielen Fillen stellt sie die Basis fiir die modernsten Therapiewege da.
Und nebenbei ist sie auch noch kostengiinstig. Keine Angst — Histotechnik funktioniert,
was im Laufe des letzten Jahrhunderts stindig bewiesen wurde.

Vi



Vorwort zur zweiten Auflage

Ich hoffe, dass Sie in diesem Histotechnikbuch, einen modernen Ansatz in den jeweiligen
Erkldrungen entdecken und Sie neugierig macht, die zellbiologischen Zusammenhinge
selbst zu erforschen. Auch die neueste Histotechnik, sprich Molekularpathologie im Histo-
diagnostiklabor, hat ihren Platz bekommen und deutet auf zukiinftige Entwicklungen hin.

Apropos Zukunft. Der klassischen, diagnostischen Histotechnik wurde schon ofters ein
frithes Ableben vorausgesagt. Schon vor Jahren prognostizierte man, dass sich die Herstel-
lung und morphologische Begutachtung von Gewebeschnitten als nicht mehr notwendig
erweisen wiirde. Bis jetzt hat sich das allerdings nicht bewahrheitet und ich denke, auch in
den néchsten Jahren werden histodiagnostische Laboratorien ihre Daseinsberechtigung
haben. Im Besonderen durch die Bestimmung von Tumorzelleigenschaften auf Protein-
oder DNA-Ebene, um die sinnvolle Anwendung neu entdeckter Behandlungswege direkt
zu priifen, bieten sich grofe Entwicklungschancen.

Die Organisation innerhalb von histologischen Labors konnte sich jedoch dndern. Es
gibt Bestrebungen in unterschiedliche Richtungen. Einerseits werden kleinere Labors
aus wirtschaftlichen Griinden immer mehr zu Grof3-Histologien zusammengefasst, wo
man dann durch Aufgliederung der T4tigkeiten auch weniger qualifizierte Mitarbeiter auf
eingeschrinkte Prozessschritte schulen kann und eine Art FliefSband-Histologie erzeugt.
Gleichzeitig versucht man die Probenmassen durch ,,kontinuierlichen Workflow* mog-
lichst schnell durchzuschleusen und kommt dabei in die Gefahr Mindest-Fixierzeiten zu
unterschreiten, wenn die ,Diagnose am selben Tag“ zur obersten Zielsetzung erklart wird.
Andererseits gibt es Stimmen, die immer lauter eine Standardisierung, die Einhaltung von
Mindest-Fixierzeiten und die Anerkennung der Histotechnik als hochkomplexe und hoch-
qualifizierte Untersuchungsmethode fordern. Die Zusammenhénge zwischen Praanalytik,
Fixierung und validen Untersuchungsergebnissen werden herausgestellt. Referenzzent-
ren leiden heute schon unter der Anforderung auf Proben, die reichlich unterschiedlich
vorbehandelt wurden, ihre Analysen durchzufithren. Szenarien, wo in ,,Histofabriken®
Routinehistotechnik betrieben wird und in Speziallabors die weiterfithrenden Analysen
angeschlossen werden, sind denkbar und bestimmt auch schon Realitdt. Ob dies der
Qualitdt und somit der Patientenbehandlung zutréglich ist, muss erst entschieden werden.

Der Inhalt von Histotechnik wurde aktualisiert und etwas umgestaltet, im Bestreben, die
Ubersichtlichkeit und Verstindlichkeit zu verbessern.

Linz, Juli 2012 Gudrun Lang

Vil



Vorwort zur ersten Auflage

Das histologische Labor 16st bei Vertretern unserer Berufsgruppe sehr unterschiedli-
che Reaktionen aus. Die eine Halfte denkt an unangenehme Geriiche, monotone Té-
tigkeiten und unappetitliche Eindriicke. Die andere Hilfte denkt an einen sehr ab-
wechslungsreichen Tagesablauf, an handwerkliches Geschick, an Teamwork und
verantwortungsvolles Arbeiten. Als langjahrige ,,Histotechnikerin® teile ich die Be-
geisterung fiir diesen Bereich der Laboratoriumsmedizin und halte ihn fiir anspruchs-
voll, auch wenn die Biomed. AnalytikerIn hier nicht selbst befundet. Die histologi-
sche Technik ist Grundlage fiir die Erstellung von pathologischen Befunden aber auch
Basis fiir Forschungsarbeiten und Studien. Erkenntnisse daraus beeinflussen wiederum
die Entwicklung neuer Therapieformen.

Die Verantwortung den PatientInnen gegeniiber ist hoch. Wir sind uns als Histotechnike-
rInnen bewusst, dass hinter jedem Préparat ein Mensch steht, der ungeduldig auf Antworten
wartet. Proben, die uns iberantwortet werden, sind Unikate und unwiederbringlich. Im
Gegensatz zu bspw. Blutproben kann ein auffilliges Gewebeareal kein zweites Mal exzidiert
werden. Wir verarbeiten die Gewebeproben tiber eine Vielzahl an Arbeitsschritten zu
mikroskopierbaren Praparaten. Dabei befolgten wir schon immer Gesetze der Qualitatssi-
cherung, noch bevor sie als solche bezeichnet wurden. Dies geschieht in dem Bewusstsein,
dass auch die besten Mediziner aus schlecht verarbeitetem Material nichts mehr ablesen
kénnen und so eine Befunderstellung unméglich wird. So bilden im pathologischen Institut
MedizinerInnen und TechnikerInnen ein Team im Dienste des Patienten.

Mit diesem Buch mochte ich den umfangreichen theoretischen Hintergrund unserer
Tatigkeit beleuchten. Ich habe mich dabei bemiiht, vor allem relevante Fakten aus der
Sicht der Biomedizinischen AnalytikerIn hier einzubringen. Im Vordergrund stehen die
Ablaufe im modernen, histodiagnostischen Labor.

Vielleicht wird es verwundern, dass es sich hier nicht um ein ,,Rezeptbuch® handelt. Der
Grund liegt einerseits im Umfang, den genaue Testvorschriften mit entsprechenden Tipps
und Tricks einnehmen wiirden, andererseits darin, dass veroffentlichte Rezepte entweder
durch eigene Erfahrung oder durch genaue Quellen legitimiert sein sollten. Aufgrund der
Vielzahl an funktionierenden Verarbeitungswegen kann man die eigenen nicht unbedingt
als die ultimativ besten darstellen, wenn man die anderen in der Praxis nicht kennt. Ich
habe deshalb Rezepte als ,,Beispiele angefithrt bzw. nur allgemein beschrieben.

Die ,,Basis“-Kapitel wie Fixierung, Einbettung, Schneide- und Férbetechnik sind recht
ausfiihrlich behandelt. Die ,,modernen® Methoden wie Zellkultur, In-situ-Hybridisierung,
PCR, Microarrays sind eher theoretisch umrissen. Es handelt sich bei diesen Bereichen
um Spezialgebiete, die aus der Routine ausgelagert sind oder erst seit kurzem ihren Weg
hinein finden.

Vil



Vorwort zur ersten Auflage

Fiir einen Einblick in die Farbenvielfalt der Histologie empfehle ich das Internet als leicht
zugéngliche Quelle. Eine Auswahl von interessanten Links mit Gewebebildern, Beschrei-
bungen und Online-Protokollen habe ich im Anhang zusammengestellt.

Ansprechen mochte ich mit diesem Buch Mitarbeiter im histologischen Labor, die die
theoretischen Grundlagen ihrer Arbeit nicht aufler Acht lassen wollen. Allen, die neu-
gierig sind, mochte ich den Zugang etwas erleichtern. Es ist mir wichtig, dass sich unsere
Berufsgruppe als Trager des histotechnischen Wissens sieht. Und ich denke, dass dieses
Buch fiir Studenten der Laboratoriumstechnik als praktische Lernunterlage dienen kann.

Mein Dank geht vor allem an meine Familie, die meine ungeteilte Aufmerksamkeit doch
fir langere Zeit entbehren musste. Ich bedanke mich auch bei Frau Kreuzberger fiir das
Korrekturlesen, bei Frau Fliesser fiir ihre Unterstiitzung bei der EM-Technik, und bei
Herrn Univ.-Dozent Syré fiir seine einleitenden Worte. Bei allen Firmen bedanke ich mich
fir das freundliche Bereitstellen der Geriteabbildungen. AufSerdem danke ich all jenen, die
mir zeigten, wie wichtig eine selbststandige Fortbildung, das berufliche Selbstbewusstsein
und der Mut zur Umsetzung einer Idee sind.

Linz, Juni 2006 Gudrun Lang
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1 Aufgaben der
histologischen Technik /
Pathologie



Kapitel 1 + Aufgaben der histologischen Technik / Pathologie

Man konnte sagen: Der Zweck der histologischen
Technik liegt darin, die Neugier des Menschen auf
sein Inneres zu befriedigen.

Die medizinische Forschung versucht schon
seit Jahrhunderten, die Geheimnisse des mensch-
lichen Lebens zu ergriinden. Mit den Leichen-
offnungen im Mittelalter wurde die Anatomie
erkundet. Der erste Riesenschritt gelang mit der
Erfindung des Mikroskops (1621). Dazu musste
man auch Techniken entwickeln, die es mog-
lich machten, Préiparate von Zellen und Gewebe
herzustellen. Damit wurde der Schritt von der
Makroskopie in die Mikroskopie gemacht. Die
Techniken wurden immer mehr verbessert und
die darstellbaren Strukturen immer kleiner. Die
Elektronenmikroskopie brachte uns in die Zelle
hinein. Und die Molekularbiologie zeigt uns die
Welt der Erbinformation, der menschlichen Co-
dierung. Wer weif3, wie der nichste Schritt aus-
sieht?

Der Pathologe ist jener Mediziner, der die
krankhaften Veranderungen im menschlichen
Organismus untersucht. Er mochte herausfinden,
wie diese Verdnderungen aussehen und wodurch
sie ausgelost werden. Je nachdem, wie sich die
Veranderung darstellt, wird er sie einer Erkran-
kung zuordnen konnen. Er liefert dem Kliniker
Informationen, die fiir die Diagnose, Therapie
und Prognose des Patienten ausschlaggebend
sind.

Als Untersuchungsmaterialien dienen dem
Pathologen einerseits gewonnene Zellen (Zyto-
logie) oder Gewebe (Histologie). Frither lag die
Hauptaufgabe des Pathologen in der Leichenbe-
schau (Obduktion) zur Feststellung der Todesur-
sache und Erforschung des Krankheitsverlaufs.
Dieser Teil wird zu Gunsten der morphologisch-
mikroskopischen Untersuchung von bioptischem
Material zuriickgedrangt.

Als moderne Gebiete in der Pathodiagnostik
kommen die Techniken der Zell- und Gewebe-
kulturen, Immunologie, Molekularbiologie und
Gentechnik dazu.

Aus Griinden der leichteren Lesbarkeit wird
in diesem Buch nur die mannliche Berufsbe-
zeichnung verwendet. Es soll aber ausdriicklich
betont werden, dass auch viele Frauen als Patho-
loginnen in der morphologischen Diagnostik
arbeiten.

Aufgaben der morphologischen

Untersuchungen:

- Instrument der Vorsorgeuntersuchung
(z. B. Portioabstrich)

- Sicherung der klinischen Diagnose

- Frithdiagnostik von Tumoren (z.B. Magen-
biopsien)

- Diagnostik und Differenzierung von gut-
und bosartigen Tumoren

- Erkennen von Stoffwechselerkrankungen,
parasitiren, bakteriellen, entziindlichen
Erkrankungen

- Nachweis von immunpathologischen Vor-
gangen

- Informationen zur Therapiewahl

- intraoperatives Instrument zur Diagnose-
sicherung (Schnellschnittuntersuchung)

- Forschung

Aufgaben der molekularbiologischen

Methoden in der Histotechnik:

- Nachweis von Genmutationen zur
Tumordiagnostik (Therapieansprechen
bei bestimmten Mutationen in Tumor-
zellen, molekulare Medizin, Molekular-
pathologie) oder im Rahmen von Erb-
krankheiten

- Untersuchung der genomspezifischen Wirk-
samkeit von Medikamenten

- Darstellung von viralen Erregern
(Bsp. Human Papilloma Virus)

- allgemein Darstellung von Genen (DNA-
Nachweis) und ihrer Expression (mRNA-
Nachweis)

- Forensik

- Forschung



Aufgaben der Elektronenmikroskopie:

- allgemein Darstellung von Ultrastrukturen

- Nachweis von Viren

- bioptische Diagnostik von Niere, Leber und
Muskel

- Forschung

Aufgaben von Zell- und Gewebekultivierung:

- Nachweis von Viren

- Herstellung von Antikorpern

- Zytogenetik

- Nachweis von zellschidigenden Substanzen
(Gifte, Strahlung, Onkogene)

~  Uberpriifung von Medikamenten

- Tissue engineering (Gewebe- und Organ-
ersatz),
Untersuchungen mit biomimetischen Mate-
rialien

- Forschung

Aufgaben der Obduktion:

- Uberpriifung der klinischen Diagnose und
der Therapieeffekte

- Aussagen iiber Entstehung und Verlauf von
Krankheiten

- Abkldrung der Folgezustiande von Krankhei-
ten

- Erfassung der Todesursachen

- Grundlagen fiir Statistiken tiber Krankhei-
ten und Todesursachen

- Erkennung von Erbkrankheiten (Familien-
planung)

- Ausbildung von Medizinern

- Gerichtsmedizinische Erkenntnisse

- Forschung

Die unmittelbare Aufgabe der Histotechnik um-
fasst alle Prozeduren, die notwendig sind, um aus
Gewebe mikroskopierbare Priparate zu ferti-
gen. Im weiteren Sinne umfasst die Histotechnik
auch die modernen Prozeduren, wo Gewebe in
irgendeiner Form aufgearbeitet wird, um daraus
Informationen zu gewinnen. Mit der Histotech-
nik verwandte Methoden findet man auch in der
Botanik und in der Werkstoffanalyse.



2 Ablaufin einem
histodiagnostischen Labor



Kapitel 2 + Ablauf in einem histodiagnostischen Labor

Dieses Buch will anhand des Ablaufs in einem
histodiagnostischen Labor die grundlegenden

Prozeduren der Histotechnik beschreiben. Im
Weiteren werden noch Spezialtechniken bzw.
Spezialgebiete behandelt.

Zur Veranschaulichung wollen wir den Stan-
dardweg einer Appendix verfolgen (Abb. 1).

VA

8 Abb.1

1.

Unser Patient hat seit mehreren Tagen heftige
Unterbauchschmerzen. Er beschlief3t sich in
der chirurgischen Ambulanz untersuchen zu
lassen und erfihrt die Diagnose ,,Appendi-
citis“. Die Operation wird gleich angesetzt
(Abb. 2).

8 Abb.2

2. Wihrend der Operation wird dem Patienten

im endoskopischen Verfahren die Appendix
entfernt. Wir erhalten ein Operationspri-
parat.

3. Um die Appendix moglichst gut zu erhalten,

wird sie sofort in die Fixierlosung gebracht.
Das Gewebe wird in einem mit Formalin ge-
fullten Probengefifi, das mit dem Datenetikett
des Patienten beklebt ist, untergetaucht und
Hhxiert (Abb. 3).

. Der Chirurg fiillt einen Begleitschein aus. Da-

rauf findet man die Daten des Patienten und
die klinischen Angaben zur Operation.

. Gewebeprobe (Appendix) und Begleitschein

werden ins Labor gebracht.

. Inder ,Materialannahme®im pathologischen

Institut wird die Probe entgegengenommen.
Dabei werden die Angaben auf dem Gefaf3
und dem Begleitschein tiberpriift. Die Gewe-
beprobe bekommt eine Einlaufnummer zur
Identifikation. Die zugehorigen Daten werden
im EDV-System erfasst.

. Der néchste Schritt ist die ,,makroskopische

Beurteilung® der Appendix. Der Pathologe
beschreibt Aussehen, Form, Grofe und Be-
sonderheiten an der Gewebeprobe. Ist die
Appendix schon gut durchfixiert, wird sie
zurechtgeschnitten. Die aussagekriftigen Teile
der Appendix kommen in eine Kunststoftkas-
sette (2,5 x 3 x 0,5cm), die mit der Identifika-
tionsnummer beschriftet ist (Abb. 4).

. Gemeinsam mit vielen anderen Kassetten wird

die Appendix tiber Nacht in einem Einbet-
tungsautomat (processing) entwéssert und da-
beivon der Fixierfliissigkeit in ein Paraffinbad
ibergefiihrt (Abb. 5).
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11.

Am néchsten Morgen werden die Gewebe-
stiickchen in einen Paraffinblock ausgegos-
sen (eingeblockt). Man hat nun einen kleinen
Paraffinquader, in dem man die Gewebeteile
erkennen kann. Dieser Quader ist fest verbun-
den mit dem gekennzeichneten Unterteil der
Kunststoftkassette.

. Der gekiihlte Block kann nun in ein Mikro-

tom eingespannt werden. Mit diesem Gerit
schneidet man mikrometerdiinne Schnitte
von der Appendix, die man auf Glasobjekt-
trager aufbringt.

Diese Schnittpriparate werden mit der ib-
lichen Ubersichtsfirbung (Himatoxylin-
Eosin-Firbung) angefirbt.

8 Abb.6

12.

13.

14.

15.

Schliefllich hat man ein fertiges histologisches
Préparat, das zur mikroskopischen Befundung
einem Pathologen vorgelegt wird (Abb. 6).
Der Pathologe erstellt einen histologischen
Befund. In unserem Fall passt die Morpholo-
gie des Praparates mit der Diagnose ,,akute
Appendicitis“ zusammen.

Der Befund wird in der Datenverarbeitung er-
fasstund an die Einsenderabteilung geschickt.
Der Chirurg kann nun seinem Patienten die
Bestatigung seiner klinischen Diagnose vor-
legen. In ein paar Tagen wird dieser das Kran-
kenhaus wieder verlassen konnen.

In der Pathologie werden alle Praparate im Ar-
chiv tiber viele Jahre aufgehoben. Der Befund
ist Teil der Patientengeschichte. Der Rest der
Appendix wird nach Fertigstellung des Befun-
des entsorgt.

Bei einem komplikationslosen Fall dauert es von
der Entnahme des Gewebes bis zum histologi-
schen Préparat ein bis zwei Tage, je nach Grofle
des Gewebes. Die Befundung des Préparates
héngt von der Schwierigkeit des Falles ab, sollte
iiblicherweise aber auch innerhalb eines Tages er-
folgen, sofern keine weiteren, technischen Verar-
beitungen notwendig sind. (Hier wurde der Post-
weg ins Labor und zuriick zum Einsender nicht
beriicksichtigt.)

Aus der kleinen Geschichte kann man vier
Prozeduren der Histotechnik ableiten:

1. Fixierung

2. Einbettung (processing) und Ausblocken
3. Schneidetechnik (Mikrotomie)

4. Histologische Farbung



Kapitel 2 - Ablauf in einem histodiagnostischen Labor

Auflerdem kann man erkennen, dass die Quali-
tat der Untersuchung nicht nur vom Labor allein
abhingt. Auch die Probengewinnung und -be-
handlung vor dem Eintreffen im Labor ist Aus-
schlag gebend und sollte mittels ,, Einsendericht-
linien“ festgelegt werden. Im Allgemeinen sollte
Qualititssicherung im Labor grof3 geschrieben
werden (Probenidentifikation, einheitliche Ar-
beitsvorschriften, Fehlermanagement etc.).

Im modernen Histolabor spielt natiirlich auch
die elektronische Datenverarbeitung eine immer
grofler werdende Rolle. Einerseits kann sie in der
Textverarbeitung, andererseits in der Datenver-
waltung und auch zur Statistik und Befundaus-
wertung eingesetzt werden.

In letzter Zeit werden auch elektronische Sys-
teme zur Probenverfolgung angeboten. Hierbei

werden die Proben und die produzierten Pripa-
rate mit Barcodes oder anderen Code-Systemen
gekennzeichnet. Mit den entsprechenden Lesege-
riaten an den einzelnen Prozesspunkten lasst sich
die ,,Spur® der Probe verfolgen und in der EDV
anzeigen. Idealerweise ist diese Anwendung mit
der IT des Labors und den einzelnen Farbeau-
tomaten kompatibel und erlaubt so bspw. eine
online-Anforderung von weiteren Farbungen
oder die Auswertung der gesammelten Daten
(Umlaufzeiten, Anzahl bestimmter Farbungen,
Leistungsabrechnung).

Da wir im Histolabor bleibende Préparate
herstellen, die man als ,Patientendokument®
ansehen kann, werden sie entsprechend den
gesetzlichen Vorschriften jahrelang im Archiv
aufbewahrt.
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Kapitel 3 + Biochemie

Um die Vorginge bei der Fixierung und anderen
histotechnischen Prozessen zu verstehen, sollte
man iiber die Bestandteile von Gewebe bzw. Zel-
len und deren biochemischen Eigenschaften Be-
scheid wissen.

Der Inhalt des Kapitels ,,Aufbau der Zelle*
wurde zum Teil dem Roche Lexikon Medizin, 5.
Auflage © Urban & Fischer Verlag Miinchen ent-
nommen. Fiir umfangreichere und detailliertere
Erklarungen siehe die Lehrbiicher von Zytologie,
Histologie und Biochemie.

3.1 Aufbau der Zelle

3.1.1 Zellkern (Nukleus)

Die grofite Organelle der Zelle ist durch die
Kernmembran gegen das Zytoplasma abge-
grenzt (pordse, Stoffaustausch erméglichende
Doppelmembran). Der Zellkern enthilt in sei-
ner Matrix (Karyoplasma, Karyolymphe) Erb-

gut in Form der DNA, die bei der Mitose und
Meiose als sichtbare Chromosomen erkennbar
wird (Chromatin), und das Kernkorperchen
(Nucleolus).

Er besteht zu 75 % aus Nucleoproteinen; u. a.
an DNA gebunden, darunter Histone, und frei als
Enzyme (siehe Nukleoproteide Seite 15, Nukle-
insduren Seite 29).

3.1.2 Nukleolus

Der Nukleolus beschreibt einen scharfbegrenzten,
homogenen, RNA und basische Proteine enthal-
tenden Raum im Zellkern; bildet sich solitdr oder
multipel in der spiten Telophase an Nucleolar-
chromosomen, wichst in der Interphase, 16st sich
zwischen Pro- und Metaphase auf oder ab.

Bildungs- und primérer Sammelraum fiir
m-RNA, r-RNA und Ribosomen.

1 Kern mit Hetero- (dunkel) und
Euchromatin (heller) sowie Nucleo-

lus; 2 Golgi Apparat; 3 Mikrovilli (mit
Glykokalix); 4 Sekretgranulum (mit
Exozytose); 5 Zentriolen; 6 Kinozilie;

7 Zonula occludens; 8 terminales

Netz mit Zonula adhaerens; 9 Lyso-
som; 10 glattes endoplasmatisches
Retikulum (glattes ER); 11 Peroxisom
(ein Zytosom); 12 Verbindung (,gap
junction”); 13 klathrinbedeckte Endozy-
tosefigur; 14 Desmosom; 15 Glykogen;
16 Interzellularspalt; 17 Einfaltung

des basalen Labyrinths; 18 Lamina
densa der Basallamina; 19 Polysomen;
20 Hemidesmosom; 21 Mikrotubuli und
Keratinfilamente; 22 Mitochondrium;
23 raues endoplasmatisches Retikulum
(raues ER); 24 multivesikularer Korper

B Abb.7 Schematische Darstellung einer Epithelzelle mit den wichtigsten Organellen und typischen Oberflachen-
differenzierungen. Einige der Zellbestandteile, die im Schnittpraparat zweidimensional erscheinen, sind zum besseren
Verstandnis dreidimensional und vergréB3ert herausgezeichnet.
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Aufbau der Zelle

3.1.3 Cytoplasma

Das Protoplasma der Zelle (in der Elektronenmi-
kroskopie bezeichnet als ,,Hyaloplasma®, in der
Biochemie als ,,Zytosol, in den Muskelzellen als
»Sarkoplasma®) ist durchsetzt von Zellorganel-
len, Neuro-, Tono-, Myofibrillen; ist der Ort des
Glucosestoftwechsels, der Fettsduresynthese, Por-
phyrinbiosynthese, der Aktivierung von Amino-
siuren und deren Ubertragung auf die t-RNA, des
Abbaus von Aminoséduren und Pyrimidinen; steht
in lebhaftem Stoffaustausch (meist tiber Carrier)
mit den Mitochondrien; ist beteiligt (zusammen
mit der Zellmembran an der Bildung von Pseu-
dopodien, Mikrovilli etc.

3.1.4 Endoplasmatisches Reticulum (ER)

Das ER ist ein im Zellplasma (Endoplasma) ge-
legenes Zellorganell als System kommunizieren-
der, blaschen- oder schlauchférmiger Hohlrdaume
und konzentrischer Membran-Doppellamellen,
welches mit dem kernnahen Raum (perinukleére
Zisterne) und, iiber den Golgi-Apparat, mit dem
Extrazellularraum verbunden ist; liegt in der Néhe
des Zellkerns, ist v. a. bei Zellproliferation sowie in
Driisen-, Nerven- und Embryonalzellen reichlich
ausgeprigt (fehlt aber in reifen, kernlosen Ery-
throzyten, in Thrombozyten und in Bakterien).

Die aus Phospholipiden und Proteinen beste-
henden Winde enthalten RNA; sie sind z. T. mit
Ribosomen besetzt (= raues endoplasmatisches
Reticulum), z.T. aber ohne Ribosomenbesatz
(= glattes endoplasmatisches Reticulum).

Die Rauform sieht man gelegentlich als dicht
gelagerte parallele Zisternen = ,,Ergastoplasma“.
Es enthalt als ,,Retikuloplasma“ von den Ribo-
somen gebildete Polypeptide in Form von Gra-
nula, welche anschliefSend im Golgi-Apparat zur
Endform der Proteine heranreifen; istim Ubrigen
elektronenoptisch kontrastarm.

Wird in seiner Glattform gebildet durch Knos-
pung aus der Rauform, von der auch die Kern-
membran gebildet wird.

3

Funktionen. Polypeptid-Transport, Synthese
von Glykogen, Potentialverteilung in der Zelle
(Calcium-Ionen-Akkumulation), Entgiftung von
Endo- und Exotoxinen.

3.1.5 Ribosomen

Bei allen Organismen in Vielzahl vorhandene,
elektronenmikroskopisch kleine, rundliche bis
ellipsoide Zellpartikel (15-25nm), in denen die
Biosynthese der Eiweiflkorper stattfindet (Anla-
gerung von t-RNA an die Codons der m-RNA
und Verkniipfung der aktivierten Aminoséuren).
Sie sind den Membranen des endoplasma-
tischen Retikulums angelagert (= gebundene
Ribosomen; bilden v.a. Sekretproteine wie Ver-
dauungsenzyme, Immunglobulin) oder frei im
Zytoplasma, evtl. in Gruppen und v. a. zelleigene
Proteine bildend. Sie enthalten basische Proteine,
niedermolekulare Basen sowie v.a. RNA.

3.1.6 Mitchondrien

Stabchenformiges bis kugeliges Organell der Zel-
len, das zahlreich im Zellleib der Eukaryonten
vorkommt als ,Kraftwerk® der Zelle fiir die
Umwandlung von Substraten in energiereiches
ATP. Es besteht aus feingranuldrem Grundplasma
und zwei Elementarmembranen; von der inneren,
eng der dufleren anliegenden Membran springen
Falten und/oder Rohrchen, selten gestielte Blés-
chen in die Matrix vor (Crista-, Tubulus- bzw.
Sacculus-Typ).

Die Matrix enthalt aufler DNA und RNA-Ri-
bosomen zu Einheiten geordnete Multi-Enzym-
systeme fiir den Citratzyklus und oxidativen
Fettsdureabbau.

In der inneren Membran sind fiir die At-
mungskette an ATP-Bildung beteiligte Enzyme
eingelagert.

Die Mitochondrien sind halbautonom. Sie
bilden einige ihrer Bauproteine selbst und sind
zur identischen Vermehrung (= Reduplikation)
befihigt.
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