Drüsen

Allgemeines

· Drüsen = Zellenkomplexe, von denen Stoffe mehr oder weniger spezifischer Wirkung gebildet und abgegeben werden

· Bestehen aus in Bindegewebe eingebetteten Drüsenzellen, die durch Blutgefäße mit Nährstoffen und durch Nerven mit Informationen versorgt werden

· Können aber auch einzeln liegen, z. B. Becherzellen, dann fehlt ein spezielles Bindegewebe

· Einzeln gelegene, aber funktionell zusammengehörende Drüsenzellen begrifflich zusammengefaßt als disseminierten Drüsen

· Spezifische Substanzabgabe = Sekretion, Substanz = Sekret

· Grundsätzlich Sekrete nicht von den produzierenden Zellen selbst verbraucht, sondern an anderen Stellen des Organismus

· Sekrete haben andere Zusammensetzung als Blut oder Interzellularflüssigkeit, beziehen aber von dort ihre Bausteine

· Sekrete intrazellulär synthetisiert und enthalten vielfach Makromoleküle

· Bevor Sekrete von den Drüsenzellen abgegeben werden, erfolgt in der Regel eine intrazelluläre Speicherung in Form kleiner Tropfen, den Sekretgranula

· Chemische Zusammensetzung der Sekrete im allgemeinen sehr unterschiedlich (Proteine, Lipide, Glykoproteine)

· Herkunftsmäßig viele Derivate des Epithels

· Fähigkeit zur Sekretbildung keineswegs auf Drüsenzellen epithelialer Herkunft beschränkt

· Auch Zellen mesenchymaler Herkunft befähigt, z. B. Fibroblasten, Chondroblasten, Osteoblasten und andere Zellen des Bindegewebes

· Nach Art der Ableitung des Sekrets werden unterschieden:

· Exokrine Drüsen

· Endokrine Drüsen

· Exokrine Drüsen haben einen Ausführungsgang, durch den sie ihr Sekret an innere oder äußere Körperoberflächen abgeben

· Endokrine Drüsen sezernieren ihre Produkte (Inkrete, Hormone) in die Blut- bzw. Lymphbahn (ohne Ausführungsgänge), wobei die Produkte auf humoralem Weg zum Zielort gelangen

· Werden Sekrete in den Interzellularraum abgegeben und gelangen sie durch  Diffusion zu den in ihrer Nachbarschaft gelegenen Empfängerzellen

· Parakrine Sekretion

Entwicklung epithelialer Drüsen

· Entwickeln sich aus umgrenzten Proliferationen des Oberflächenepithels

· Durch Zellvermehrung entstehen Epithelzapfen, die sich in das unter dem Epithel gelegene Bindegewebe einsenken

· Bleibt Beziehung zum Oberflächenepithel erhalten, entstehen exokrine Drüsen

· An der Spitze der Epithelzapfen entstehen die sezernierenden Abschnitte, übrigen Teile werden zum Ausführungsgang

· Geht Verbindung zwischen Oberflächenepithel und Endstückanlage verloren, entstehen endokrine Drüsen

· Andere Entstehungsart endokriner Drüsen ist die Abspaltung der inkretorischen Zellen aus den Anlagen von Endstücken exokriner Drüsen (z. B. Inselapparat im Pankreas)

· Sonderfall ist die Schilddrüse

· Hier entstehen Follikel, in deren Inneren das von den Follikelepithelzellen gebildete Sekret gespeichert wird

Einzellige Drüsen

· Besteht aus einer einzeln gelegenen Drüsenzelle

· Sofern die epithelialer Herkunft ist, liegt sie im Epithel selbst, d. h. endoepithelial

· Am häufigsten vorkommende einzellige Drüse ist die Becherzelle, z. B. im Dünndarm oder im Epithel der Atemwege

· Weitere einzellige exokrine Drüsen sind die Paneth-Körnerzellen des Dünndarms

· Becherzellen haben, wenn sie mit Sekret gefüllt sind, charakteristische Form

· Sind dann apikal kelchförmig erweitert

· An der Oberfläche kommen Mikrovilli vor

· Becherzellen verjüngen sich nach basal und erreichen mit einem schmalen Ausläufer die Basalmembran

· Sekret (Schleim, regional etwas unterschiedlich, Hauptbestandteil ist ein Glykoprotein) füllt apikale Erweiterung und befindet sich in Granula von zarter Membran umgeben

· Sekretabgabe durch Zerreißen der Zelloberfläche

· In der basalen Verjüngung liegen der gewöhnlich abgeflachte, senkrecht stehende Zellkern, viel RER und supranukleär ein stark entwickelter Golgi-Apparat

· RER und Golgi-Apparat ermöglichen intensive Synthese der Glykoproteine des Schleims

· Becherzellen ohne Sekret sind schmal und stiftchenförmig

· Können sich prinzipiell wieder mit Sekret füllen, gehen jedoch häufig zugrunde

· Mehrzellige Drüsen überwiegen gegenüber den einzelligen Drüsen

Endoepitheliale Drüsen

· Mehrzellige endoepitheliale Drüsen nur an wenigen Stellen im Körper

· Z. B. Nasenschleimhaut, Harnröhre

· Handelt sich um kleinere Komplexe von Drüsenzellen ohne Ausführungsgang

· Aber lumenwärtige Oberfläche des Zellkomplexes ist invaginiert

Exoepitheliale Drüsen

· Meisten mehrzelligen Drüsen liegen exoepithelial

· In der Regel eigenständige Organe

· Große Drüsen von einer Bindegewebskapsel umgeben, vor der Septen in das Organinnere ziehen und die Drüsen in Lappen und Läppchen untergliedern

· Bindegewebe trennt und verbindet die Drüsenanteile gleichzeitig

· Mit Bindegewebe gelangen Blut- und Lymphgefäße sowie Nerven in die Drüsen

· Exoepitheliale Drüsen bestehen in der Regel aus einem 

· Drüsenkörper, der sich aus

· Sekretbildenden Drüsenendstücken

· Teilen des Ausführungsgangsystems und

· Bindegewebe mit Gefäßen und Nerven zusammensetzt und einem oder mehreren 

· Drüsenausführungsgängen

Drüsenendstücke

· Wichtigster Bestandteil der Endstücke sind die Drüsenzellen

· Fallen durch polare Gliederung auf

· Basal werden die für die Sekretbereitung erforderlichen Stoffe aus der Blutbahn aufgenommen

· Hier auch die meisten der für die Sekretbildung erforderlichen Zellorganellen

· Verschiedenen Stufen der Sekretsynthese werden dabei in Richtung auf die dem Lumen zugewandten Zelloberfläche durchlaufen

· Apikal liegt dann das fertige Sekret vor und dort erfolgt auch die Sekretabgabe

· Meisten Drüsenzellen verfügen an ihrer apikalen Zelloberfläche über Mikrovilli

· In einigen Drüsenendstücken ist die Oberfläche der Drüsenzellen kanälchenförmig invaginiert

· Z. B. Fundusdrüsen des Magens

· Umgeben wird jedes Drüsenendstück von einer Basalmembran

· Außerdem bei zahlreichen Drüsen zwischen Basalmembran und Drüsenzellen Myoepithelzellen

· Enthalten kontraktile Myofibrillen

· Helfen möglicherweise bei der Sekretentleerung

Ausführungsgangsystem

· Dient der Ableitung des Sekrets an die Oberfläche

· Außerdem kann die Zusammensetzung des Sekrets in den Ausführungsgängen durch Rückresorption bzw. Abgabe von Wasser und Ionen verändert werden

· Setzt sich aus verschiedenen unterschiedlich gebauten Abschnitten zusammen:

· Schaltstücken, die den Endstücken folgen

· Streifenstücken (Sekret-, Speichelrohr)

· Ductus excretorius, dem Ausführungsgang im engeren Sinn

· Schaltstücke in der Regel kurz und von einem platten bis kubischen Epithel ausgekleidet

· Meist englumig

· Müssen differentialdiagnostisch von Kapillaren unterschieden werden

· Streifenstücke haben einschichtiges iso- bis hochprismatisches Epithel

· Zellen besitzen basale Streifung
· Liegen in der Regel innerhalb der Drüsenläppchen und sind zur Natriumresorption, wahrscheinlich auch zur Sekretion, befähigt

· Ductus excretorii beginne als Ductus interlobulares und interlobares interlobulär

· Werden von einem zwei- bis mehrreihigem kubischen bis hochprismatischen Epithel mit deutlichen Schlußleisten ausgekleidet

· Hinsichtlich des Vorkommens, der Größe und der Verzweigungen der verschiedenen Abschnitte des Ausführungsgangsystems bestehen zwischen den verschiedenen Drüsen zum Teil erhebliche Unterschiede

· Z. B. Tränendrüse fehlen Schalt- und Streifenstücke

· Ductus excretorius ist bei den meisten Drüsen einmal vorhanden und in der Regel verzweigt

· Aber auch hier Ausnahmen

· Z. B. Milch- und Tränendrüse haben mehrere Ductus excretorii

Klassifizierung nach Sekreten

· Unterschieden werden:

· Seröse Drüsen

· Muköse Drüsen

· Gemischte (seromuköse) Drüsen

· Jeweiligen Drüsenzellen haben eigene morphologische Charakteristika

Seröse Drüsen

· Endstücke produzieren dünnflüssiges, protein- und enzymreiches Sekret
· Drüsenzellen haben runde Kerne, die im basalen Drittel der Zelle liegen

· In ihrer Nachbarschaft, besonders basal, stark entwickeltes RER und perinukleär eine großen Golgi-Apparat

· Basales Zytoplasma ist stark basophil

· Apikal leicht färbbare und deutlich sichtbare Sekretgranula

· Lumen der Drüsenendstücke ist eng

· Zwischen den Drüsenzellen kommen interzelluläre Sekretkapillaren vor

· Rein seröse Drüsen

· Glandula parotidea

· Glandula lacrimalis

· Einige Zungen- und Nasendrüsen

· Pankreas

Muköse Drüsen

· Sekret ist ein zähflüssiger, enzymarmer Schleim
· In den Drüsenzellen liegt basal der abgeplattete Zellkern
· Apikal große, helle Sekretgranula, die den größten Teil der Zelle einnehmen

· Lichtmikroskopisch hat das Zytoplasma wabigen Aspekt

· Drüsenlumina meist relativ weit

· Rein muköse Drüsen selten

· Hintere Zungendrüsen

· Glandulae palatinae

Gemischte Drüsen

· Jede Zelle hat charakteristischen Feinbau und produziert entweder ein seröses oder ein muköses Sekret

· Bilden so gemischtes Sekret
· Anordnung der  mukösen und serösen Drüsenzellen ist bei den verschiedenen gemischten Drüsen unterschiedlich

· Auch wechselt der Anteil der verschiedenen Drüsenzellen an der Gesamtdrüse

· Gemischt z. B. Speicheldrüsen des Mundbodens

· Neben rein serösen und rein mukösen Endstücken solche, in denen die serösen Drüsenzellen den rein mukösen Endstücken kappenförmig aufsitzen

· V. Ebner-Halbmonde (Ganuzzi)

· Insgesamt ist bei der Glandula submandibularis der relative Anteil der serösen Endstücke hoch, bei der Glandula sublingualis niedrig

Klassifikation nach Art der Sekretabgabe

· Unterschieden werden

· Merokrine Sekretion

· Apokrine Sekretion

· Holokrine Sekretion

· Bei merokriner Sekretion Sekretabgabe durch Exozytose
· Zytoplasmatische Sekretgranula verschmelzen mit dem Plasmalemm, öffnen sich und geben ihren Inhalt an die Umgebung ab

· Vor allem in Drüsen mit hoher Sekretionsleistung, z. B. Geschlechtsapparat und alle endokrinen Drüsen
· Bei apokriner Sekretion wird apikaler Teil der Zelle mit dem Sekret abgestoßen
· Dabei geht Teil des Zytoplasmas verloren, den die Zelle nach der Sekretabgabe wieder regenerieren muß, z. B. Milchdrüse, Glandulae ceruminosae des äußeren Gehörgangs
· Bei holokriner Sekretion geht die ganze Drüsenzelle zugrunde
· Sekret füllt die Zelle aus, Zellkern wird pyknotisch, Zelle zerfällt

· Jede Zelle so nur zu einem Sekretionsvorgang fähig

· Erfolgt in den Talgdrüsen der Haut

Klassifikation nach Form

· Unterschieden werden:

· Einfache Drüsen mit einem unverzweigten Ausführungsgang

· Zusammengesetzte Drüsen mit verzweigten, sich wiederholt aufteilenden Ausführungsgängen

· Bei jeder Drüsenform kommen verschieden gestaltete Endstücke, evtl. mit verschiedenen Arten von Drüsenzellen, vor

Einfache Drüsen

· Einfach-tubulöse Drüsen

· Sezernierender abschnitt ist schlauchförmig

· Sind gestreckt

· Drüsenlumen öffnet sich an Epitheloberfläche, wo das Sekret abgegeben wird

· Z. B. Glandulae intestinales im Dünndarm, Krypten im Kolon

· Gewunden-tubulöse Drüsen

· Haben gestreckten Ausführungsgang

· Schlauchförmiges, gewundenes Endstück

· Z. B. Schweißdrüsen

· Verzweigt-tubulöse Drüsen

· Ohne speziellen Ausführungsgang kommen in der Schleimhaut des Magens und Uterus vor

· Mit einem kurzen Ausführungsgang in der Schleimhaut des Mundes, der Zunge und des Ösophagus

· Einfach-azinöse und einfach-alveoläre Drüsen

· Beim Menschen selten

· Bilden jedoch die Endstücke zahlreicher zusammengesetzter Drüsen

· Azinöse und alveoläre Endstücke kugelförmig

· Beim Azinus jedoch Drüsenzellen hoch und Lumen schmal

· Beim Alveolus Drüsenzellen abgeflacht und Lumen weit

Zusammengesetzte Drüsen

· Diese Drüsenform bei den meisten größeren Drüsen

· Vielfach verzweigte tubuloazinöse Drüsen sind z. B. Speicheldrüsen und Drüsen der Luftwege

· Sezernierenden Endstücke bestehen aus unregelmäßig verzweigten tubulösen Abschnitten, die zahlreiche azinöse Ausstülpungen besitzen

· Einige tubuloazinöse Drüsen haben Endstücke mit sehr weitem Lumen

· Z. B. Milchdrüse und Prostata

Histophysiologie

· Exokrine Drüsenzellen produzieren kontinuierlich und geben laufend eine geringe Menge Sekret ab, das nur in geringem Umfang gespeichert werden kann

· Bei Bedarf kann aber vermehrt Sekret gebildet und abgegeben sowie gespeichertes Sekret nahezu vollständig ausgeschüttet werden

· Damit verbunden ist starke Aktivierung (Vergrößerung) aller an der Sekretbildung beteiligten Zellorganellen, evtl. Zelle selbst

· Jede exokrine Zelle produziert ein spezielles Sekret

· Trotzdem Grundvorgänge bei Sekretbildung und –abgabe gleich

· Im Vordergrund dabei die Proteinsynthese, weil nahezu alle Sekrete exokriner Drüsen einen mehr oder weniger hohen Anteil an Proteinen und in zahlreichen Fällen an Glykoproteinen enthalten

Proteinsynthese

· Die für den Export bestimmten Proteine werden im RER synthetisiert

· In Bläschen dann zum Golgi-Apparat transportiert (hier verpackt)

· Schließlich in Sekretalveolen zum Plasmalemm befördert und dort durch Exozytose an die Zellumgebung abgegeben (Extrusion)

Regulation

· Tätigkeit jeder exokrinen Drüsenzelle unterliegt genetischen und exogenen Kontrollen

· Genetische Kontrolle erfolgt durch ein oder mehrere Gene, die für die Biosynthese und Abgabe spezieller Sekrete verantwortlich sind

· Für die exogenen Kontrollen sind Nervensystem und endokrines System zuständig

· Meisten Drüsen reagieren sowohl auf nervöse als sich auf endokrine Reize sehr empfindlich, meist überwiegt einer

· Z. B. exokrine Sekretion der Bauchspeicheldrüse vor allem durch die Hormone Sekretin und Pankreomezin geregelt, Mundspeicheldrüse dagegen stehen im wesentlichen unter nervöser Kontrolle

Endokrine Drüsen

· Sind morphologisch durch das Fehlen von Ausführungsgängen gekennzeichnet

· Sekrete sind Hormone
· Wirkstoffe, die der Signalübermittlung und Steuerung der Funktionen von Zellen und Zellsystemen dienen

· Sind bereits in geringen Mengen hoch wirksam

· Hormontransport erfolgt überwiegend mit dem Blut, in einigen Fällen auch in Lymphgefäßen sowie extrazellulär mit der Gewebeflüssigkeit
· Voraussetzung für das spezifische Wirken von Hormonen ist das Vorkommen von Rezeptoren an der Oberfläche bzw. in den Zellen der Zielorgane

Hormonbildende Zellen

· Im Körper weit verbreitet

· Endokrine Drüsen

· Endokrine Zellgruppen

· Einzelzellen

· Endokrine Drüsen sind Hypophyse, Zirbeldrüse, Schilddrüse, Nebenschilddrüsen und Nebennieren

· Selbständige Organe

· Endokrine Zellgruppen liegen einzeln oder sind Teile von Organen

· Im Hypothalamus, als Langerhans-Inseln im Pankreas, als Leydig-Zwischenzellen im Hoden, als Follikelepithelzellen und als Corpus-luteum-Zellen im Ovar, in der Plazenta so wie in Paraganglien

· Einzelzellen an zahlreichen Stellen im Organismus, v. a. im Verdauungskanal

· Viele dieser Einzelzellen gehören zum diffusen endokrinen System und manche sezernieren parakrin

Parakrine Sekretion

· Abgabe von Hormonen in den Interzellularraum – nicht in Blut- oder Lymphgefäße

· Kommt aber vor, daß Hormone gleichzeitig parakrin sezerniert und ins Blut abgegeben werden

· Parakrin sezernierte Hormone gelangen durch Diffusion an ihren Zielort

· Haben kurze Halbwertszeit und wirken deshalb nur auf Zellen in der Nähe produzierender Zellen

· Können auch auf die produzierenden Zellen zurückwirken

· Autokrine Sekretion

· Die von den endokrinen Drüsen und Zellgruppen gebildeten Hormone als glanduläre Hormone, die der Einzelzellen als aglanduläre Hormone und, insofern die parakrin wirken, als Gewebehormone bezeichnet

Blutgefäße

· Alle endokrinen Zellen engste Beziehung zu Blutgefäßen

· Kurzer Weg für Hormone

· Kapillaren oder Sinusoide, die sich vor allem durch ein extrem dünnes und fenstriertes Endothel auszeichnen

· Ausnahme: nicht-fenestrierte Kapillaren in den Leydig-Zellen des Hodens

Hormonwirkung

· Grundsätzlich über spezifische Rezeptoren

· Fehlt einer Zelle der das betreffende Hormon spezifisch bindende Rezeptor, bleibt das Hormon wirkungslos

· Obwohl ubiquitär angeboten, selektive Wirkung

· Hormone wirken:

· Über zellmembranständige Rezeptoren

· Über eine Kontrolle der Transkription

Regulation

· Durch enges Zusammenwirken von hormonproduzierenden Zellen und Zielorganen

· Grundmechanismus ist dabei die negative Rückkopplung mit oder ohne Beteiligung des Nervensystems

