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Die Bedeutung des, durch reaktive Sauerstoffradikale hervorgerufenen, oxidativen Stresses
als Schliisselelement in der Pathogenese der akuten Pankreatitis wurde bislang in mehreren
Studien postuliert. Als eines der frithesten zelluliren Elemente konnte bei Initiierung der
akuten Pankreatitis eine Depletion des zentralen Scavengers Glutathion, als Ausdruck des
oxidativen Stresses, tierexperimentell nachgewiesen werden.

Ziel der vorliegenden Studie war es zu zeigen, ob sich durch eine Stabilisierung des
Glutathionpools iiber die Gabe der Glutathionvorstufe L-2-Oxothiazolidin-4-Carboxylat
(OTC), eine Veranderung des Verlaufes der experimentellen akuten nekrotisierenden
Pankreatitis am Rattenmodell zu erzielen ist und zu tberpriifen, ob direkte Wirkungen von
OTC auf azinérer Ebene vorliegen.

Hierzu wurde einerseits ein Uberlebensversuch mit Untersuchung der Uberlebenszeit, des
Enzymverlaufes und der histologischen Veranderungen durchgefiihrt. Zum anderen wurde die
direkte Wirkung von OTC an isolierten, mit Caerulein stimulierten Pankreasazini untersucht.
An den isolierten Azini konnte durch die Gabe von OTC keine Auswirkung auf das
Sekretionsmuster der Enzyme Amylase und Lipase gezeigt werden. Die unveridnderten
Enzymverldufe sprechen somit fiir eine lokale Wirkung am Gesamtorgan unabhéngig vom
Cholezystokinikrezeptor.

In den Uberlebensversuchen konnte eine systemische Wirkung der Stabilisierung der
Glutathionspeicher aufgrund der nur tendenziell verlingerten Uberlebenszeit nicht sicher
nachgewiesen werden. In den Enzymverliufen kam es zu keiner signifikanten Anderung
zwischen Kontroll- und Versuchsgruppe.

Bei der Untersuchung zeigte sich in der histologischen Auswertung eine signifikant niedrigere
Anzahl azindrer Nekrosen in der Versuchsgruppe.

Somit bestdtigte sich auch in dieser Studie die Bedeutung der Sauerstoffradikale in der
Pathogenese der akuten Pankreatitis. Insbesondere konnte gezeigt werden, dass sich durch
die, aus der Literatur bekannte, Stabilisierung des intraazindren Glutathiopools mit OTC ein
histomorphologisch milderer Verlauf der akuten experimentellen Pankreatitis der Ratte
erzielen ldsst.



