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Die Tyrosinkinase Src ist in glatten GefaBmuskelzellen exprimiert. Sie scheint eine wichtige Rolle in der
Vermittlung von GeféaRRkontraktionen zu besitzen. In dieser Arbeit wurde die Hypothese untersucht, dass
die Tyrosinkinase Src in den kalziumabhéangigen Kontraktionsweg peripherer Skelettmuskelarterien bei
Agonisten-induzierten Kontraktionen involviert und an der myogenen Reaktion beteiligt ist. Als
Untersuchungsobjekte wurden intakte GefalR3praparate der Arteria gracilis der Ratte genutzt. Diese
wurden unter isobaren sowie unter isometrischen Bedingungen untersucht. Fir die intrazellulare
Kalziummessung wurde die Fura-2-Methode angewandt. Die Untersuchungen zeigten, dass die
Tyrosinkinase Src die Agonisten-induzierte GefalZkontraktion vermittelt. Die Serotonin-induzierte
Vasokontraktion wurde durch Hemmung der Src-Kinase in hohem Mal3e abgeschwécht. Dagegen
wurde dies fir die Methoxamin-induzierte GeféaRkontraktion erst bei hdheren Inhibitorkonzentrationen
nur eingeschréankt erreicht. Die Messung der intrazellularen Kalziumkonzentration zeigte an intakten
GefalRen einen direkten Zusammenhang zwischen der Src-Kinase und dem Kkalziumabhéangigen
Kontraktionsweg. Die Inhibierung der Tyrosinkinase Src filhrte zu einer Reduktion der Agonisten-
induzierten Veranderung des intrazellularen Kalziums. Die Kalziumsensitivitéat wurde nicht beeinflusst.
Eine Beteiligung der Src-Kinase an der myogenen Reaktion konnte mit den eingesetzten Inhibitoren
nicht nachgewiesen werden. Die vorliegenden Ergebnisse verleihen der Tyrosinkinase Src eine
essentielle Bedeutung fir die Regulation der Agonisten-induzierten Gefal3kontraktion glatter
Muskelzellen und kénnten neue Ansétze in der Therapie kardiovaskularer Erkrankungen liefern.



