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Eine bedarfsgerechte Blutversorgung der verschiedenen Organe und Gewebe des Organismus wird
durch eine an den Bedarf adaptierte Veranderung des arteriellen Gefal3tonus sichergestellt. Das
Membranpotential glatter GefalBmuskelzellen stellt einen der wichtigsten Regulatoren des arteriellen
Gefaldtonus dar und wird hauptséchlich von kaliumselektiven lonenkanélen reguliert.

In glatter GefaRmuskulatur sind verschiedene Kaliumkandle funktionell in Erscheinung getreten. Man
unterscheidet spannungsabhéangige (Kv) sowie Calcium-aktivierte Kaliumkanéle mit hoher Leitféahigkeit
(BKca), ATP-sensitive (Kate bzw. Kirs), einwarts-gleichrichtende (Kirz) sowie Zweiporen-Doméanen (KzP)
Kaliumkanéle.

Eine Aktivierung dieser kaliumselektiven lonenkandle induziert eine Hyperpolarisation der glatten
GefaBmuskelzellen mit konsekutiver Deaktivierung spannungsabhéngiger Calciumkanédle vom L-Typ,
Abfall der intrazellularen Calciumkonzentration und Forderung einer Gefal3relaxation.
Natrium-Nitroprussid ist ein hochpotenter endothelunabhéangiger Vasodilatator, der bspw. zur Therapie
der arteriellen Hypertonie eingesetzt wird und dessen gefalirelaxierende Wirkung auf der nicht-
enzymatischen Freisetzung von Stickstoffmonoxid in glatte Gefaimuskelzellen beruht.

Mittels Multiwire Myographie wurde an der isolierten Arteria saphena der mannlichen Wistar Ratte
systematisch die Beteiligung aller in glatten Gefalimuskelzellen nachgewiesenen Kaliumkandale an der
durch Natrium-Nitroprussid induzierten GefalRrelaxation untersucht. Auf diese Weise wurde die
Hypothese untersucht, dass der antikontraktile Effekt des Stickstoffmonoxids gleichzeitig durch mehrere
Kaliumkanale vermittelt wird.

In der vorliegenden Untersuchung konnte fiir den einwarts-gleichrichtenden (Kir2) sowie fur den ATP-
sensitiven (Kate bzw. Kirs) Kanal keine Beteiligung am antikontraktilen Effekt des Stickstoffmonoxids
aufgezeigt werden. Auch fur den Kvis- und Kvz21-Subtyp der spannungsabhéangigen Kaliumkanéle
konnte kein Nachweis erbracht werden. Eine weitere Studie unserer Arbeitsgruppe zeigte, dass auch
TASK-1 (K2P) Kanéle nicht an der durch Stickstoffmonoxid induzierten Geféaf3relaxation beteiligt sind.
Der Kv7-Kanal beeinflusste den antikontraktilen Effekt des Stickstoffmonoxids in Abhangigkeit vom
Kontraktionsniveau der untersuchten Geféal3e und der Art der Zugabe des Stickstoffmonoxid-Donators.
Bei einem hoheren Kontraktionsniveau und akuter Gabe zeigte sich hierbei eine den antikontraktilen
Effekt fordernde Wirkung, wahrend hingegen bei einem niedrigeren Kontraktionsniveau und
Vorinkubation eine limitierende Wirkung gefunden werden konnte.

Fir den BKca-Kanal zeigen die Ergebnisse der vorliegenden Studie nur eine limitierende Wirkung auf
den antikontraktilen Effekt des Stickstoffmonoxids. Ergdnzend hierzu konnte jedoch in einer weiteren
Studie unserer Arbeitsgruppe gezeigt werden, dass auch der BKca-Kanal — in einer ahnlichen
Abhangigkeit vom Kontraktionsniveau der untersuchten Gefafie wie fir den Kvz-Kanal in dieser Studie
gezeigt — sowohl eine fordernde als auch limitierende Wirkung auf den antikontraktilen Effekt des
Stickstoffmonoxids vermittelt.



