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5. Zusammenfassung

Effekt des Oralen Glucose-Toleranztests auf die intrazellulare Konzentration von

Calcium [Ca2']i und die Freisetzung von Sauerstoffradikalen in Lymphozyten

In der vorliegenden Arbeit wurde bei Patienten mit essentieller Hypertonie (n=24) und
altersgleichen gesunden Kontrollpersonen (n=24) ein oraler Glucose-Toleranztest (OGTT) im
Sinne eines akuten Stressimpulses durchgefiihrt. AnschlieBend wurden die Verdnderungen der
Gefidlregulation sowie Verdnderungen der intrazelluldren Calcium-Konzentration und die
Freisetzung von reaktiven Sauerstoffradikalen in Lymphozyten gemessen.

Die Gefdflveranderungen in vivo wurden mittels digitaler Photoplethysmographie und durch die
Bestimmung der Volumen-Pulswelle, die mit dem Reflective Index charakterisiert wurde,
dargestellt. Dabei wurden sowohl die Basalwerte als auch die Werte wihrend der reaktiven
Gefal — Weitstellung (reaktive Hyperdmie) nach Losen eines kurzzeitigen suprasystolischen
Staus jeweils vor, eine Stunde und zwei Stunden nach OGTT ermittelt.

Die Fluoreszenz - spektrophotometrische Bestimmung der intrazelluldren Konzentration von
Calcium in Lymphozyten erfolgte in vitro durch den Calcium-sensitiven Farbstoff Fura 2
Acetoxymethylester.

Die Konzentrationen reaktiver Sauerstoffradikale wurden in vitro mithilfe des sensitiven
Farbstoffes Lucigenin bestimmt.

Bei Patienten mit essentieller Hypertonie kam es zu einem signifikanten Abfall des Reflective
Index von 37,6 £ 2,9 (Mittelwert £ SEM) auf 31,0 = 3,0 eine Stunde nach OGTT und auf

32,8 £ 2,4 zwei Stunden nach OGTT (n=24, p<0,01 mit KRUSKAL-WALLIS-TEST und
DUNN’S MULTIPLE COMPARISON TEST). Im Gegensatz dazu ergab sich bei gesunden
Kontrollpersonen keine signifikante Verdnderung des Reflective Index wihrend des oralen
Glucose-Toleranztests.

Nach kurzer suprasystolischer Stauung zeigte sich bei den normotensiven Kontrollpersonen ein
signifikanter Abfall des Reflective Index von 27,1 £+ 2,8 vor OGTT auf 24,5 + 3,1 zwei Stunden
nach OGTT (n=24, p<0,01 mit KRUSKAL-WALLIS-TEST und DUNN’S MULTIPLE
COMPARISON TEST). Bei Bluthochdruckpatienten dagegen gab es keine signifikanten

Verianderungen des Reflective Index nach kurzer suprasystolischer Stauung.
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Die fluoreszenzphotometrischen Bestimmungen der intrazelluldren Calciumkonzentration
ergaben signifikante Verdanderungen bei Lymphozyten von Patienten mit essentieller Hypertonie:
es kam zu einem signifikanten Anstieg des intrazelluldren Calciums von 1,24 + 0,1 auf 1,69 +
0,2 eine Stunde nach OGTT und auf 1,60 + 0,1 zwei Stunden nach OGTT (n=24, p<0,01 mit
KRUSKAL-WALLIS-TEST und DUNN’S MULTIPLE COMPARISON TEST). Sowohl der
Wert eine Stunde nach OGTT als auch zwei Stunden nach OGTT war signifikant unterschiedlich
im Vergleich zu den Ausgangswerten (p <0,05 und p<0,01mit Dunn’s post hoc test).

In der Kontrollgruppe dagegen war der Zweistundenwert nach OGTT signifikant erhoht (p<0,05
mit KRUSKAL-WALLIS-TEST und DUNN’S MULTIPLE COMPARISON TEST).

Die Vorgabe von Phorbol — 12 — myristate — 13 - acetate in vitro fithrte bei Lymphozyten von
Patienten mit essentieller Hypertonie zu einem signifikanten Anstieg der intrazelluldren
Calciumkonzentration von 1,49 + 0,1 auf 2,16 £+ 0,1 eine Stunde nach OGTT und auf 2,14 + 0,2
zwei Stunden nach OGTT (n=24, p<0,001 mit KRUSKAL-WALLIS-TEST und DUNN’S
MULTIPLE COMPARISON TEST).

Im Gegensatz dazu war bei gesunden Kontrollpersonen der Phorbol — 12 — myristate — 13 -
acetate - induzierte Calcium-Einstrom nach OGTT nicht signifikant unterschiedlich.

Auch die in - vitro — Stimulation der Lymphozyten mit Insulin fiihrte in der Patientengruppe zu
einem signifikanten Anstieg des intrazelluldren Calciums von 1,63 + 0,1 vor OGTT auf 1,91 +
1,2 zwei Stunden nach OGTT (n=24, p<0,05 mit KRUSKAL-WALLIS-TEST und DUNN’S
MULTIPLE COMPARISON TEST), wogegen sich in der gesunden Kontrollgruppe keine
signifikanten Verdnderungen ergaben.

Sowohl Patienten mit essentieller Hypertonie als auch normotensive Kontrollpersonen reagierten
auf die in - vitro - Gabe von Glucose mit einem signifikanten Anstieg des intrazelluldren
Calciums zwei Stunden nach OGTT (n = 48, p < 0,01 mit KRUSKAL-WALLIS-TEST und
DUNN’S MULTIPLE COMPARISON TEST).

Die Freisetzung reaktiver Sauerstoffradikale unter OGTT war in keiner der
Untersuchungsgruppen signifikant unterschiedlich im Vergleich zum Ausgangswert.

Die Untersuchungen in dieser Arbeit zeigen, dass orale Glucose - Belastung zu Verdnderungen
der GefaBregulation und der intrazelluldren Calcium - Homdoostase sowohl bei Patienten mit

essentieller Hypertonie als auch bei gesunden Kontrollpersonen fiihren.
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