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Outline

Sauersoffsensing
» Hypoxische Vasokonstriktion (HPV)

« Mitochondrien und Cytochrome

* Remissionsspektrophotometrie &_

« Absorption, Streuung, Versuchsaufbau

 Differenzspektren

* Blockade der Atmungskette mit Cyanid

* Redox-Veranderung der Cytochrome korreliert mit
Blockade der HPV fwiﬁ i lg ]
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Sauerstoffsensing /\_
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Mogliche Mechanismen  /\
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Effekte von Inhibitoren der Atmungskette auf die HPV
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Beobachtung der Cytochrome in vivo?

* In lebenden Mitochondrien
* Im intakten Organ

 wahrend hypoxischer Vasokonstriktion

-> Messung der Farbanderung (Absorption)
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Methode: Farbmessung im Gewebe

 Sonde: Licht inf/aus Gewebe  [SW——
 Weisslichtquelle: Emission von Weisslicht

« Spektrometer: quantifiziert gemessene
Lichtintensitat bei spezifischen Wellenlangen

Absorption [AU] Spektrum von etwas rotem

., |Intensitéit [AU] (oxygeniertes Hamoglobin)
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Cytochromabsorption ~ /\
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Sonde
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Differenzspektrum /\_

uondiosqy

0,03 6
+5
0,02 ~_Berechnetes 4
Spektrum
>
@
L 3 (o)
g
| Cytochrome /-\ S
0,01 2
b563
+1
Cytochrome a/a3 Cytochrome C \\
0,00 \ \ T | | 0
510 530 550 570 590 610 630

Wellenlange [nm]
) UGLC

'rll\ll\H)

OF GIESSEN
LUNG C lNl’[—F




Versuchsablauf /\_

spezifische Blockade der HPV durch Cyanid

PAP (pulmonary arterial Cyanid 1, 5, 10, 25, 80 uM
pressure [mmHg])
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Periphere Inhibition /\_
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Relative Absorption normalisiert

Korrelation mit HPV

N

1/ Il cytc IV | Cyanid

1,2 1,7
= b < ———N
&, f/ ﬁ — - 1,5
E 0,8 J.
L) —e— Cytochrome c 113
g —&— Cytochrome b563 (CIIl)
é 0.4 —— Cytochrome aa3 (CIV)
?s o= —o— Hypoxic vasoconstriction 111

4‘
0,0 [ I I I I I I I
0 10 20 30 40 50 60 70

Cyanid [uM]

Erhohung des PAP wahrend 3%

Hypoxie [%o]

—



Outlook, Summary... /L

Mittels Remissionsspektrophotometrie konnen
Cytochrome am intakten Organ beobachtet werden

Probleme:

» Differenzierung der Cytochrome

* Nur Cytochrome konnen beobachtet werden

* Keine Unterscheidung unterschiedlicher Kompartemente

-> (Gabe von spezifischen Inhibitoren

-> Messung isolierter Mitochondrien (z.B von PASMC) und Vergleich mit
anderen Organen
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