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Einleitung Ergebnisse

Die pathophysiologischen Zusammen- 1. Diabetes in ZDF-Ratten fuhrte zu einem Ho6rverlust, der jedoch 3. In der Cochlea der ZDF-Ratte fand sich keine Mikroangiopathie.

hange einer sensorineurale HOorstorung durch die Gabe von Losartan verhindert werden konnte. c _ _
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infolge einer diabetischen Stoffwechsel- o S . - )

lage sind bisher nicht eindeutig geklart I signiikante Verdnderung der Dicke der
: o | . g Basalmembran in den Kapillaren der

In dieser Studie wurden Zucker Diabetic Abb. 1. In den unbehandelten ZDF-Ratten g = Cochlea im Vergleich zu den gesunden

w | ergab sich in der Klick-BERA ein moderater E o

aber signifikanter Horverlust (45,0 +/-7,8dB)
im Vergleich zu den Kontrolltieren (34,7 +/-

dB Horverlust

einerseits funktionelle und 20 4,0dB). Eine Behandlung mit Losartan
morphologische Innenohrschaden zu J 2o fiihrte bei den ZDF-Ratten zu einem Erhalt _ . . . . .
spezifizieren, die nicht als Folge einer des Horvermégens (36,1 +/-7,4dB). 4, Dlabe_tes hatte in Z_DF-Ratten eine deutliche Affektion der "Strla
Mikroangiopathie auftreten, sowie 0 vascularis zur FoIge._Elne Losa_rtanbehandlung der ZDF-Ratten flhrte
andererseits ~ eine  medikamentose 2. Die unbehandelten ZDF-Ratten zeigten eine verminderte zur Protektion der Stria vascularis,
Innenohrprotektion durch einen  Expression der am K+-Haushalt beteiligten lonenpumpen und  Kontrolle |
Angiotensin-1l-Rezeptor-Inhibitor _kanale der Cochlea. .
(Losartan) zu evaluieren. - AT ,
ATPase (81) ATPase (82) <"1 Connexin26
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Material und Methoden Kontrolle x sp B\ ",;'f{ff Abb. 2a: Paraffinschnitte von
Homozygote ZDF-Mutanten wurden mit & g}% g S " Cochleae mit Darstellung der T e A8 , N DA
einem Plazebo oder dem Angiotensin-II- é % & _ /' Stria vascularis: In den nicht — apy, 4, Elektronenmlkroskoplsche Bilder der Stria vascularis in nicht diabetischen
Rezeptor-Inhibitor Losartan ab der 12. oF v s g diabetischen  Kontrolitieren  ynirolitieren (a) sowie ZDF-Ratten mit und ohne Behandlung mit Losartan: In den
Lebenswoche bis zum Alter von 42 t ' zeigte sich eine regelrechte | \hehandelten ZDF-Ratten zeigten sich deutliche ©deme der Intermediarzellen (IM2),
Wochen  behandelt.  Unbehandelte - Expression — der  Na+,K+-\nqurch es zu Quetschungen der Auslaufer der Marginalzellen (MZ) kam (b).
heterozygote Geschwistertiere dienten e i . Gztpeiz‘ianheit(g’:)- scL)Jvr\]/?e cer:s Gleichzeitig fanden sich Residualkrperchen (Pfeile in c) in den Intermediarzellen. Die
als nicht diabetische Kontrolltiere. Der wiy, _ _ Behandlung mit Losartan hatte einen weltrelchendel_w Erhalt der Ultrastruktur zur Folge
) ) 5 Kaliumkanals Kir4.1 und von ) (B7-Basalzelle, IMZ=Intermediarzelle, Kap= Kapillare, MZ=Marginalzelle)
Median  des  Langzeitzuckerwertes - & Connexin26. Deren Expres-
HbAlc betrug 11.12% in den Rk % TR N 01 sion  war in den nicht
unbehandelten diabetischen ZDF-Ratten : é % % L behandeften  ZDF-Ratten Diskussion und Schlussfolgerung
und 11.98% in den mit Losartan | oo o % 8. rLedu2|ert,b Vﬁah:ﬁnd unter %I?r Das Innenohr ist ein spezifisches Zielorgan einer chronischen
behande_lten ZDF-Ratten, wéahrend die ;{’T? ’" F "7; E?(Z?;?Sr:oﬁ ar;rhuarlmtgen b”elbe_ hyperglykdmischen  Schadigung und kann daher fir diesen
Kontrolitiere ~ normoglykam  waren Y ‘f | (Balken jeweils 50um) Untersuchungsbereich als "diabetische Otopathie" bezeichnet werden.
(HbAlc: 4.75%). - R— Dabei spielt eine Mikroangiopathie offensichtlich keine wesentlich Rolle,
Die Funktionsprifung des = \ sondern vielmehr eine Schéadigung der Stria vascularis mit verminderter
Horvermogens erfolgte durch eine Klick- g “(CC @ Expression der am K+-Haushalt beteiligten lonenkanale.
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gb:lé(ljﬁ\éae ﬁ\grs?rrilel;;aeﬁienr:rorl]unr\\/;/;:)dcehr;misdéﬁ ég@ 77,;’;1 026 Abb. 2b: Schematische Darstellung der Stria Der ,ﬁ;ngmtensm-lI-R_eze.ptor_-lnmbltor Losartan kann_elne fun_l_<t|(_)nelle u_nd

: SE vascularis und der am Einstrom von K+ beteiligten ~MOrP _ologlsche Beeintrachtigung der Cochlea vermlnde_rt. Mdglicherweise
untersucht.  Zudem  erfolgte  eine TS [esseaeas lonenkandle  zur  Aufrechterhaltung ~ des geschieht dies durch den Erhalt der Redox-Eigenschaften der
ultrastrukturelle elektronenmikrosko- § g | sz| endocochlesren Potentials. Mitochondrien der Intermediarzellen.
pische Auswertung. [\sz'];: (BZ=Basalzelle,  IMZ=Intermediarzelle, = Kap=

Kapillare, MZ=Marginalzelle)
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