
 

 

Aus dem Anatomischen Institut 

der medizinischen Fakultät 

der Universität des Saarlandes, Homburg/Saar 

Prof. Dr. med. Thomas Tschernig 

 

Immunhistochemischer Nachweis der nichtselektiven 
Kationenkanäle TRPC3 und TRPC6 in endokrinen      

Drüsen des Menschen 

 

Kumulative Dissertation zur Erlangung des Grades eines Doktors der 

Medizin der medizinischen Fakultät der 

UNIVERSITÄT DES SAARLANDES 

2025 

 

vorgelegt von Emilie Charlotte Kirstein 

geboren am 06.12.2000 in Münster 

 



 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Tag der Promotion: 12.01.2026 

Dekan: Univ.-Prof. Dr. med. dent. Matthias Hannig 

1. Berichterstatter: Prof. Dr. med. Thomas Tschernig  

2. Berichterstatter: Univ. Prof. Dr. rer. nat. Ulrich Boehm 

 



 

Inhaltsverzeichnis 
SUMMARY ........................................................................................................................................ 4 

ZUSAMMENFASSUNG ..................................................................................................................... 5 

1. EINLEITUNG UND MOTIVATION ............................................................................................. 6 

1.1 HINTERGRUND UND RELEVANZ VON TRPC-KANÄLEN ................................................................... 6 

1.2 ENDOKRINE ORGANE UND DEREN FUNKTIONELLE BEDEUTUNG ................................................... 12 

1.3 AKTUELLER FORSCHUNGSSTAND ZU TRPC-KANÄLEN IN ENDOKRINEN ORGANEN ........................ 16 

1.4 ZIELSETZUNG DER DISSERTATION UND FORSCHUNGSFRAGEN ..................................................... 19 

2. METHODIK DER STUDIEN .................................................................................................... 20 

3. ÜBERBLICK ÜBER DIE PUBLIKATIONEN ........................................................................... 21 

3.1 PUBLIKATION 1: “TRPC3 IS DOWNREGULATED IN PRIMARY HYPERPARATHYROIDISM” ........... 21 

3.2 PUBLIKATION 2: “DISTRIBUTION OF TRPC1, TRPC3 AND TRPC6 IN THE HUMAN THYROID” ... 34 

3.3 PUBLIKATION 3: “DISTRIBUTION OF TRPC3 AND TRPC6 IN THE HUMAN EXOCRINE AND 

ENDOCRINE PANCREAS” .................................................................................................................. 44 

4. SYNTHESE UND DISKUSSION ............................................................................................. 53 

4.1 ZUSAMMENFASSUNG DER WICHTIGSTEN ERKENNTNISSE ............................................................. 53 

4.2 BEITRAG ZUR FORSCHUNG ÜBER TRPC-KANÄLE ....................................................................... 53 

5. LITERATURVERZEICHNIS .................................................................................................... 54 

6. PUBLIKATIONSVERZEICHNIS ............................................................................................. 62 

7. ABBILDUNGSVERZEICHNIS ................................................................................................ 63 

8. DANKSAGUNG ...................................................................................................................... 64 

9. LEBENSLAUF ........................................................................................................................ 65 



 4 

Summary 
The regulation of Ca2+-signaling plays a crucial role in a vast number of physiological and 

pathophysiological processes. Especially, Transient Receptor Potential Canonical (TRPC) 

channels, including TRPC3 and TRPC6, are integral parts of these signaling pathways and 

may show great new potential as targets for novel therapeutic approaches. Their ability to 

modulate intracellular Ca2+-levels makes them key factors in the regulation of cellular func-

tions such as proliferation, migration and secretion, but also in the development and pro-

gression of diseases such as cancer, endocrine disorders and inflammatory diseases. 

The herein presented studies investigated TRPC3/6 expression in human parathyroid, thy-

roid, and pancreatic tissues using immunohistochemistry with knockout-validated antibod-

ies. Tissue samples were obtained from surgical procedures and body donations. A soft-

ware-based scoring system was used to quantify staining intensity where applicable. Alto-

gether, they provide new insights into the protein expression patterns of TRPC channels 

and their potential relevance in endocrine tissues, aiming to improve our understanding of 

their tissue-specific distribution.  

The first study investigates the expression patterns of TRPC3/6 channels both in healthy 

and in primary hyperparathyroidism-diseased parathyroid tissue. Protein expression of 

TRPC3/6 was detected in the human parathyroid gland, particularly in chief and oxyphilic 

cells. It was interesting to observe that the TRPC3 staining score was statistically signifi-

cantly lower in diseased tissue than in healthy tissue. 

The second study analyzed the distribution of TRPC3/6 channels in the healthy human thy-

roid gland. Immunostaining of TRPC3/6 in thyrocytes revealed irregular patterns with some 

cells showing intense staining and others exhibiting no staining. Comparison of calcitonin 

and TRPC3/6 immunostained sections strongly indicated expression of TRPC3/6 in C-cells.  

The third study focuses on the immunohistochemical analysis of TRPC3/6 in endocrine and 

exocrine pancreatic tissue. TRPC3/6 proteins were detected in various structures of the 

pancreas, including acinar cells and epithelial cells of the ductal, intralobular and interlobu-

lar ducts. Endocrine islets of Langerhans were homogeneously labeled by anti-TRPC3 and 

anti-TRPC6 antibodies.  

These findings enhance the understanding of TRPC3/6 distribution and function in selected 

endocrine tissues.   
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Zusammenfassung  
Die Regulation von Ca2+-Signalen spielt eine entscheidende Rolle in einer Vielzahl physio-

logischer und pathophysiologischer Prozesse. Insbesondere die kanonischen transienten 

Rezeptor-Potential (TRPC)-Kanäle, darunter TRPC3 und TRPC6, sind integrale Bestand-

teile dieser Signalwege und zeigen ein großes Potenzial als Zielstrukturen für neue thera-

peutische Ansätze. Ihre Fähigkeit, intrazelluläre Ca2+-Spiegel zu modulieren, macht sie zu 

Schlüsselfaktoren in der Regulation von Zellfunktionen wie Proliferation, Migration und Sek-

retion, aber auch in der Entwicklung und Progression von Erkrankungen wie Krebs, endo-

krinen Störungen und Entzündungserkrankungen. 

In den hier vorgestellten Studien wurde die Expression von TRPC3/6 in menschlichem Ne-

benschilddrüsen-, Schilddrüsen- und Pankreasgewebe mittels Immunhistochemie mit 

Knockout-validierten Antikörpern untersucht. Die Gewebeproben stammten aus chirurgi-

schen Eingriffen und Körperspenden. Zur Quantifizierung der Färbeintensität wurde, wenn 

anwendbar, ein softwaregestütztes Scoring-System verwendet. Zusammenfassend liefern 

die hier präsentierten Studien neue Erkenntnisse bezüglich der Proteinexpressionsmuster 

von TRPC-Kanälen und ihrer potenziellen Relevanz in endokrinen Geweben und sollen 

unser Verständnis ihrer gewebespezifischen Verteilung verbessern.  

Die erste Studie untersucht die Expressionsmuster von TRPC3/6-Kanälen in gesundem 

sowie mit primärem Hyperparathyreoidismus erkranktem Nebenschilddrüsengewebe. Es 

konnte die Proteinexpression von TRPC3/6 in der menschlichen Nebenschilddrüse nach-

gewiesen werden, insbesondere in Haupt- und oxyphilen Zellen. Auffällig war, dass der 

TRPC3-Färbescore in erkranktem Gewebe statistisch signifikant niedriger war als in gesun-

dem Gewebe.  

Die zweite Studie analysiert die Verteilung der TRPC3/6-Kanäle in der gesunden mensch-

lichen Schilddrüse. Die Immunfärbung von TRPC3/6 in Thyreozyten zeigte unregelmäßige 

Muster, bei denen einige Zellen eine intensive Färbung aufwiesen, während andere keine 

Färbung zeigten. Der Vergleich von Calcitonin- und TRPC3/6-immungefärbten Schnitten 

deutete stark auf eine Expression von TRPC3/6 in C-Zellen hin.  

Die dritte Studie fokussiert sich auf die immunhistochemischen Untersuchungen von 

TRPC3/6 im endokrinen und exokrinen Pankreasgewebe. Die TRPC3/6-Proteine konnten 

in verschiedenen Strukturen des Pankreas nachgewiesen werden, darunter Azinus-Zellen 

sowie Epithelzellen der Schalt-, intralobulären und interlobulären Gänge. Endokrine 

Langerhans-Inseln wurden eindeutig und homogen durch Anti-TRPC3- und Anti-TRPC6-

Antikörper markiert. 

Die Ergebnisse tragen zu einem besseren Verständnis der Verteilung und Funktion von 

TRPC3/6 in ausgewählten endokrinen Geweben bei.   
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1. Einleitung und Motivation 

1.1 Hintergrund und Relevanz von TRPC-Kanälen 

Die Familie der transienten Rezeptor-Potenzial-Kanäle (TRP-Kanäle) stellt eine heterogene 

Gruppe von Ionenkanälen dar, die die Funktion zellulärer Sensoren ausüben und auf di-

verse physikalische und chemische Reize reagieren. Sie sind für ihre Rolle in verschiedens-

ten sensorischen Prozessen bekannt, wie der Wahrnehmung von Temperatur, Schmerz, 

Geruch und mechanischen Reizen.100 Erstmalig wurden sie 1969 in Forschungen an der 

Fruchtfliege Drosophila melanogaster beschrieben, die eine Mutante identifizieren konnten, 

deren Photorezeptoren auf Lichtreize nur transient mit einem Potential reagierten.80 Der 

Begriff „transient receptor potential“ (TRP) leitet sich hier her ab.74 In der Folge gelang es, 

die Sequenz des dafür verantwortlichen TRP-Proteins zu bestimmen und es zeigte sich, 

dass es sich bei dem TRP-Protein um einen Ca2+-permeablen Ionenkanal in den Rezepto-

ren von Drosophila melanogaster handelt. Dies führte zu einer Identifizierung einer ganzen 

Familie von TRP-Kanälen, darunter die kanonischen (TRPC), die Melastatin- (TRPM), die 

Vanilloid- (TRPV), die Mucolipin- (TRPML), die Polycystin- (TRPP), die Ankyrin- (TRPA) und 

die „no mechanoreceptor potential C“ (TRPN)-Unterfamilien (s. Abbildung 1).74,80 Sie kom-

men zahlreich in Organismen, einschließlich des Menschen, vor und spielen eine zentrale 

Rolle in einer Vielzahl physiologischer und pathophysiologischer Prozesse.28,74,100 Jeder 

Unterfamilie sind spezifische biochemische Aktivierungsmechanismen und physiologische 

Prozesse zugeordnet, was die Vielfalt dieser TRP-Kanal-Superfamilie unterstreicht.84 Allen 

Gruppen der TRP-Kanal-Superfamilie ist die Ausbildung einer Kanalpore zwischen der fünf-

ten und sechsten Transmembrandomäne gemein.100 Im Fokus dieser Arbeit steht die Un-

terfamilie der TRPC-Kanäle. Als Ca2+-permeable, nichtselektive Kationenkanäle1 ermögli-

chen sie den Einstrom von Ca2+ und anderen Kationen und tragen somit entscheidend zur 

zellulären Ca2+-Homöostase und -Signalweiterleitung bei.82 

 

 

 

 

 

 

 
Die Abbildung stellt eine strukturelle Darstellung der sieben Hauptfamilien der TRP-Kanäle dar. Jede 
Unterfamilie ist weiter in Subgruppen unterteilt, die die spezifischen Mitglieder der jeweiligen Familie 

aufführen. (Darstellung auf folgender Seite) 

Abbildung 1: Familie der TRP-Kanäle. 
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Struktur und Funktion der TRPC-Kanäle 

Die TRPC-Unterfamilie umfasst sieben Mitglieder (TRPC1-7), die sich in ihrer Gewebever-

teilung und Funktion unterscheiden.1 Die Bezeichnung „c“ steht für „kanonisch“, bezie-

hungsweise „klassisch“, in Anlehnung an ihre Ähnlichkeit zu den entdecken Kanälen in der 

Drosophila melanogaster. Die TRPC-Unterfamilie wird in die Subgruppen TRPC1, TRPC2, 

TRPC 3/6/7 und TRPC 4/5 untergliedert.1,76 In humanem Gewebe kommen sechs der sie-

ben Subtypen vor. TRPC2 liegt hier als Pseudogen vor und codiert für kein funktionsfähiges 

Protein.69 TRPC-Kanäle sind nicht-selektive Kationenkanäle mit unterschiedlich ausgepräg-

ter Ca2+-Permeabilität.101 Strukturell sind TRPC-Kanäle als Tetramere aufgebaut, wobei je-

des Monomer aus sechs Transmembran-Domänen, den alpha-Helices, besteht (s. Abbil-

dung 2).55 Die ersten vier transmembranen alpha-Helices (S1-S4) bilden eine spannungs-

sensorähnliche Domäne. Die Ca2+-Permeabilität wird durch eine Pore gewährleistet, die 

mitunter von der fünften und sechsten Transmembran-Domäne (S5-S6) gebildet wird.101 

Die sieben TRPC-Kanäle weisen eine konservierte Sequenz im C-terminalen Bereich auf. 

Darüber hinaus besitzen sie 3-4 ankyrinartige Wiederholungen am NH2-terminalen 

Ende.101 Wichtig zu erwähnen ist, dass TRPC3 und TRPC6, zusammen mit TRPC7, eine 

eng verwandte Unterfamilie bilden, die sich durch eine hohe Aminosäureidentität von 70–

80 %99 sowie gemeinsame funktionelle, regulatorische und pharmakologische Eigenschaf-

ten auszeichnet. Ein einzigartiges Merkmal der TRPC3- und TRPC6-Kanäle ist ihre verlän-

gerte extrazelluläre S3-Helix95, die eine potenzielle Rolle in der Adressierung kleiner Mole-

küle spielen könnte.101 Zudem erlaubt ihre Architektur eine feine Regulation der Kanäle 

durch unterschiedliche Stimuli, sei es durch rezeptor- oder speicherbetriebene Mechanis-

men.1,34 
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a: Schematische Darstellung der Transmembran-Domänen des TRPC-Kanals. Der Kanal besteht 

aus sechs transmembranen Helices (S1-S6), wobei die fünfte und sechste die Pore des Kanals bil-

den. Die Länge und Aminosäuresequenz der C- oder N-Termini variiert je nach TRPC-Unterform.  

b: Tetramere Struktur des TRPC-Kanals. Der funktionelle Kanal wird durch die Assemblierung von 
vier Untereinheiten gebildet, die symmetrisch um eine zentrale Pore angeordnet sind.  
 
TRPC-Kanäle und Ca2+-Signalwege 
Die TRPC-Kanäle werden durch komplexe Signalkaskaden aktiviert, die die Phospholipase 

C (PLC) sowie deren sekundäre Botenstoffe Inositoltriphosphat (IP3) und Diacylglycerol 

(DAG) umfassen (s. Abbildung 3). Während DAG einige in der Plasmamembran liegende 

TRPC-Kanäle direkt aktiviert und dadurch rezeptorgesteuerte Ca2+-Einstromwege vermit-

telt, sorgt IP3 für eine Entleerung intrazellulärer Ca2+-Speicher, insbesondere des endoplas-

matischen Retikulums (ER). Dies führt zur Aktivierung speicherbetriebene Kanäle. Eine Tet-

ramerisierung des Ca2+-Sensors „stromal interacting molecule 1“ (STIM1) im ER, bei er-

schöpften Ca2+ Speicher, begünstigt die Stimulation von ORAI-Kanälen (calcium release-

activated calcium channels) in der Plasmamembran, sowie von Mitgliedern der TRP-Fami-

lie, insbesondere der TRPC-Unterfamilie.45,46,96 Beide Signalwege – sowohl die rezeptorge-

steuerten als auch die speicherbetriebene Ca2+-Einstromwege – tragen zu einem schnellen 

und transienten Anstieg der freien zytosolischen Ca2+-Konzentration bei. 

Diese dualen Aktivierungsmechanismen illustrieren die Vielseitigkeit der TRPC-Kanäle in 

der Regulation intrazellulärer Ca2+-Konzentrationen. Ca2+ ist als universeller sekundärer 

Botenstoff an der Koordination zahlreiche zelluläre Prozesse wie Exozytose, Genexpres-

sion und Zellproliferation beteiligt.12,79,80  

 

 

 

 

 

Abbildung 2: Das TRPC-Protein. 
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Die Abbildung veranschaulicht die Aktivierung der TRPC-Kanäle durch Signalkaskaden, die die 

Phospholipase C (PLC) aktivieren. Die hydrolytische Spaltung von Phosphatidylinositol-4,5-bisphos-

phat (PIP2) durch PLC führt zur Bildung von Inositol-1,4,5-trisphosphat (IP3) und Diacylglycerol 

(DAG). DAG aktiviert direkt TRPC3 und TRPC6, was einen Ca2+-Einstrom aus dem extrazellulären 

Raum bewirkt. IP3 bindet an IP3-Rezeptoren (IP3R) im endoplasmatischen Retikulum (ER) und löst 

die Freisetzung von gespeicherten Ca2+ aus. Die Erschöpfung der Ca2+-Speicher wird durch das 

„Stromal Interaction Molecule 1“ (STIM1) detektiert, was daraufhin Orai-Kanäle in der Plasmamemb-

ran aktiviert. 

 

Innerhalb der TRPC-Kanäle haben insbesondere auch TRPC3 und TRPC6 aufgrund ihrer 

zentralen Rolle bei der Ca2+-Signaltransduktion wissenschaftliche Aufmerksamkeit erfah-

ren. Diese Kanäle neigen zur Bildung heteromerer Komplexe4,44,54, was ihr funktionelles 

Repertoire erweitert und differenzierte Antworten auf physiologische Anforderungen ermög-

licht. Zusammen mit TRPC7 gehören TRPC3 und TRPC6 zu den TRPC-Kanälen, die durch 

Diacylglycerol (DAG) und damit auf diese Weise direkt aktiviert werden können.34 

 
Physiologische und pathophysiologische Bedeutung 

Die Verteilung und Relevanz der TRPC-Kanäle erstreckt sich auf eine Vielzahl von Organ-

systemen. Ihre Rolle bei der Sinneswahrnehmung56, der renalen Ca2+-Resorption31, der 

kardiovaskulären75 und der pulmonalen97 Regulation verdeutlicht ihre physiologische Be-

deutung. Darüber hinaus wird eine Dysregulation der TRPC-Kanäle mit pathologischen Zu-

ständen wie kardialer Hypertrophie, Onkogenese und neurodegenerativen Erkrankungen 

in Verbindung gebracht.55 Da sich diese Untersuchung spezifisch auf die TRPC3 und 

TRPC6 Kanäle der TRP-Superfamilie konzentriert, soll im Folgenden ein kurzer Überblick 

Abbildung 3: Die Ca2+-Signaltransduktion. 
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über das Vorkommen und die Bedeutung dieser beiden im Zusammenhang mit physiologi-

schen und pathophysiologischen Prozessen gegeben werden. 

TRPC3 weist eine breite gewebespezifische Verteilung auf und ist in zahlreichen Organen 

und Zelltypen exprimiert, darunter Gehirn39, Herz102, Lunge68, Nieren21, Nerven-33 sowie im 

Immunsystem2. Besonders ausgeprägt ist seine Expression in den Purkinje-Zellen des 

Kleinhirns sowie im Hypothalamus.41,85 Auch in myokardialem und glattem Muskelgewebe 

lässt sich TRPC3 nachweisen.36,37 Funktionell ist TRPC3 eng mit der zellulären Ca2+-Ho-

möostase verknüpft. Es ermöglicht den Ca2+-Einstrom in die Zelle und übernimmt dadurch 

eine zentrale Rolle bei Prozessen wie Muskelkontraktion, neuronaler Signalübertragung, 

Zellproliferation und synaptische Plastizität – insbesondere im zentralen Nervensystem.19,40 

In der Niere ist TRPC3 vor allem in den proximalen und distalen Tubuli sowie im Sammel-

rohr lokalisiert und trägt dort zur transzellulären Ca2+-Reabsorption und luminalen Ca2+-

Homöostase bei.21,31 Aus pathophysiologischer Sicht spielt TRPC3 eine wesentliche Rolle 

bei der Entstehung und Progression kardiovaskulärer und neurodegenerativer Erkrankun-

gen.26 Bei kardialer Hypertrophie vermittelt TRPC3 über den verstärkten Ca²⁺-Einstrom die 

Aktivierung des Transkriptionsfaktors nuclear factor of activated T-cells (NFAT), der für die 

Expression hypertrophieassoziierter Gene verantwortlich ist. In Tiermodellen konnte ge-

zeigt werden, dass die genetische Deletion von TRPC3 eine protektive Wirkung gegen sol-

che Umbauprozesse hat.77,88 Auch in der Niere deuten veränderte TRPC3-Expressionmus-

ter bei Hyperkalzurie und Nephrokalzinose auf eine pathophysiologische relevante Rolle 

hin, wobei eine verminderte Kanalaktivität mit einer gestörten Ca2+-Resorption in Zusam-

menhang gebracht wird.29 Zur therapeutischen Modulation von TRPC3 wurde der selektive 

Antagonist Pyr3 entwickelt. In präklinischen Studien wies dieser vielversprechende Effekte 

bei der Behandlung von hypertrophen Herzveränderungen und neurodegenerativen Er-

krankungen auf.17,65 

TRPC6 ist vor allem in Plazenta, Herz, Lunge, Niere und im Gehirn exprimiert.18,22 Innerhalb 

der Niere kommt TRPC6 vermehrt in den Glomeruli aber auch im Tubulussystem vor32, 

während es im zentralen Nervensystem vor allem im Hippocampus und in der Großhirn-

rinde exprimiert wird.91,106 Physiologisch übernimmt TRPC6 eine zentrale Rolle in der Re-

gulation des vaskulären Tonus und der glomerulären Filtration. Wie TRPC3 vermittelt es 

den Ca²⁺-Einstrom in die Zellen und beeinflusst dadurch vielfältige zelluläre Funktionen.23,25 

Pathologisch ist TRPC6 unter anderem an der Entstehung pulmonaler Hypertonie beteiligt. 

Seine Überexpression in glatten Gefäßmuskelzellen führt zu verstärktem Ca²⁺-Einstrom, 

was eine übermäßige Vasokonstriktion zur Folge hat.105 In der Niere führen Mutationen im 

TRPC6-Gen zu einer Überaktivierung des Kanals, was die Integrität des podozytären Zyto-

skeletts beeinträchtigt und eine familiäre fokale segmentale Glomerulosklerose (FSGS) 
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begünstigt.72 Darüber hinaus wird TRPC6 bei verschiedenen Tumorarten überexprimiert 

und fördert dort die Zellproliferation, Migration und Angiogenese.8 Zur gezielten Hemmung 

von TRPC6 wurde der Antagonist SAR7334 entwickelt, der in Tiermodellen bereits vielver-

sprechende Effekte bei der Behandlung von Bluthochdruck und glomerulären Erkrankun-

gen zeigte.66 

Aufgrund ihrer breiten Beteiligung an krankheitsrelevanten Signalwegen stellt sich die 

Frage, ob und inwieweit TRPC3 und TRPC6 auch in hormonbildenden Organen eine Rolle 

spielen. Da gerade in endokrinen Geweben Ca2+-Signalen eine Schlüsselrolle für die Hor-

monsekretion und Zellfunktion zukommt20,38, ist das Verständnis der TRPC-vermittelten Me-

chanismen entscheidend, um potenzielle Einflüsse auf endokrine Regulation und patholo-

gische Veränderungen dieser Organe besser zu verstehen. In hormonproduzierenden Ge-

weben wie der Hypophyse, der Nebennierenrinde, der Schilddrüse oder den Inselzellen des 

Pankreas ist die feine Regulation intrazellulärer Ca²⁺-Spiegel essenziell für die Steuerung 

der Hormonfreisetzung, Zelldifferenzierung und Zellproliferation.6,73,87,92 Eine Dysregulation 

der TRPC-Kanalaktivität könnte demnach direkte Auswirkungen auf hormonelle Signal-

wege haben und zur Entstehung endokriner Störungen beitragen. 
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1.2 Endokrine Organe und deren funktionelle Bedeutung 
Die drei endokrinen Organe und ihre Funktionen   
Die Nebenschilddrüse, Schilddrüse und das Pankreas sind zentrale Organe des endokrinen 

Systems. Sie spielen eine wesentliche Rolle bei der Regulation von Stoffwechselprozes-

sen, der Homöostase und der Signalübertragung im Körper. Ihre Funktion basiert in hohem 

Maße auf einer präzisen Ca2+-Signalweiterleitung, was TRPC-Kanäle zu potenziell wichti-

gen Akteuren in diesen Organen macht. Im Folgenden sollen die anatomischen, histologi-

schen und physiologischen Funktionen dieser einzelnen Organe kurz dargestellt werden.  

 

Nebenschilddrüse   
Die Nebenschilddrüsen oder Glandulae parathyroideae sind kleine, in der Regel vier, vor-

handene Drüsen, die dorsolateral der Schilddrüse liegen. Anatomisch befinden sich die 

oberen Nebenschilddrüsen in der Nähe des Ringknorpels, während die unteren Neben-

schilddrüsen in Höhe des dritten bis vierten Trachealrings lokalisiert sind. Diese Drüsen 

sind meist in das Gewebe der Schilddrüse eingebettet und durch eine dünne Kapsel von 

dieser abgegrenzt (s. Abbildung 4a).71 

Histologisch bestehen die Nebenschilddrüsen aus zwei Hauptzelltypen: den Hauptzellen 

und den oxyphilen Zellen (s. Abbildung 4b). Die Hauptzellen sind für die Produktion des 

Parathormons (PTH) verantwortlich und erscheinen in histologischen Schnitten relativ hell 

und mit wenig Zytoplasma. Im Gegensatz dazu sind die oxyphilen Zellen größer und ent-

halten mehr Zytoplasma, wobei ihre genaue Funktion noch nicht vollständig geklärt ist.16 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
 

a: Eine Darstellung der anatomischen Lage der Nebenschilddrüsen. Oberes und unteres Parathyreo-

ideapaar an der dorsalen Schilddrüsenfläche. 

b: Histologische Schemazeichnung der Nebenschilddrüse. Dicht aneinander gelagerte Hauptzellen 
umgeben von einem feinen Kapillarbett. Vereinzelt finden sich gruppiert Oxyphile Zellen.  

Abbildung 4: Anatomie und Histologie der Nebenschilddrüse. 
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Das Hormon PTH spielt eine zentrale Rolle in der Regulierung des Ca2+- und Phosphat-

haushalts im Körper. Die Freisetzung von PTH wird primär durch den Ca2+-Spiegel im Blut 

reguliert. Ein niedriger extrazellulärer Ca2+-Spiegel reduziert die Aktivierung des calcium-

sensitiven Rezeptors (CaSR) auf den Hauptzellen der Nebenschilddrüse. Die daraus resul-

tierende Abnahme des intrazellulären Ca2+-Spiegels stimuliert die Exozytose von PTH.15 

Ein hoher extrazellulärer Ca2+-Spiegel hingegen hemmt durch verstärkte CaSR-Aktivierung 

die Freisetzung von PTH über einen Anstieg des intrazellulären Ca2+-Spiegels.15 Damit un-

terscheiden sich die Hauptzellen der Nebenschilddrüse von anderen endokrine Zellen, in 

denen der Anstieg von Ca2+ typischerweise die Hormonfreisetzung fördert.10 PTH wirkt auf 

verschiedene Organe, um den Ca2+-Spiegel im Blut zu erhöhen. In den Knochen aktiviert 

PTH Osteoklasten, die den Knochenabbau anregen und dabei Ca2+ freisetzen. In den Nie-

ren fördert PTH die Ca2+-Resorption und steigert die Bildung von aktivem Vitamin D, wel-

ches wiederum die Ca2+-Aufnahme im Darm erhöht.57 Über diese Mechanismen trägt PTH 

dazu bei, den Ca2+-Spiegel im Blut auf einem konstanten Niveau zu halten.16,57 Zusätzlich 

zur direkten Wirkung auf Ca2+ reguliert Parathormon auch den Phosphatstoffwechsel, in-

dem es die Phosphatausscheidung über die Nieren fördert.57 Das Zusammenspiel von Pa-

rathormon, Calcitonin und Vitamin D3 ermöglicht eine feine Abstimmung des Ca2+- und 

Phosphatgleichgewichts im Körper. Ein Ungleichgewicht in der Funktion der Nebenschild-

drüsen, etwa durch eine Über- oder Unterproduktion von PTH, kann zu Erkrankungen wie 

Hyperparathyreoidismus oder Hypoparathyreoidismus führen. Diese Störungen wirken sich 

direkt auf den Ca2+-Stoffwechsel aus und können zu schweren gesundheitlichen Problemen 

führen, wie etwa Knochenabbau, Nierensteinen oder Muskelkrämpfen.57,70 

Schilddrüse   
Die Schilddrüse ist eine endokrine Drüse, die im anterioren Halsbereich, direkt inferior des 

Kehlkopfs, lokalisiert ist. Sie besteht aus zwei symmetrischen Lappen, die durch einen 

schmalen Gewebestreifen, den Isthmus, miteinander verbunden sind (s. Abbildung 5a).63 

Die Schilddrüse ist von einer zweischichtigen Kapsel umgeben, wobei die innere Schicht 

mit dem Drüsengewebe verwachsen ist. Auf der dorsalen Seite der Schilddrüse befinden 

sich die vorher besprochenen Nebenschilddrüsen.3 

Histologisch betrachtet besteht die Schilddrüse vor allem aus Follikeln, die von einer ein-

schichtigen Epithelzellschicht, den Thyreozyten, umgeben sind (s. Abbildung 5b). Diese 

Follikel enthalten Kolloid, eine viskose Substanz, die die Vorstufen der Schilddrüsenhor-

mone Tetraiodthyronin (T4) und Triiodthyronin (T3) speichert.5 Zwischen den Follikeln fin-

den sich die parafollikulären Zellen oder C-Zellen, die das Hormon Calcitonin produzieren 

(s. Abbildung 5b). Calcitonin spielt eine Rolle bei der Regulierung des Ca2+-Spiegels im 

Blut, indem es die Ca2+-Konzentration im Blut senkt, jedoch ist die genaue physiologische 

Bedeutung von Calcitonin beim Menschen nicht vollständig geklärt.90 
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a: Eine Darstellung der anatomischen Lage der Schilddrüse mit beiden symmetrischen Schilddrü-

senlappen.  

b: Histologische Schemazeichnung der Schilddrüse. Eine einschichtige Follikelzellschicht, die Thy-

reozyten, die großflächig das Kolloid umgibt. Calcitonin-produzierende C-Zellen finden sich verein-

zelt parafollikulär. Die Follikel sind umgeben von einem Kapillarbett.  

Die Hauptfunktion der Schilddrüse besteht in der Produktion und Sekretion der Schilddrü-

senhormone T3 und T4. T3 und T4 werden in den Follikeln synthetisiert.13 Diese Hormone 

regulieren den Stoffwechsel, indem sie nahezu alle Körperzellen erreichen und deren Akti-

vität steigern.5 T3 ist das biologisch aktivere Hormon, während T4 als Vorstufe fungiert und 

nach der Sekretion in T3 umgewandelt wird.11 Die Synthese dieser Hormone wird durch das 

Thyreotropin (TSH) aus der Hypophyse reguliert, das seinerseits durch das Thyreotropin-

Releasing-Hormon (TRH) des Hypothalamus gesteuert wird.35 Ein Rückkopplungsmecha-

nismus gewährleistet, dass der Spiegel von T3 und T4 im Blut konstant bleibt. Ein hoher 

Hormonspiegel hemmt die Freisetzung von TRH und TSH, während ein niedriger Hormon-

spiegel die Produktion von TSH anregt.81 

 
Pankreas  
Das Pankreas ist eine retroperitoneal gelegene Drüse, die sich quer über die hintere Bauch-

wand erstreckt und sich auf Höhe der Lendenwirbel 1 und 2 befindet.62 Anatomisch gliedert 

sich das Pankreas in drei Hauptabschnitte: den Kopf, den Körper und den Schwanz. Der 

Pankreaskopf liegt eingebettet in der C-förmigen Krümmung des Duodenums, während der 

Schwanz in die Milz hineinragt. Der Ductus pancreaticus, der Hauptausführungsgang des 

Pankreas, verläuft vom Schwanz bis zum Kopf und mündet gemeinsam mit dem Gallen-

gang in das Duodenum (s. Abbildung 6a).24  

Abbildung 5: Anatomie und Histologie der Schilddrüse. 
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Histologisch setzt sich das Pankreas aus zwei funktionell unterschiedlichen Anteilen zu-

sammen: dem exokrinen und dem endokrinen Anteil. Der exokrine Anteil bildet den Großteil 

des Pankreasgewebes und besteht aus Azinus-Zellen, die in kleinen Drüsenläppchen or-

ganisiert sind.62 Diese Azini produzieren Verdauungsenzyme wie Amylase, Lipase und Pro-

teasen.103 Über ein verzweigtes Gangsystem werden diese Enzyme in den Ductus pancre-

aticus abgegeben und schließlich in das Duodenum transportiert.43 Zwischen den Azini lie-

gen die Langerhans-Inseln (s. Abbildung 6b). 

Die Langerhans-Inseln beinhalten verschiedene hormonproduzierende Zelltypen, die zent-

rale Rollen unter anderem bei der Blutzuckerregulation übernehmen.14 Die a-Zellen sezer-

nieren Glukagon, ein Hormon, das die Freisetzung von Glukose aus der Leber stimuliert 

und so den Blutzuckerspiegel erhöht.98 Die b-Zellen produzieren Insulin, das die Glukose-

aufnahme in die Körperzellen fördert und den Blutzuckerspiegel senkt.9 d-Zellen geben So-

matostatin ab, das sowohl die Insulin- als auch die Glukagonsekretion hemmt und so zur 

Regulation der Blutzuckerregulation beiträgt.93 Die g-Zellen bilden pankreatisches Polypep-

tid, das vermutlich an der Regulation der Verdauungsprozesse beteiligt ist, dessen genaue 

Rolle jedoch noch nicht vollständig geklärt ist.89 

 

 

 

 

 

 

 

a: Eine anatomische Darstellung des Pankreas mit Ductus pancreaticus eingebettet in die C-förmige 
Krümmung des Duodenums. 

b: Histologische Darstellung einer Langerhans-Insel umgeben von Azini mit den insulinproduzieren-

den b-zellen, den eher randständig gelegenen a-Zellen, sowie d- und g-Zellen, umgeben von einem 

Kapillarbett.  

 

Abbildung 6: Anatomie und Histologie des Pankreas. 
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1.3 Aktueller Forschungsstand zu TRPC-Kanälen in endokri-
nen Organen 
TRPC-Kanäle, insbesondere TRPC3 und TRPC6, scheinen eine zentrale Rolle bei der Re-

gulierung von Ca2+-Signalen zu spielen, die für die hormonelle Funktion der endokrinen 

Organe von entscheidender Bedeutung sind. In endokrinen Organen gewinnen TRPC-Ka-

näle zunehmend an Bedeutung als kritische Regulatoren der Hormonausschüttung und der 

zellulären Homöostase. Allerdings sind detaillierte Untersuchungen zu ihrer spezifischen 

Funktion und Verteilung in endokrinen Geweben, v.a. in der Schild- und Nebenschilddrüse, 

jedoch noch limitiert. 

 

TRPC-Kanäle in der Nebenschilddrüse   
Die Funktion von TRPC-Kanälen in der Nebenschilddrüse ist bislang nur unzureichend er-

forscht. Insbesondere zu TRPC3 und TRPC6 liegen nur wenige spezifische Daten vor. Den-

noch deuten einige Studien darauf hin, dass bestimmte Vertreter der TRPC-Familie eine 

potenzielle physiologische Relevanz in der Regulation der PTH-Sekretion haben könnten.  

TRPC1 scheint hierbei eine besondere Rolle einzunehmen. Es wird angenommen, dass 

TRPC1 als Teil eines Ca2+-abhängigen Regelkreises agiert, der die PTH-Freisetzung mo-

duliert. Onopiuk et al. beschreiben, dass bei erhöhtem extrazellulärem Ca2+-Spiegel der 

Calcium-sensing receptor (CaSR) TRPC1-Kanäle aktiviert, was zu einem Anstieg des int-

razellulären Ca2+ führt und paradoxerweise die PTH-Sekretion hemmt.10,78 Umgekehrt 

würde ein Herunterregulieren von TRPC1 mit einer verminderten Sekretionshemmung ver-

bunden sein, wie es im Fall des Krankheitsbilds des primären Hyperparathyreoidismus 

(pHPT) beschrieben wird.78 Auch wenn TRPC3/6 in der vorliegenden Studie nicht unter-

sucht wurden, liefern andere Arbeiten Hinweise auf dessen mögliche Relevanz: Ibeh et al. 

beschreiben, dass TRPC3 als Effektormolekül des CaSR dienen könnte. Die Beobachtung 

liegt nahe, dass TRPC3 ebenfalls in die Regulation des intrazellulären Ca2+ und damit direkt 

in die Kontrolle der PTH-Sekretion involviert sein könnte.31,53  

Weitere Hinweise auf die Expression und Funktion von TRPC-Kanälen in der Nebenschild-

drüse liefert eine Studie von Lu et al. In dieser wurden in normalen und adenomatösen 

Nebenschilddrüsengeweben Transkripte der messenger-Ribonukleinsäure (mRNA) von 

TRPC1, TRPC4, TRPC6, Orai1 und STIM1 nachgewiesen, nicht jedoch von TRPC3, 

TRPC5 und TRPC7.64 Dazu unterstützen Daten aus dem Human Protein Atlas (HPA) die 

Expression von TRPC3- und TRPC6-RNA-Transkripten in der humanen Nebenschild-

drüse.48,51  
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TRPC-Kanäle in der Schilddrüse   
Die Datenlage zur Expression und physiologischen Bedeutung von TRPC3- und TRPC6-

Kanälen in der Schilddrüse ist bislang ebenfalls begrenzt. Nur wenige Studien liefern Hin-

weise auf eine potenzielle Beteiligung dieser Kanäle an den biochemischen Prozessen des 

Schilddrüsengewebes. 

Laut den Datensätzen des HPA lassen sich TRPC3- und TRPC6-RNA-Transkripte in Schild-

drüsengewebe nachweisen49,52. Funktionelle Aussagen lassen sich aus diesen Daten je-

doch nicht direkt ableiten. Eine experimentelle Studie von Asghar et al. liefert weiterfüh-

rende Erkenntnisse: Die Autoren konnten mittels qualitativer End-Point-Polymeraseketten-

reaktion (PCR) sowohl TRPC3 als auch TRPC6 in gesundem menschlichem Schilddrüsen-

gewebe nachweisen. Darüber hinaus identifizieren sie weitere TRPC-Kanäle, wie TRPC1, 

TRPC4 und TRPC5.7 Ein besonderes Augenmerk galt wiederrum TRPC1, dessen Beteili-

gung am rezeptorgesteuerten Ca2+-Einstrom in thyreoidalen Zellen verdeutlicht wurde.7 Die 

Bedeutung dieser Kanäle konnte auch durch Zellinien-Versuche unterstrichen werden: In 

Schilddrüsenzelllinien der Ratte, die ausschließlich TRPC2 exprimieren, wurde eine ver-

gleichbare Funktion für den TRPC-Kanal beobachtet.94 Zudem konnten Asghar et al. zei-

gen, dass TRPC1 auch in der Pathophysiologie der Schilddrüse eine Rolle spielen könnte. 

In von Schilddrüsenkrebs entspringenden Zelllinien führte eine Herunterregulation von 

TRPC1 zu einer signifikanten Reduktion der Zellmigration und Proliferation, was auf eine 

Beteiligung von TRPC1 an tumorrelevanten Signalwegen hindeutet.7 

 
TRPC-Kanäle im Pankreas 
Im Vergleich zu den beiden vorherigen Kapiteln, sind die TRPC3- und TRPC6-Kanäle relativ 

gut im Pankreas erforscht und erfüllen entscheidende Rollen sowohl in seiner exokrinen als 

auch endokrinen Funktion. 

Im exokrinen Anteil des Pankreas konnten TRPC3-Kanäle als ein essenzieller Baustein bei 

der Ca2+-Regulation in Azinus-Zellen identifiziert werden: Kim et al. konnten zeigen, dass 

TRPC3 wesentlich an der Regulation des intrazellulären Ca2+-Spiegels beteiligt ist und 

dadurch die Exozytose von Verdauungsenzymen steuert.58,59 Die Relevanz von TRPC3 

zeigte sich zudem auch in pathophysiologischen Modellen: Eine Deletion des Kanals führte 

zu einer Reduktion des krankhaften, anhaltenden Ansteigens des zytosolischen Ca²⁺-Spie-

gels, verminderte die intrazelluläre Aktivierung von Trypsin und schwächte die Schwere ei-

ner akuten Pankreatitis ab.59 Auch TRPC6 wurde in pankreatischen Azinus-Zellen nachge-

wiesen und übernimmt dort ähnliche Funktionen wie TRPC3. Kim et al. identifizierten 

TRPC6 in pankreatischen Azinus-Zellen von Mäusen und beschrieben seine Beteiligung an 

der Ca2+-Regulation und Enzymfreisetzung.58 In einer weiterführenden Studie identifizierten 

Du et al. eine regulatorische Rolle von Mikro-RNA-26a (miR-26a), die TRPC3 und TRPC6 
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herunterreguliert.27 Im endokrinen Anteil des Pankreas ist die Rolle von TRPC3 weniger 

eindeutig. Einige Studien berichten, dass TRPC3 nicht in pankreatischen β-Zellen expri-

miert wird.67,86 Eine andere Studie hingegen zeigte eine TRPC3-abhänige Erhöhung des 

zytosolischen Ca2+-Spiegels und eine damit verbundene Stimulation der Insulinsekretion in 

Ratten-β-Zellen.104 Eine weitere Studie wies die Expression von TRPC3 sowohl in β- wie 

auch in α-Zellen nach.83 TRPC6 hingegen wurde insbesondere zusammen mit TRPC3 mit 

der Proliferation von α- und β-Zellen in Verbindung gebracht, wobei eine direkte Beteiligung 

dieses Kanals an der Insulinsekretion bisher nicht eindeutig nachgewiesen werden 

konnte.42 Nach den Datensätzen des HPA sowie konsolidierter Transkriptionsanalysen las-

sen sich TRPC6-RNA-Transkripte im Pankreasgewebe nachweisen50, TRPC3-RNA-Tran-

skripte 47 im Gegensatz zu oben erwähnten Studien jedoch nicht.  
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1.4 Zielsetzung der Dissertation und Forschungsfragen 

Die Zielsetzung dieser Arbeit besteht in der systematischen Charakterisierung der Expres-

sion der TRPC-Kanäle TRPC3 und TRPC6 in den endokrinen Organen Nebenschilddrüse, 

Schilddrüse und Pankreas des Menschen. Im Fokus steht dabei die Detektion und Lokali-

sation der Proteinexpression der Kanäle innerhalb dieser Gewebe, um ein genaueres Ver-

ständnis für die potenzielle physiologische Bedeutung der Kanäle im Kontext hormoneller 

Regulation zu ermöglichen. Besonders relevant ist dabei die Untersuchung im humanen 

Gewebe, da viele bisherige Daten zu TRPC-Kanälen aus Tiermodellen stammen und die 

Übertragbarkeit auf den Menschen nicht selbstverständlich ist. Die Untersuchungen tragen 

dazu bei, bislang unzureichend erforschte Aspekte der TRPC-Kanalverteilung in hormon-

produzierenden Organen zu beleuchten und einen Beitrag für weiterführende Studien zu 

ihrer Rolle im endokrinen System zu leisten.  

Die vorliegende kumulative Promotionsarbeit orientiert sich an der folgenden übergeordne-

ten Forschungsfrage:  

Werden die TRPC-Kanäle 3 und 6 in der menschlichen Nebenschilddrüse, Schilddrüse 

und Pankreas exprimiert? 

Daraus ergeben sich die folgenden erkenntnisleitenden Unterfragen: 

(1) Lassen sich spezifisch immunhistochemisch die Proteine TRPC3 und TRPC6 in die-

sen Organen nachweisen?   

(2) Sind die Proteine TRPC3 und TRPC6 in bestimmten Zelltypen oder Regionen der 

Organe bevorzugt lokalisiert?   

(3) Gibt es Unterschiede in der Expression von TRPC3 und TRPC6 innerhalb der un-

tersuchten Organe? 

Zusätzlich wurde in Publikation 1 das Expressionsmuster von TRPC3 und TRPC6 an pa-

thologischem Gewebe untersucht, wodurch sich eine zusätzliche Forschungsfrage ergab:  

(4) Unterscheiden sich die Expressionsmuster von TRPC3 und TRPC6 in gesunden 

Nebenschilddrüsen im Vergleich zu Nebenschilddrüsen von Patienten mit primärem 

Hyperparathyreoidismus?  



 20 

2.  Methodik der Studien 

Alle drei Studien beruhen auf der gleichen grundlegenden Methode der Immunhistochemie, 

um die Expressionsmuster von TRPC3- und TRPC6-Proteinen zu untersuchen. Die detail-

lierten methodischen Vorgehensweisen und die verwendeten Materialien sind in den Pub-

likationen 1-3 (s. Seiten 21-52) hinterlegt. Die verwendeten Gewebeproben stammen alle 

aus menschlichem Gewebe, entweder von Körperspendern des Anatomischen Instituts der 

Universität des Saarlandes oder von Patienten, denen Gewebeproben im Rahmen chirur-

gischer Eingriffe entnommen und am Institut für Allgemeine und Spezielle Pathologie des 

Universitätsklinikums des Saarlandes untersucht wurden. Bis auf gezielt zu Vergleichszwe-

cken verwendete Proben aus pathologischem Gewebe wurden alle Gewebeproben als ge-

sund und altersentsprechend eingestuft. Alle Untersuchungen wurden anonym durchge-

führt, von der Ethikkommission der Ärztekammer des Saarlandes (163/20, 130/21) geneh-

migt und in Übereinstimmung mit den Richtlinien der Deklaration von Helsinki durchgeführt. 

Das Einverständnis der Patienten und der Körperspender wurde vorab eingeholt. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



 21 

 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

3. Überblick über die Publikationen 
 
 
 

3.1 Publikation 1: “TRPC3 is Downregulated in Primary Hy-

perparathyroidism” 
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3.2 Publikation 2: “Distribution of TRPC1, TRPC3 and 

TRPC6 in the human thyroid” 
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3.3 Publikation 3: “Distribution of TRPC3 and TRPC6 in the 

human exocrine and endocrine pancreas” 
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4. Synthese und Diskussion 

4.1 Zusammenfassung der wichtigsten Erkenntnisse 
Die drei Studien liefern neue Erkenntnisse über die Verteilung und von TRPC-Kanälen in 

hormonproduzierenden Organen des menschlichen Körpers.  

Die Untersuchung der Expression von TRPC3 in der Nebenschilddrüse zeigt, dass dieses 

Protein bei Patienten mit pHPT signifikant herunterreguliert ist, während TRPC6 in diesem 

Zusammenhang keine Veränderungen aufweist.61 Dies deutet darauf hin, dass TRPC3 eine 

spezifische regulatorische Rolle bei der Sekretion von PTH spielen könnte, was für die Er-

forschung von Störungen des Ca2+-Stoffwechsels von besonderem Interesse ist. 

Die Untersuchung der Expression von TRPC3 und TRPC6 in der menschlichen Schilddrüse 

zeigt, dass diese Kanäle sowohl in Thyreozyten als auch in C-Zellen exprimiert werden.60 

Die heterogene Expression in Schilddrüsenzellen deutet darauf hin, dass TRPC-Kanäle 

eine selektive regulatorische Funktion bei der Produktion und Freisetzung von Schilddrü-

senhormonen haben könnten. Darüber hinaus könnte ihr Vorkommen in C-Zellen, die für 

die Calcitonin-Sekretion verantwortlich sind, auf eine Beteiligung an der Ca2+-Homöostase 

hindeuten. 

Die Untersuchung der Expression von TRPC3 und TRPC6 im exokrinen und endokrinen 

Pankreas zeigt, dass beide Proteine in azinären Zellen, Gangepithelzellen und Langerhans-

Inseln exprimiert werden.30 Dies weist auf eine mögliche Funktion sowohl in der exokrinen 

Sekretion als auch in der Regulation der Insulinfreisetzung im Menschen hin, die vorab 

experimentell angedeutet wurde.  

 

4.2 Beitrag zur Forschung über TRPC-Kanäle 
Zusammenfassend tragen diese Studien wesentlich zum Verständnis der Verteilung und 

potenziellen Funktion von TRPC-Kanälen im endokrinen System im Menschen bei. Wäh-

rend die Herunterregulation von TRPC3 in der Nebenschilddrüse eine neue pathophysiolo-

gische Perspektive für pHPT eröffnet, unterstreicht die weitreichende Expression von 

TRPC3 und TRPC6 im Pankreas und in der Schilddrüse ihre potenzielle Rolle in hormonel-

len Regulationsmechanismen. Diese Erkenntnisse bilden die Grundlage für weiterführende 

Untersuchungen zur funktionellen Bedeutung von TRPC-Kanälen in der endokrinen Physi-

ologie und möglichen therapeutischen Zielstrukturen für assoziierte endokrine Erkrankun-

gen.  
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der Dissertation nicht veröffentlicht. 
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