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Universitat Zurich - Blutstammzellen reagieren selbst auf
schwere Infektionen

Von PPS

(Zurich)(PPS) Forschende der Universitat Zurich zeigen erstmals, dass
Blutstammazellen Infektionserreger auch selbst bemerken und sich zu teilen
beginnen - also ohne die Signale von Wachstumsfaktoren. Allerdings
schadigt diese direkte Produktion von Abwehrzellen die Blutbildung
langerfristig, was im Alter zu bosartigen Erkrankungen der Blutstammazellen
fuhren konnte.

Kommt es zu schweren Infektionen, muss der Korper vermehrt weisse Blutzellen
bilden, um die Krankheitserreger abzuwehren. Zustandig fur deren Produktion sind
Blutstammzellen im Knochenmark. Diese Zellen, die sich lebenslang selbst erneuern,
bilden samtliche Zellen des Blutsystems. Wie es die komplexe Blutbildung schafft, je
nach Bedarf die notwendigen Zellen in geeigneter Zahl zu produzieren, untersucht
die Gruppe von Markus Manz, UZH-Professor fur Hamatologie und Direktor der Klinik
fur Hamatologie des Universitatsspitals Zurich. Mit anderen Worten: Wie die Signale
der «Infektion» in Signale der «Blutbildung» Ubersetzt werden.

Blutstammzellen nehmen Infektionen direkt wahr

In Arbeiten der letzten Jahre konnte Manz und sein Team zeigen, wie die Zellen der
Gefasswande bei der Infektabwehr beteiligt sind: Sie produzieren Wachstumsfaktoren
(Zytokine) und kurbeln damit die Blutbildung an. Nun zeigen die Forschenden, dass
Blutstammzellen auch selbst in der Lage sind, bakterielle Infekte wahrzunehmen und
darauf zu reagieren. «Im lebenden Organismus konnten wir erstmals beweisen, dass
Blutstammzellen Rezeptoren haben, die Infektionen wahrnehmen. Dadurch werden
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ruhende Zellen aktiviert, beginnen sich zu teilen und produzieren so mehr
Abwehrzellen» sagt Manz. Dies ist erstaunlich, da man bisher annahm, dass sich
Blutstammzellen in einem vollig von Umweltsignalen geschutzten Raum im
Knochenmark, der sogenannten Blutstammzellnische, befinden.

Reaktion auf Infektionserreger schadigt die Blutstammzellen

Verantwortlich fur die Detektion des Infekts ist ein Rezeptor namens TLR4 (engl. toll-
like receptor). Diese Antennen auf der Zelloberflache erkennen Strukturen, die
ausschliesslich bei Krankheitserregern vorkommen wie beispielsweise
Lipopolysaccharide (LPS). Verabreichten die Wissenschaftler den Mausen LPS,
begannen zuvor «schlafende» Blutstammzellen Immunzellen zu produzieren. Dieses
Wahrnehmungssystem durfte sich in der Evolution als vorteilhaft erwiesen haben, um
dem Organismus einen Uberlebensvorteil zu verschaffen, schatzt Manz. Wie sein
Team nun zeigt, hat dieser Prozess allerdings eine Kehrseite: Langerfristig treten
durch die Reaktion auf Infekte Schaden in den Blutstammzellen auf, die ihre
Regenerationsfahigkeit beeintrachtigen und sie weniger fit fur die weitere Blutbildung
macht.

Altersbedingte Schadigungen der Blutstammzellen verhindern

Diese Erkenntnisse im Mausmodell konnten gemass den Wissenschaftlern erklaren,
weshalb chronisch wiederkehrende Entzundungen bzw. Infekte dazu fuhren, dass sich
im Alter haufiger bosartige Erkrankungen der Blutstammzellen entwickeln. In den
Experimenten mit Mausen gelang es ihnen, diesen schadlichen Prozess
medikamentds aufzuhalten. Und zwar ohne den indirekten Weg der
Stammzellaktivierung via Wachstumsfaktoren zu beeintrachtigen. «Wenn der Korper
mit einer starken Reaktion Uberleben kann, nimmt er einen spateren Schaden in
Kauf. Unser Ziel ist es, solche Schaden durch praventive Interventionen zu
verhindern», so Manz. Ob dies tatsachlich maoglich ist, mussen nun weitere
Forschungsarbeiten zeigen.
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