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Wandernde Immunzellen

Neue Signalwege der Immunabwehr entdeckt

Forschende am Biotechnologie Institut Thurgau (BITg) in Kreuzlingen (Schweiz), einem An-
Institut der Universitat Konstanz, haben einen neuartigen Mechanismus der Immunabwehr
entdeckt. Er erlaubt es Immunzellen, effizient zu wandern und dadurch Krankheitserreger zu
bekampfen. Die neuen Erkenntnisse, die aktuell im Wissenschaftsjournal ,Immunity“ verof-
fentlicht worden sind, kdnnten fir die Entwicklung neuer Medikamente und Therapiemdg-
lichkeiten wichtig sein —unter anderem im Bereich der Krebstherapie und der Autoimmun-
Erkrankungen.

Zellen unseres Immunsystems wandern standig in unserem Kérper, um Krankheitserreger wie
Bakterien und Viren aufzuspiren und zu bekampfen. Gewisse Immunzellen, die sogenannten
Dendritischen Zellen, agieren als Wachter des Immunsystems und durchforsten das Gewebe nach
Krankheitserregern. Sobald Dendritische Zellen einen Krankheitserreger entdeckt haben, werden
sie mobil und produzieren einen Rezeptor, mit dem sie einen Botenstoff erkennen kénnen. Dieser
Botenstoff weist den Dendritischen Zellen den Weg durch das Gewebe zu den Lymphgefassen und
schlielich in die ndchstgelegene Lymphdriise. Dort angekommen setzen die Dendritischen Zellen
eine malgeschneiderte Immunabwehr gegen den Krankheitserreger in Gang.

Gemeinsam mit Kollegen der Universitat Konstanz, dem Klinikum Konstanz und dem Universitéats-
Spital Zurich haben Prof. Dr. Daniel Legler, Leiter des Biotechnologie Instituts Thurgau, und sein
Doktorand Mark Hauser entdeckt, dass sich mehrere Rezeptoren fur die Botenstoffe auf Dendriti-
schen Zellen zusammenlagern, sobald Dendritische Zellen mit entziindlichen Faktoren in Kontakt
kommen. Die Forscher konnten zeigen, dass dieselben Faktoren die sogenannte Cholesterin-
Synthese in Dendritischen Zellen drosseln und dadurch eine Zusammenlagerung (Oligomerisie-
rung) der Rezeptoren an der Zelloberflache ermdglichen. ,Die Zusammenlagerung des Rezeptors
fuhrt dazu, dass Dendritische Zellen viel besser wandern kdnnen. Dies ist dadurch bedingt, dass
zusammengelagerte Rezeptoren neuartige Signalwege aktivieren kénnen®, erlautert Daniel Legler.

Die neu gewonnenen Einblicke in die Zellwanderung kénnten fir die Entwicklung von neuen Medi-
kamenten und Therapiemdglichkeiten wichtig sein. Beispielsweise setzen bestimmte Klassen von
Bakterien einen Giftstoff frei, welcher einen Signalweg des Rezeptors blockiert, um sich vor den
wandernden Immunzellen zu verstecken und zu schitzen. Die Wissenschaftler konnten zeigen,
dass die neu entdeckten Signalwege es den Immunzellen ermdglichen, auch in Gegenwart des



bakteriellen Giftstoffes gezielt zu wandern. Da der Rezeptor auch fur die Metastasierung von
Krebszellen und bei Autoimmun-Erkrankungen eine entscheidende Rolle spielt, erhofft sich das
Forscherteam von den Ergebnissen neue Impulse fir die Krebstherapie.

Das Biotechnologie Institut Thurgau (BITg), ein An-Institut der Universitat Konstanz in Kreuzlingen,
betreibt seit Giber zehn Jahren anwendungsorientierte Forschung zur Entstehung und Behandlung
von Krebs. Es wird getragen von der Thurgauischen Stiftung fiir Wissenschaft und Forschung, ist
vom Schweizer Bund als auf3eruniversitares Forschungsinstitut anerkannt, wird Giber das Staats-
sekretariat fir Bildung, Forschung und Innovation (SBFI) mit namhaften Beitrdgen unterstitzt und
vom Schweizerischen Nationalfonds (SNF) und der Thurgauischen Krebsliga mit Projektfinanzie-
rungen gefordert.
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Bildunterschrift: Institutsleiter Prof. Dr. Daniel Legler (rechts) und sein Doktorand Mark Hauser im
Biotechnologie Institut Thurgau (BITg) in Kreuzlingen. (Bild: Mirjam Wanner)
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Bildunterschrift: Eine Aufnahme mit dem Konfokalmikroskop von einer menschlichen Dendritischen
Zelle, welche durch entzindliche Faktoren Rezeptor-Oligomere (rot eingefarbt) auf ihnrer Oberfla-
che zeigt.
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