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Neue Therapien gegen Infektionen bei chronischen Wunden
Forscher wollen angeborenes Immunsystem der Haut nutzen

29.08.2007 - Offene Beine, diabetisches Ful3syn-
drom und Druckgeschwiire sind die schmerzhaften
und gefahrlichen Spielarten chronischer Wunden.
Durch sorglosen und falschen Einsatz von Antibio-
tika resistent gewordene Erreger machen die Be-
handlung solcher Problemwunden schwierig und
langwierig. Bei der Bek&mpfung der problemati-
schen Erreger setzen Forscher um PD Dr. Lars
Steinstraler, Juniorprofessor fur molekulare
Wundheilung und Gentherapie in der Klinik fir Pla-
stische Chirurgie und Schwerbrandverletzte der
Ruhr-Universitat im Bergmannsheil auf das ange-
borene Immunsystem. Die Deutsche Forschungs-
gemeinschaft (DFG) férdert die Studie "Host De-
fense Peptide als Effektormolekile des angebore-
nen Immunsystem der Haut und ihr Einfluss auf
die Wundheilung" fur zundchst zwei Jahre mit
230.000 Euro.

Die Haut ist das grof3te Immunorgan des mensch-
lichen Koérpers und die wichtigste Barriere zwi-
schen Kérper und Umwelt. Sie besitzt eine we-
sentliche Funktion bei der Erkennung und Ansied-
lung (Kolonisierung) erwiinschter und bei der in-
itialen antimikrobiellen Abwehr unerwiinschter Mi-
kroorganismen. Diese "Freund-Feind"-Erkennung
der Haut leistet das angeborene Immunsystem
(innate immune System), das im Gegensatz zum
adaptiven, lernenden Immunsystem sofort gegen
eindringende, krankheitsauslosende Mikroben
agiert. "Die Basis des stammesgeschichtlich alte-
ren angeborenen Immunsystems sind antimikrobi-
elle Peptide: kurze Eiweil3ketten, die eindringende
Bakterien, Pilze und Viren erkennen und vernich-
ten”, erklart Dr. Steinstraf3er. "Zusétzlich konnte
man feststellen, dass diese Peptide verschiedene
Zellen gezielt beeinflussen um die Immunantwort
zu modulieren und gleichzeitig die Wundheilung
und Neubildung von Blutgefallen zu férdern."
Neue Studien haben zudem gezeigt, dass eine re-
duzierte lokale Produktion antimikrobieller Peptide
die Ursache der unterdriickten Immunantwort und
den damit verbundenen hdheren Infektionsraten
bei Wundinfektionen ist.

Wie genau das angeborene Immunsystem der
Haut funktioniert, ist noch nicht vollstandig geklart.
Genau das will PD Dr. Steinstraf3er nun untersu-
chen. Mittels innovativer Analysemethoden wer-
den die Forscher seiner Arbeitsgruppe die Immun-
antwort des Hautgewebes beim Kontakt mit ver-
schiedenen Mikroorganismen auf Gen- und Protei-

nebene systematisch analysieren. Au3erdem wer-
den sie die Immunantwort kranker Haut mit der
von nicht infizierter Haut bzw. unverletzter Haut
vergleichen. So wollen die Forscher einen besse-
ren Einblick in die Entstehung von bakteriellen
Wundinfektionen bei chronischen Wunden bekom-
men und mdgliche Therapiealternativen ermitteln.

Da bei chronischen Wunden die Immunantwort
massiv reduziert und die Infektanfalligkeit sehr
ausgepragt ist, wollen die Forscher die Immunre-
aktion im Wundbereich gezielt beeinflussen.
Kunstlich hergestellte, antimikrobielle Peptide, die
den im Menschen vorkommenden entsprechen,
sollen in ihrer Wirkung genauso untersucht wer-
den, wie mdogliche gentherapeutische Ansatze.
Dabei sollen die genetischen Informationen der
antimikrobiellen Peptide mittels nicht vermeh-
rungsfahiger Viren in die verbliebenen gesunden
Hautzellen eingeschleust werden, um die Zellma-
schinerie der intakten Zellen in den verletzten
Hautarealen zur Produktion des bendtigten Pep-
tids zu verwenden. "Durch die natlrliche Hautre-
generation ist die Wirkung dieses Therapieansat-
zes auf etwa zwei Wochen begrenzt", erlautert
Steinstraler. "Diese voribergehende Gentherapie
in Hautwunden kann die intensive Pflege mit tagli-
chen Verbandswechseln und die tagliche Anwen-
dung kinstlich hergestellter Wachstumsfaktoren
und Antibiotika Gberflissig machen."
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