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Durchbruch durchs Narbengewebe

Krebsmedikament beglinstigt Regeneration von Rickenmarksverletzungen

Wenn Nervenstrange im Riickenmark
stark gequetscht oder durchtrennt wer-
den, ist meist eine unheilbare Quer-
schnittslihmung die Folge. Mit dem
Krebswirkstoff Paclitaxel haben Wis-
senschaftler des Max-Planck-Instituts

fir Neurobiologie in Martinsried nun
Nervenzellen des Riickenmarks wieder
zum SpriefRen gebracht. Der Wirkstoff
stabilisiert die Mikrotubuli, rohrenfor-
mige Molekiile des Zellskeletts, sodass
das Axon einer verletzten Nervenzelle

wieder auswachsen kann. Zudem ver-
hindert Paclitaxel die Bildung eines
hemmenden Stoffs im Narbengewebe.
Ratten mit einer frischen Verletzung
von Nervenzellen im Riickenmark
konnten dank Paclitaxel nach einigen

Wochen wieder deutlich besser laufen.
Als Nichstes wollen die Wissenschaft-
ler untersuchen, ob Paclitaxel auch
dann noch wirksam ist, wenn die Ver-
letzung schon ldnger zuriickliegt. Die
Nebenwirkungen und Wechselwirkun-
gen mit anderen Medikamenten von
Paclitaxel sind gut bekannt, was eine
klinische Entwicklung deutlich verein-
fachen wiirde. Noch ist jedoch unklar,
ob der Wirkstoff beim Menschen die-
selbe Wirkung auf die Nervenzellen
wie bei den Nagern hat.

(ScIENCE, 27. Januar 201, online veroffentlicht)

Narbengewebe nach einer Verletzung
des Riickenmarks bildet eine Hirde fur
das Auswachsen von Nervenzellen.

Wenn die Lunge unter Druck steht

Patienten mit arteriellem Lungenhochdruck haben mit Kurzatmig-
keit, Mattigkeit und fehlender Leistungsfahigkeit zu kampfen. Da-
bei verengen sich die Blutgefdfie des Lungenkreislaufs und die Ge-
filwénde verdicken sich. Die unheilbare Krankheit endet haufig
todlich. Wissenschaftlern des Max-Planck-Instituts fiir Herz- und B

Lungenforschung ist es nun im Tiermodell erstmals gelungen, mit- ™

hilfe einer Inhalationstherapie den Krankheitsverlauf nicht nur zu
normale Lungenarterie

Lungenfligel mit arteriellem
Lungenhochdruck

gesunder Lungenfltigel

stoppen, sondern ihn sogar umzukehren. Die Bad Nauheimer For-
scher verabreichten Ratten mit kiinstlich ausgeldstem Lungen-
hochdruck die Substanz Tolafentrin als Nasenspray. Dadurch stell-
ten sie die normale Funktion des Endothels wieder her, verringer-
ten die Zellteilungen in der Gefalwand stark und losten die
Verengung der Blutgefdfle auf. Nun miissen weitere Studien zeigen,
ob die Ergebnisse auch fiir Lungenhochdruck-Patienten gelten.
(CIRCULATION, 7. Marz)

Durch tbermapiges Zellwachstum in den Wanden konnen die Blutgefafe des
Lungenkreislaufs immer weniger Blut transportieren. Der Druck in den Gefaften
steigt, und das Herz muss viel Kraft aufwenden, um Blut zur Lunge zu pumpen.

Lungenarterie bei Hochdruck

12 MaxPlanckForschung Spezial | 11

Foto: MPI flir Neurobiologie - Bradke & Hellal; Grafik: MPI fiir Herz- und Lungenforschung



Foto: MPI flir Infektionsbiologie - Volker Brinkmann

Metformin konnte auch gegen
Alzheimer helfen

Anti-Diabetes-Medikament schutzt
Gehirnzellen vor Zelltod

Aufden ersten Blick scheinen Diabetes und Alzheimer nicht
viel miteinander zu tun zu haben. Der Zuckerstoffwechsel
spielt aber auch eine zentrale Rolle bei der Entstehung von
Alzheimer. Berliner Forschern vom Max-Planck-Institut fur
molekulare Genetik ist nun ein vielversprechender Durch-
bruch flr dieTherapie undVorbeugung der Alzheimer'schen
Erkrankung gelungen. Die Wissenschaftler haben in Experi-
menten mit Zellkulturen und Mdusen nachgewiesen, dass
das seit Jahren bei Typ-II-Diabetes eingesetzte Medikament
Metformin ein Enzym im Gehirn aktiviert, welches bei Alz-
heimer-Patienten den Zelltod verhindert. Es beeinflusst da-
mit einen der wichtigsten Mechanismen, der zu Alzheimer
fuhren kann. (PNAS, 22. November 2010, online vorab veréffentlicht)

Tuberkulose-Impfstoff
besteht Sicherheitstest

Impfstoff-Kandidat soll kiinftig besser vor
Tuberkulose-Infektionen schiitzen

Mehr als 90 Jahre ist der einzige derzeit verfiigbare Tuberku-
lose-Impfstoff nun schon alt. Eine Impfung schiitzt Kinder
in den meisten Féllen vor der Krankheit, nicht dagegen Er-
wachsene. Experten schétzen, dass ein verbesserter Impfstoff
fast acht Millionen Todesfélle verhindern kénnte. Wissen-
schaftler des Max-Planck-Instituts fiir Infektionsbiologie in
Berlin haben deshalb einen verbesserten Impfstoff entwi-
ckelt, der seit 2008 in klinischen Studien am Menschen ge-
testet wird. Die Ergebnisse der Phase-I-Studie zeigen, dass der
Impfstoff-Kandidat VPM 1002 den Sicherheitsanforderungen
gentigt. Er enthdlt genetisch verdnderte Mycobacterium-bovis-
Bakterien, die Erreger der auch auf den Menschen tibertrag-
baren Rinder-Tuberkulose. Mithilfe eines eingebauten Gens
konnen sie von den Zellen des Immunsystems besser erkannt
werden. Der Organismus ist so gegen eine Erkrankung ge-
schiitzt. Wenn VPM1002 sich auch in grofien international
angelegten Studien als wirksam und sicher erweist, konnte
der neue Impfstoff in rund fiinf Jahren einsatzbereit sein.

Die Aufnahme der gentechnisch veranderten Impfbakterien I0st in der
Fresszelle ein Selbstzerstorungsprogramm aus. Dadurch werden die
Impf-Antigene dem Immunsystem optimal prasentiert, was zu einer
starken Immunantwort fuhrt.
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Spray statt Spritze

Forscher entwickeln Insulin zum Einatmen

Insulin konnte sich kiinftig als Spray tiber die Lunge verab-
reichen lassen — das ldstige Spritzen wiirde damit tberfliis-
sig. Ein Forscherteam, an dem Wissenschaftler um Helmuth
Mohwald am Max-Planck-Institut fiir Kolloid- und Grenz-
flachenforschung beteiligt sind, stellt aus Insulin und ande-
ren medizinisch relevanten Proteinen ndmlich locker ge-
packte Mikrokugeln von einheitlicher Form und Grofe her.
Die Mikropartikel werden vom Korper gut aufgenommen
und setzen die Proteine dort wohldosiert frei. Um diese
Transportvehikel zu produzieren, haben die Forscher zu-
nichst pordse Kerne aus Calciumcarbonat, dem Hauptbe-
standteil von Kalk, erzeugt. Diese versetzten sie mit einer
Proteinldsung, sodass die Proteinmolekiile in die Hohlrdu-
me des Kalks eindrangen. Als die Forscher dann den pH-Wert
variierten, flockten die Proteine in den Poren aus, die Kalk-
Matrix 16ste sich auf und das Eiweifs schrumpfte zu Mikro-
kugeln zusammen. (ANGEWANDTE CHEMIE, 22. Oktober 2010)
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Gefahrlicher Sauerstoff

Langlebige reaktive Zwischenformen des Sauerstoffs, die sich an Aerosol-Partikeln bilden,
konnten der Grund fur zunehmende Allergien sein

Wie giftige und Allergie-ausldsende Stoffe in unserer Luft entstehen,

wird dank neuer Erkenntnisse von Forschern des Max-Planck-Insti-

tuts fiir Chemie und des Paul-Scherrer-Instituts in der Schweiz nun

klarer: Die Wissenschaftler um Jos Lelieveld haben erstmals langle-

o bige reaktive Sauerstoffzwischenformen auf der Oberflache von Ae-
rosol-Partikeln wie Rufdteilchen oder Pollenkérnern nachgewiesen.
Die Sauerstoffformen entstehen, wenn die Partikel mit Ozon reagie-
ren. Sie Giberleben auf der Oberflache der Teilchen mehr als 100 Se-
kunden lang und verbinden sich in dieser Zeit mit anderen Luft-
schadstoffen wie Stickoxiden. Chemisch werden die Schwebteilchen
dabei oxidiert und nitriert. Genau das macht Rufdpartikel toxischer
und erhoht das Potenzial von Pollen, Allergien auszuldsen. Da der
Ozongehalt der Atomsphdre durch Industrie- und Autoabgase in
den vergangenen Jahrzehnten gestiegen ist, konnte der Prozess
erkldren, warum in jlingerer Zeit vermehrt Allergien auftreten.
(NATURE CHEMISTRY, 20. Februar 2011)

o N
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Birkenpollen mit allergenem Potenzial. Die Farbung in der fluoreszenzmikroskopischen Aufnahme zeigt Unterschiede in der chemischen
Zusammensetzung der Pollenkorner, die im Inneren und an der Oberflache Allergie-auslosende Proteine enthalten konnen.

Nikotinsaure - ein
Entzindungshemmer?

Ich sehe was, was du nicht siehst,
und das ist grun

Wirkstoff beeinflusst unmittelbar
die Entzundung der Gefafwande
bei Arteriosklerose

Hormone der SchilddrUse regulieren lebenslang die Sehpigmente im Auge

Die Schilddriise bestimmt bei Mausen
und Ratten mit ihren Hormonen das
Farbensehen. Denn Schilddriisenhort-
mone hemmen die Bildung des UV/
Blau-Sehpigments in den farbemp-
findlichen Sehzellen der Netzhaut
und aktivieren die Produktion des
grinen Pigments. Wissenschaftlern
des Max-Planck-Instituts fiir Hirnfor-
schung in Frankfurt am Main zufolge

hdlt diese Wirkung zeitlebens an.
Wenn die Schilddriise die Sehpigmen-
te beim Menschen in dhnlicher Weise
reguliert, wiirde sich ein Hormonman-
gel durch Jodmangelerndhrung oder
nach Entfernung der Schilddriise auch
im Erwachsenenalter auf die Pigmen-
te der Zapfen auswirken und Farbseh-
storungen verursachen. Da eine Un-
terfunktion der Schilddriise meist
behandelt wird, bevor
sich die Verdnderungen
im Sehsystem auswir-
ken konnen, sind sol-
che Stoérungen bislang
nicht bemerkt worden.
(JOURNAL OF NEUROSCIENCE,
30. Marz 20m)

Zapfenzellen in der Netzhaut einer erwachsenen gesunden Ratte (links) und einer Ratte mit einer
Schilddrisenunterfunktion (rechts). Das Griin-Sehpigment leuchtet durch Fluoreszenzfarbstoffe
grun, das UV/Blau-Pigment purpur. Die gesunde Ratte besitzt viele Griinzapfen und wenige
UV/Blau-Zapfen. Eine Abnahme des Schilddriisenhormonspiegels fiihrt zur Bildung von UV/Blau-

Sehpigment in allen Zapfen.
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Nahezu alle Herzinfarkte und etwa die
Halfte aller Schlaganfalle werden durch
eine Arteriosklerose verursacht. For-
scher um Stefan Offermanns vom Max-
Planck-Institut fur Herz- und Lungen-
forschung in Bad Nauheim haben nun
herausgefunden, dass das Arteriosklero-
se-Medikament Nikotinsaure die GefaR-
entziindungdirekt hemmt. Die Nikotin-
saure unterdruckt die Einwanderung
von Makrophagen indie GefaRwand und
halt so die chronische Entzlindung auf.
Daruber hinaus verandert sie die Aktivi-
tat verschiedener Gene in Immunzellen
der Gefaffwand, sodass diese in der Ge-
faRwand gespeichertes Cholesterin bes-
ser entfernen konnen. Bislang nahm
man an, dass Nikotinsdure die Arterio-
sklerose vor allem dadurch lindert, dass
sie die Konzentration des ,schlechten”
LDL-Cholesterins senkt sowie das ,gute”
HDL-Cholesterin im Blutplasma erhoht.
(JOURNAL OF CLINICAL INVESTIGATION,

7. Februar 201m)

Fotos: MPI fiir Chemie - Christopher Péhlker (oben); Martin Glésmann



Grafik: Kannan Balasubramanian
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Nanosensor riecht Krankheitserreger

Mit Nanordhrchen auf einem Chip lassen sich selbst kleinste Spuren von
Erbsubstanz schnell und zuverlassig nachweisen

Mit Sensoren aus Kohlenstoff-Nanorohrchen haben For-
scher des Stuttgarter Max-Planck-Instituts fiir Fest-
korperforschung winzige Spuren der Erbsubstanz DNA
nachgewiesen. Weil die Sensoren auf spezifische DNA-Se-
quenzen ansprechen, lassen sich mit ihnen in Blutproben
Infektionen durch Viren oder Mikroben nachweisen. Die
Nanosensoren der Wissenschaftler um Kannan Balasub-
ramanian sind so empfindlich, dass die DNA anders als
bislang nicht mehr zeitaufwendig aufkonzentriert oder
markiert werden muss. Sie konnten daher deutlich schnel-
ler Diagnosen liefern als herkdmmliche Methoden. Die
Forscher haben zudem bereits eine Routinemethode fiir
die Herstellung ihrer Nanosensoren entwickelt, die eine
schnelle Serienfertigung ermdoglicht. Das Endprodukt
konnte ein handygrofier Analyseapparat sein, der sich mo-
bil einsetzen ldsst.  (ANGEwWANDTE CHEMIE int. ed.,18. Mirz 2011)

DNA-Test am Nanorohrchen: Auf die Oberflache des Kohlenstoffrohrchens werden einzelne Strange einer gesuchten Erbsubstanz
geheftet. Daran lagern sich die passenden DNA-Stlicke (gelb) aus der Probe und verandern die Leitfahigkeit des Nanorohrchens.
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