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EiweiBveranderungen im Nervenwasser zeigen Ent-
ziindungsprozesse im Gehirn an

Als Biomarker kdnnten sie kiinftig Auskunft Giber entziindliche Ab-
laufe bei Erkrankungen wie Alzheimer oder Parkinson geben

Tibingen, den 15.06.2022

Alzheimer, Parkinson und andere neurodegenerative Erkrankungen ge-
hen mit Entzindungsprozessen im Gehirn einher. Tubinger Forschen-
den ist es gelungen, eine Gruppe von Eiweil3en im Hirnwasser zu identi-
fizieren, die Rickschlisse auf solche Entziindungsvorgange geben
kdnnten. Als sogenannte Biomarker kdnnten diese Eiweile kinftig hel-
fen, Krankheitsprozesse besser zu verstehen und die Wirkung potenziel-
ler Medikamente gegen diese Entzindungen zu testen. Das For-
schungsteam um Stephan Kaser und Professor Dr. Mathias Jucker am
Hertie-Institut fur klinische Hirnforschung und der Universitat Tubingen
hat in Zusammenarbeit mit Professor Dr. Stefan Lichtenthaler vom
Munchner Standort des Deutschen Zentrums fur Neurodegenerative Er-
krankungen seine Studie nun in der Fachzeitschrift PNAS veroéffentlicht.

,Entziindungen im Gehirn sind ein bekanntes Krankheitsmerkmal von
Alzheimer und Parkinson®, erklart Studienleiter Kaser. ,Dabei spielen so-
genannte Mikroglia eine wichtige Rolle.“ Als ,Mullschlucker® schitzten
diese Zellen normalerweise unser Gehirn vor schadlichen Erregern und
Substanzen. Im Fall einer neurodegenerativen Erkrankung seien sie
chronisch aktiv und schitteten selbst Stoffe aus. ,Es wird vermutet, dass
diese Reaktion der Mikroglia, die sich zunachst positiv auf den Krank-
heitsverlauf auswirkt, spater ins Negative umschlagt®, sagt Kaser.

Um Informationen Uber die dynamischen Entziindungsreaktionen im Ge-
hirn zu erhalten, hat das TUbinger Forschungsteam nun nach mdéglichen
molekularen Biomarkern gesucht. Dies sind Substanzen, deren Anwe-
senheit oder Konzentrationsanderung im Kdrper auf einen Krankheits-
prozess hinweist. Sie lassen sich etwa in Blut, Urin oder anderen Kor-
perflissigkeiten messen und sind ein wichtiges Instrument der medizini-
schen Diagnostik oder um einen Krankheitsverlauf zu beobachten.
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In der aktuellen Studie analysierten die Neurobiologen Hirnwasser von
Mausen, die charakteristische Merkmale der Alzheimererkrankung oder
von Morbus Parkinson zeigen. ,Mittels moderner Messtechnik konnten
wir in nur zwei Mikrolitern Hirnwasser, also einem winzigen Tropfen,
mehr als 600 Eiweile gleichzeitig messen,* berichtet Kaser. ,Wir fanden
heraus, dass die Konzentration von 25 Eiwei3en bei beiden Mausmodel-
len gegenuber gleichaltrigen, gesunden Tieren verandert war.”

.Bemerkenswert ist, dass der Grolteil dieser Eiweilde von Gliazellen
stammt oder mit diesen in Verbindung gebracht werden kann,” fihrt der
Neurobiologe fort. ,Praktisch alle sind auch im menschlichen Hirnwasser
nachweisbar und zum Teil bei Alzheimerkranken verandert.“ Die veran-
derten Konzentrationen der Eiweil3e konnten unterschiedliche Aktivie-
rungsstadien der Gliazellen widerspiegeln. Sie hatten damit das Poten-
tial, als Biomarker zu dienen.

,Die Mdglichkeit, die Entzindungsreaktionen im Hirnwasser zu messen,
ware ein grol3er Fortschritt,“ erklart Mitautor Jucker. ,Das wirde uns er-
lauben, Erkrankungsstadien besser zu verstehen und auch erste Medi-
kamente gegen diese Entziindungen in klinischen Studien zu testen.*
Die neuen Erkenntnisse aus dem Labor fanden damit praktische Anwen-
dung in der Patientenversorgung und waren somit ein gutes Beispiel fur
translationale Hirnforschung.
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