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aus dem Fettgewebe

Stammzellen aus dem Fettgewebe wurden
bei Arthrosen bereits erfolgreich therapeu-
tisch eingesetzt. Doch sie entfalten ihre po-
sitive Wirkung auf eine unerwartete und bis-
lang unbekannte Weise. Stefan Amhold und
Sabine Wenisch haben das Ziel, die Stamm-
zelltherapie bei Arthrosen effektiver zu ge-
stalten und untersuchen zu diesem Zweck
im Labor, wie sich diese Stammzellen unter
bestimmten Bedingungen verhalten.

Arthrosen sind chronisch fortschreitende,
schmerzhafte Erkrankungen der Gelenke.
Die genaue Ursache fiir dieses Leiden ist
bislang unbekannt. Neuere Erkenntnisse
deuten jedoch darauf hin, dass Entziin-
dungsprozesse maRgeblich an ihrer Entste-
hung beteiligt sind. Definitiv sind immer
wieder aufflammende Entziindungen fiir die
Symptome Schmerzen und Bewegungssto-
rungen sowie das Fortschreiten der Erkran-
kung verantwortlich. Dariiber hinaus be-
giinstigen Fehlstellungen und Belastungen,
falsches Training, Ubergewicht und ein hé-
heres Lebensalter die Entwicklung von Ar-
throsen.

Im Anfangsstadium einer Arthrose stehen
in der Regel Schaden am Knorpelgewebe
im Vordergrund. Der Gelenkknorpel liegt als
glatte Schicht auf den Knochenenden, die
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sich im Gelenk treffen. In der Bewegung
gewdhrleistet er in Verbindung mit der Ge-
lenkschmiere ein reibungsfreies aneinander
Vorbeigleiten der Knochen. Dariiber hinaus
hat Knorpelgewebe auch eine stoRdamp-
fende Funktion. Die Schaden durch die Ar-
throse beeintrdchtigen diese wichtigen
Funktionen und fiihren immer wieder zu
schmerzhaften Entziindungen.

Im Laufe der Zeit ziehen Arthrosen alle am
Gelenk beteiligten Strukturen in Mitleiden-
schaft. Der unter dem Gelenkknorpel lie-
gende Knochen, Gelenkkapsel, Bander, Seh-
nen und sogar die Gelenkschmiere
verandern ihre Struktur, ihre Eigenschaften
und manchmal auch ihre Form. So kdnnen
sogar Knochen Zuwdchse ausbilden, soge-
nannte Osteophyten.

Klassische Arthrosetherapie

Hunde mit Arthrosen leiden unter Schmer-
zen und dem Verlust ihrer Beweglichkeit.
Die Krankheit ist derzeit nicht heilbar. Die
Behandlung zielt darauf ab, das Leiden der
betroffenen Tiere zu lindern, ihre Beweg-
lichkeit zu erhalten oder im besten Falle
zu verbessern sowie das Fortschreiten des
gelenkzerstorenden Prozesses aufzuhalten
oder zumindest abzubremsen.
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Was sind Stammzellen?

Die klassische Therapie der Erkrankung ruht
auf mehreren Sdulen. Zentral ist die Behand-
lung mit schmerzlindernden und entziin-
dungshemmenden Medikamenten. Begleitet
wird die medikamentelle Therapie durch ge-
zieltes Training, physiotherapeutische und
didtetische Malnahmen. Bestimmte Nah-
rungserganzungsmittel, wie beispielsweise
Produkte auf der Basis der Neuseeldndischen
Griinlippmuschel, kdnnen dazu beitragen, die
Symptome der Krankheit zu lindern.
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Ubergewichtige Hunde sollten an Gewicht
verlieren, denn ein hohes Kdrpergewicht
belastet die Gelenke zusdtzlich. Dariiber
hinaus ist seit einigen Jahren bekannt,
dass in Fettgewebe Entziindungshotenstoffe
gebildet werden, die die arthrotischen Ent-
ziindungsprozesse moglicherweise erst ent-
fachen und aufrechterhalten. Tatsdchlich
zeigt die Erfahrung, dass die Medikamente
nach einer erfolgreichen Gewichtabnahme
hdufig deutlich reduziert werden kdnnen.
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a) Gewinnung der Stammzellen aus dem Fettgewebe durch einen Filtrationsschritt und anschliefSender Zentrifu-
gation.

b) Mesenchymale Stammzellen aus dem Fettgewebe nach Aussaat und Anheftung auf dem Zellkulturgefdps.

c) Differenzierung in die osteogene Richtung (Knochendifferenzierung durch Spezialfdbung nachgewiesen).

d) Differenzierung der Stammzellen in ein knorpeldhnliches Pellett (Alcianblaufdrbung).

e) Markierung der Stammzellen mit Nanopartikeln als Vorbereitung zur Detektion im MRT (schwarze und griin-
fluoreszierende Punkte).

f) Darstellung der Stammzellen mit einer Phalloidinfdrbung. Mit Hilfe dieser Firbung zum Nachweis des Aktin-Zy-
toskelettes konnen negative Einfliisse (beispielsweise eine NSAID-Behandlung) auf die Zellen iiberpriift wer-
den.
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In manchen Fallen muss das Gelenk operiert
oder gar durch ein Kiinstliches ersetzt wer-
den. Seit einiger Zeit werden auch soge-
nannte Stammzellen bei der Behandlung
von Arthrosen eingesetzt.

Therapieerfolg anders als erhofft

In den bisherigen Studien wurden Stamm-
zellen direkt in den Gelenkspalt von Tieren
mit Arthrosen gespritzt. Es bestand die
Hoffnung, dass sich die Stammzellen auf-
grund ihres hohen Entwicklungspotenzials
in Knorpelzellen verwandeln und die be-
schddigten Stellen im Gelenkknorpel repa-
rieren. Diese Hoffnung hat sich nicht er-
fiillt.

Dennoch bewirkte die Stammzelltherapie
eine deutliche Besserung des Krankheits-
bildes bei den betroffenen Hunden, weil
sie die Entziindungsprozesse im Gelenk lin-
dern. Es ist noch unklar, wie Stammzellen
dies genau bewirken. Denkbar ist unter an-
derem, dass die kleinen Therapeuten aus
dem Fettgewebe Substanzen bilden, die
den Krankheitsprozess mildern, aufhalten
oder sogar eine Art Heilung des Knorpels
fordern.

Langfristig mochten Arnhold und Wenisch
die Stammzellbehandlung in der Arthrose-
therapie verbessern und mdoglicherweise
eine Methode finden, wie man mithilfe von
Stammzellen beschddigten Knorpel doch
reparieren und eventuell sogar heilen kann.
In der aktuellen Studie werden hierzu die
notigen Grundlagen im Labor untersucht
und eine effiziente Methodik zur Vorberei-
tung der Stammzellen auf eine Verwendung
in der Arthrosetherapie geschaffen.
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Vorlaufer- statt Stammzellen

Arnhold und Wenisch verwenden in ihrer
Studie mesenchymale Stammzellen, die zu-
vor aus dem Fettgewebe ausgewachsener
Hunde gewonnen wurden. Das Fettgewebe
wird dabei nicht extra fiir die Studie ent-
nommen, sondern stammt als eine Art ,Ab-
fallprodukt” von Hunden, welche im nor-
malen Klinikbetrieb aus verschiedenen
Griinden operiert werden mussten.

Flir die weiteren Untersuchungen miissen
die Stammzellen aus dem Fettgewebe he-
rausgelost und isoliert werden. Anschlie-
Rend iberpriifen die Forscher anhand be-
stimmter Kriterien und Eigenschaften, ob
es sich bei den isolierten Zellen tatsdchlich
um die gewiinschten Stammzellen handelt.
Im ndchsten Schritt untersuchen sie, ob
man die gewonnenen Stammzellen durch
eine geeignete Behandlung im Labor dazu
bringt, sich in Knorpel- oder Knochenvor-
lduferzellen zu verwandeln. Damit wollen
die Forscher spdter testen, ob sich diese
Vorlduferzellen womdglich besser in die ge-
schddigten Gewebe einfiigen als unbehan-
delte Stammzellen. In diesem Schritt geht
es auch darum, eine Methode zu finden,
die eine effektive, sichere und wiederhol-
bare Differenzierung der Zellen in die ent-
sprechenden Vorlduferzellen ermdglicht.
Dabei wird auch untersucht, wie gut sich
die Zellen aufbewahren lassen, damit man
sie flir therapeutische Einsédtze vorrdtig hal-
ten kann.

Eignungstests im Reagenzglas

Als Vorarbeit zur spateren Erforschung, ob
die Zellen sich in das Knorpelgewebe eines
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an Arthrose erkrankten Hundes integrieren
konnen, untersuchen die Wissenschaftler,
ob sich die Vorlduferzellen auf bestimmten
Tragermaterialien ansiedeln und anheften.
Weiterhin testen die Wissenschaftler die
Vertrdglichkeit und Effektivitat diverser
Markiermethoden an den Zellen. Die Mar-
kierungen dienen dem Nachweis der Zellen
in den Tragermaterialien oder dem spdteren
Nachweis im Gewebe des Patienten {iber
eine Untersuchung im Magnetresonanzto-
mographen (MRT). Trotz dieser Markierung
miissen die besonderen Eigenschaften der
Vorlduferzellen natiirlich erhalten bleiben
- auch das wird iiberpriift.

SchlieRlich ist es noch wichtig zu wissen,
wie empfindlich diese Stammzellen auf die
Medikamente reagieren, die iiblicherweise
in der Arthrosetherapie eingesetzt werden.
Dazu setzen die Forscher die Zellen im La-
bor den drei am h&ufigsten verwendeten
Wirkstoffen in verschiedener Konzentration
aus und beobachten, ob die Zellen weiter-
hin gesund erscheinen, sich vermehren und
beweglich sind. Die Arbeiten sollen ca. ein
Jahr in Anspruch nehmen.

(Barbara Welsch)
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