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Tendenzen

Eine neugeborene Maus — ohne »echte« Eltern?

Die stuirmische Entwicklung der Stammzellforschung wirft viele Fragen auf
Manfred Schleyer

In kaum einem Gebiet ist der Fortschritt so
rasch, die Entdeckungen so faszinierend und
der Schritt von der Theorie zur Praxis so bahn-
brechend wie in der Medizin im Bereich der
Stammzellenforschung. Kaum ein Bereich ist
jedoch auch so umstritten wie dieser. Neuen
Forschungen zufolge ist nun bei der Maus
auch die Gewinnung von Eizellen im Labor
aus embryonalen Stammzellen mdglich —
Mutter Maus wird nicht mehr benétigt (s. u.).

Was sind Stammzellen?

Stammzellen sind das scheinbar unerschopfli-
che Erneuerungspotential der Lebewesen. Sie
ersetzen absterbende Zellen oder bewirken
bei groReren Verletzungen Neubildungen
und stellen den »alten Zustand« wieder her.
Dies kdnnen »alte« Zellen nicht oder nur ein-
geschrankt. In der Zellentwicklung ist die Le-
bensféhigkeit der Zellen begrenzt. Darm-
schleimhautzellen zum Beispiel werden nur
zwei Tage alt. Rote Blutkdrperchen, die Tra-
ger des Sauerstoffs im Blut, werden nach etwa
120 Tagen erneuert. Dies leisten Stammzel-
len, die bei den Teilungs- und Entwicklungs-
phasen der Zellen im Gewebe unentwickelt
zuriickbleiben und auf Signale zur erneuten
Aktivitat warten. Die ausgereiften Zellen da-
gegen sind festgelegt und haben ihre Ent-
wicklungsmdglichkeit eingeblf3t. Eine oft
eindeutige morphologische Ausgestaltung der
Zelle drickt sich ebenso in genetischen Ver-
anderungen und Signalen aus, welche die Zu-
ordnung zu einer Haut-, Nerven- oder Lun-
genzelle etc. bewirkt. Eine Umgestaltung
oder ein ,Ruckbesinnen* auf den jugendli-
chen Zustand, ein ,Reprogramming® ist
nicht mehr méglich.

Auch Stammzellen besitzen unterschiedliche
Entwicklungspotentiale. Nach der Befruch-
tung besitzen die ersten Zellen des ganz jun-
gen Embryos alle Mdglichkeiten, sie sind

totipotent (=allméchtig, zu allem fahig). Mit
den weiteren Zellteilungen schrankt sich dies
ein, bis wir als Erwachsene neben den ausge-
stalteten Korperzellen erwachsene, adulte
Stammzellen in uns tragen, welche fur die
oben erwéhnten Regenerationsmdglichkeiten
Sorge tragen. Hier kann je nach Stammzell-
typ nur noch ein Teil der etwa 200 verschie-
denen Zelltypen gebildet werden.

Abb. 1. Mausstammzellen

In der Entwicklung eines doch aulRerordent-
lich komplexen Lebewesens, sagen wir einer
Maus, erscheint es uns immer wieder wie ein
Wunder, wie aus kleinen, rundlichen Urzellen
(s. Abb. 1) schlieBlich —vom Muttertier in der
Gebarmutter umhullt — solch ein reichhaltig
durchformtes und ausgestaltetes lebendiges
Wunderwerk entsteht—meist ohne Schwierig-
keiten und »Fehler« und immer einzigartig.

Ein Beispiel: Die Bildung der Knochen

Ein stark vereinfachtes und verkiirztes Beispiel
mag uns die Komplexitét dieser Vorgdnge ver-
deutlichen.! Ein junges dreitdgiges Hiihnchen
zeigt zwar schon Hinweise auf Strukturen,
welche spater einmal die Bildung der Wirbel-
séule einleiten werden; Gliedmaf3en sind zu-
néchst jedoch noch nicht gebildet. Dies dndert
sich nun; zunéchst am Ort der spéteren Fliigel,
dann in der Region der spéteren Fiif3e sprossen
kleine Knospen aus (Abb. 2 a + b). Der Wachs-
tumsimpuls entstammt Signalen der nochem-
bryonalen Bildezellen des inneren Gewebes
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Abb. 2: Schematischer Blick auf die Gliedmalen-
entwicklung beim Huhn.

(Mesoderm). Hierbei scheint eine Kommuni-
kation mit den duReren Zellen der Haut (Ek-
toderm) sehr wichtig zu sein. Mesodermale
wie ektodermale Zellen vermehren sich nun,
was auf3erlich in der VergréRerung der Knospe
sichtbar wird. Wahrend des Wachstumspro-
zesseswandern Zellen der inneren Schicht auf-
einander zu, verdichten sich und wandeln sich
zu Knorpelbildezellen um (Abb. 2 ¢ bis e): ein
erster, unwiderruflicher Festlegungsschritt.
Diese Verdichtung formt die spéteren Skelett-
elemente vor. Stérungen der Zellwanderungs-
prozesse wie auch Veradnderungen der Zellzahl
kénnen zu fehlerhaften Knochenstrukturen,
z. B. vermehrten oder missgeformten Finger-
knochen fiihren. — Die gegenseitige Kommu-
nikation der spateren Knorpelzellen legt auch
die spatere Zahl der GliedmaRenknochen fest.
Nun scheiden die Knorpelzellen das Knorpel-
gewebe aus, welches die spateren Knochen
vorformt. Nach einer Reifungsphase senden
die Knorpelzellen Signale aus, die umliegende
Blutgefélle anregen, in den Knorpel einzu-
wachsen. Ebenso regen sie zurlickgebliebene
Stammazellen an, sich zu Knochenbildezellen
umzuwandeln, welche nun in den Knorpel
einwandern und, verkirzt ausgedrickt, Kno-
chengewebe absondern, wéahrend die Knor-
pelzellen »planmaBig« (programmierten Zell-
tod) absterben und dadurch Platz schaffen.
Letztendlich ist das urspriingliche Knorpelge-
webe mit Ausnahme der Wachstumszonen an
den Gelenken, den Knochenfugen, zu Kno-
chengewebe umgewandelt. Begonnen hatte
alles mit gleichartigen, rundlichen Stammzel-
len. Jeder der geschilderten Festlegungsschrit-
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te ist unwiderruflich. Welche Signale jedoch
diese geordneten und &ufRerst fein abge-
stimmten Zellprozesse leiten, ist nur in An-
sétzen bekannt.

Dieses Beispiel macht die auRerordentliche
Komplexitat aller Wachstumsprozesse deut-
lich. Immer wieder zeigt sich, wie wichtig fir
eine gesunde und umfassende Entwicklung
eines Lebewesens die in Zeit und Raum stim-
mige Umgebunyg ist, der Kontext. Nicht das
Gen, nicht die Zelle oder losgel6ste Prozesse,
das verwobene Netzwerk des Organismus mit
allen seinen Prozessen wirkt weisheitsvoll zu-
sammen, sich gegenseitig bedingend, for-
dernd oder einschrankend. Der Organismus
formt den Organismus.

Kénnen wir Stammzellen nutzen?

In der Medizin erweckt nach wie vor trotz
einiger Ruckschlage der mdgliche Einsatz von
Stammzellen grofRe Hoffnungen, ernsthafte
Erkrankungen nicht mehr symptomatisch,
sondern kausal und dauerhaft zu heilen. Hier
sind erwachsene = adulte Stammzellen, ge-
wonnen und vermehrt aus den entsprechen-
den Geweben des Erwachsenen bzw. embryo-
nale Stammzellen, gewonnen zumeist aus der
Zerteilung und Zerstérung von Embryonen,
Gegenstand lebhafter Forschungsaktivitéaten.
Beide Stammzelltypen tragen abgesehen von
den ethischen Erwagungen verschiedene
Maoglichkeiten und Einschrankungen in sich.
Embryonale Stammzellen sind noch »zeitlos,
jugendlich und ungestim in ihrer Wachs-
tumskraft. Kein Entwicklungsschritt schrankt
die Mdglichkeiten ein. So sind sie toti- oder
zumindest pluripotent,? kénnen also die Neu-
bildung aller oder fast aller Gewebe bewirken.
Am falschen Ort zum Wachstum gebracht,
kann jedoch leicht ein Tumor entstehen, wel-
cher sich ja durch Wachstum losgelést von der
Notwendigkeit des jeweiligen Organismus an
Ort und Zeit auszeichnet. Adulte Stammzel-
len sind entsprechend ihres Lebensweges
schon eingeschrankt in ihren Differenzie-
rungsmoglichkeiten, sie ordnen sich »weise«
ein in die zu ihnen gehdrigen Gegebenheiten
von Zeit und Raum, nicht aber in vielleicht
verwandte, deshalb andere Verhaltnisse.

Bitte lesen Sie weiter in der Print-Ausgabe!



