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  T-Zellen als sensitive diagnostische Sensoren zur Identifizierung und
Differenzierung A. fumigatus-assozierter (Immun-)Pathologien

  

T-Zellen als Bestandteil des adaptiven Immunsystems spielen eine zentrale Rolle bei der Aktivierung einer
Immunantwort gegenüber potentiell krankmachenden (pathogenen) Mikroorganismen. Dabei erkennen T-
Zellen spezifische Antigene des pathogenen Organismus. Es gibt Ansätze, diese Spezifität für
diagnostische Zwecke zu nutzen. Informationen über die Häufigkeit des Vorkommens (Abundanz), das
Erscheinungsbild (Phänotyp) und die funktionellen Eigenschaften einer Antigen-spezifischen T-Zelle
könnten für die Diagnose und / oder Prognose einer mikrobiellen Infektion eingesetzt werden. Ein großes
Problem ist es jedoch, dass T-Zellen, die krankheitsrelevante Antigene spezifisch erkennen, in nur
geringer Anzahl im Blut vorhanden sind.

In der Arbeitsgruppe von Prof. Dr. Alexander Scheffold (Charité – Universitätsmedizin Berlin) wurde die
Technik ARTE (Antigen-Reactive T Cell Enrichment) zur Anreicherung Antigen-spezifischer CD4+ T-
Zellen mittels des CD154+ Oberflächenrezeptors entwickelt, die eine sehr niedrige Nachweisgrenze besitzt
(1 Zelle innerhalb einer 105-106 großen Zellpopulation). Basierend auf der ARTE-Methode wird im
Arbeitsschwerpunkt 3 ein diagnostisches Tool für invasive und chronische Pilzinfektionen entwickelt.

In diesem Arbeitsschwerpunkt wird zudem untersucht, welche unterschiedlichen Formen (Morphotypen)
des Pilzes (Spore, Myzel) Immunreaktionen hervorrufen und welche Proteinantigene daran beteiligt sind.
Ziel ist es zudem, aufgrund der spezifischen T-Zellreaktion abzuleiten, welches Stadium der Infektion
(Kolonisierung, Sensibilisierung, invasive Infektion) bei einem Patienten vorliegt. Eine verbesserte
Diagnostik könnte dazu führen, die hohen Sterblichkeitsraten von ca. 50% bei invasiven Mykosen zu
senken und durch frühen Nachweis des Pathogens eine rechtzeitige antimykotische Therapie bei Patienten
mit zystischer Fibrose / Mukoviszidose zu ermöglichen.
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