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Wie das Herz nach einem Infarkt heilt
Forscher aus Wirzburg, Graz und Paris untersuchen die
immunologischen Mechanismen im Heilungsprozess
nach einem Herzinfarkt

Jeder funfte Européer stirbt aufgrund eines Herzinfarktes.
Wer ihn tGberlebt, muss eine Herzinsuffizienz firchten, da das
verwundete Herzmuskelgewebe oft schlecht heilt. In Wirz-
burg ist die Wundheilung nach einem Herzinfarkt schon lange
ein zentrales Forschungsthema. Nachwuchswissenschaftler
aus Wurzburg, Graz und Paris untersuchen in einem neuen
Projekt nun gemeinsam die molekularen Heilungsprozesse im
Herzen. Ziel ist es, zu erkennen, bei welchen Patienten auf
Grund des Immunsystems die Wundheilung beeintrachtigt ist,
und entsprechende Therapien zu entwickeln. Das Projekt wird
vom Européaischen Forschungsnetzwerk ERA-CVD (European
Research Area Network on Cardiovascular Diseases) mit ei-
nem Gesamtvolumen von 810.000 Euro unterstutzt.

Neben dieser Unterstitzung darf sich die Juniorforschungs-
gruppe von Dr. Gustavo Ramos am Deutschen Zentrum fir
Herzinsuffizienz Wirzburg (DZHI) Gber eine weitere Forde-
rung der Deutsche Forschungsgemeinschaft (DFG) von
438.600 Euro freuen. In diesem Projekt geht es ebenfalls um
die Immunantworten auf einen Herzinfarkt und konkret um die
Rolle von T-Zellen beim Heilungsprozess. Hier steht die Rolle
des Alterns im Fokus.

Herz-Kreislaufkrankheiten treten mit zunehmendem Alter immer
haufiger auf. Aber nicht nur Herz und Blutgefal3e altern, sondern
auch das Immunsystem, man spricht dann von einer Immunose-
neszenz. ,In den bisherigen experimentellen Studien wurde vor-
nehmlich junges und gesundes Biomaterial untersucht, was nicht
unbedingt die klinische Situation widerspiegelt®, erlautert Dr. Gus-
tavo Ramos, Biologe am Deutschen Zentrum fir Herzinsuffizienz
Wirzburg (DZHI) am Uniklinikum Wirzburg (UKW). In seinem
neuen von der DFG gefdrderten Forschungsprojekt méchte er da-
her die Rolle von speziellen Immunzellen, den T-Zellen, nach ei-
nem Myokardinfarkt im alten Organismus untersuchen. ,Wir konn-
ten in den vergangenen Jahren zeigen, dass die T-Zellen als Hel-
ferzellen des Immunsystems eine frihe Heilung nach einem Herz-
infarkt in jungen Versuchstieren unterstutzt, erklart Ramos. ,An-
dererseits fordern diese T-Zellen aber auch altersbezogene Um-
bauvorgange im Herzen. In unserem DFG-Projekt méchten wir
deshalb die Bedeutung der Immunoseneszenz fiur die Infarkthei-
lung untersuchen.”
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Der 37-Jahrige hat in Brasilien Biologie studiert und im Fach
Pharmakologie promoviert. Inmunologische Aspekte standen
schon frih im Fokus seiner Forschung. Von der Immunologie in
der Evolution im Allgemeinen kam er schlie3lich zum Herzen im
Speziellen und im Jahr 2013 nach Wirzburg. Am Uniklinikum
Wrzburg wird bereits seit mehr als 30 Jahren an entztindlichen
Prozessen im Herzen geforscht und es findet seit langem eine
enge Zusammenarbeit der Fachbereiche Immunbiologie und Kar-
diologie statt.

Einer, der seit den 1990er Jahren an diesem Thema arbeitet und
die Arbeit von Gustavo Ramos unterstitzt, ist Professor Stefan
Frantz, Leiter der Medizinischen Klinik und Poliklinik I am Uniklini-
kum Wurzburg: ,Wir wissen seit langem, dass Patienten nach ei-
nem Herzinfarkt unterschiedlich gute Heilungsverlaufe aufweisen.
Nun gilt es herauszufinden, welche Faktoren die Heilungsprozes-
se wie fordern oder behindern, und wie man diese rechtzeitig er-
kennen und die Heilung positiv beeinflussen kann.*

Die Forderung des neuen ERA-Forschungsprojekts kommt da ge-
rade recht: ,Ich freue mich sehr, dass wir gemeinsam mit Profes-
sor Peter Rainer von der Medizinischen Universitat Graz und Pro-
fessor Encarnita Mariotti-Ferrandiz von der Sorbonne Université
Paris nach neuen immunbasierten Prognosewerkzeugen und in-
novativen Behandlungskonzepten fur Herzinfarkt-Patienten su-
chen kdnnen®, kommentiert Gustavo Ramos den Beginn des in-
terdisziplinaren Forschungsprojekts und erlautert das Dreigestirn:
,In Graz befindet sich neben einer ausgezeichneten Kardiologie
mit dem Diagnostik- und Forschungsinstitut flr Pathologie eine
umfangreiche Biobank. In Paris ist der immunologische Schwer-
punkt, hier wurde einst der AIDS-Virus entdeckt. Wirzburg fun-
giert als Schnittstelle von Immunologie und Kardiologie.*

Gemeinsam werden die Wissenschattler die T-Zellen und ihr am-
bivalentes Verhalten unter die Lupe nehmen. Dazu sollen mithilfe
des genanalytischen Verfahrens Next-Generation-Sequencing
spezifische T-Zell-Profile identifiziert werden, die einen prognosti-
schen Nutzen bringen und helfen, die guten von den schlechten
.Heilern® zu unterscheiden. Ziel ist es, einen Biomarker zu entwi-
ckeln, mit dem sich die Qualitat des Heilungsprozesses erkennen
lasst und eine T-Zell-basierte Therapie zu finden, mit der die kar-
diale Heilung verbessert werden kann.

Uber das DZHI

Das Deutsche Zentrum fur Herzinsuffizienz ist ein integriertes For-
schungs- und Behandlungszentrum unter dem Dach von Universitatskli-
nikum und Universitat Wirrzburg und wird seit dem Jahr 2010 vom Bun-
desministerium fur Bildung und Forschung gefordert. Ziel ist es, effektive
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Strategien fur Pravention und Therapie der Herzinsuffizienz zu entwi-
ckeln und die Erkrankung grundlegend zu erforschen. Das Zentrum ver-
eint dazu Grundlagen-, Versorgungs- und klinische Forschung in einem
bundesweit einmalig multidisziplinaren, translationalen Ansatz.

Im Bereich der experimentellen Forschung liegt mit den weiteren Ar-
beitsgruppen von Professor Ulrich Hofmann und von Dr. Clément
Cochain ein Schwerpunkt auf der Erforschung des Immunsystems im
Zusammenhang mit Herzerkrankungen.

Repertoire an T-Zellen im infarzierten Herzen: Das Bild zeigt eine paral-
lele Sequenzierung aller T-Zell-Rezeptoren, die in einem Infarktherz
gefunden wurden. Jeder Punkt stellt einen einzigartigen T-Zell-Klon dar,
die Grof3e der Darstellung gibt die relative Haufigkeit spezifischer T-
Zellen an. © Gustavo Ramos / DZHI

Dr. Gustavo Ramos (links) und sein Team im Deutschen Zentrum fiir
Herzinsuffizienz (DZHI). © Kirstin Linkamp / DZHI

Der BioIdge Dr. Gustavo Ramos, Juniorgruppenleiter am DZHI freut sich
Uber die Férderungen seiner beiden neuen Forschungsprojekte Uber
Immunantworten auf einen Herzinfarkt. © Kirstin Linkamp / DZHI




