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Wie sich eine gesunde Lunge bei Kindern entwickelt

MHH-Forschungsgruppe vergleicht erstmals bakterielle Besiedlung der Lunge bei Kindern mit
Mukoviszidose und Gesunden

Ein Mensch besteht im Durchschnitt aus etwa 30 Billionen Korperzellen — und ebenso vielen Bakterien. Ohne sie sind wir
nicht lebensfahig. Nicht nur im Darm, auf unserer Haut oder im Magen iibernehmen die Mikroorganismen wichtige
Aufgaben. Auch die Lunge hat ein Mikrobiom, eine Lebensgemeinschaft aus Bakterien, Viren und Pilzen, die fiir die
Funktion des Organs unverzichtbar ist. Ein Forschungsteam unter der Leitung von Professor Dr. Dr. Burkhard Tiimmler,
Forschungsgruppenleiter Molekulare Pathologie der Mukoviszidose an der Klinik fiir Padiatrische Pneumologie,
Allergologie und Neonatologie der Medizinischen Hochschule Hannover (MHH), hat jetzt die Zusammensetzung der
Lungenflora bei Sduglingen und Kleinkindern mit und ohne zystischer Fibrose (Mukoviszidose) untersucht und
herausgefunden, wie sich ein gesundes Mikrobiom der unteren Atemwege entwickelt. Die Studie wurde in der
renommierten Fachzeitschrift Biofilms and Microbiomes veroffentlicht.

Mikroorganismen bilden eine Lebensgemeinschaft

,»,Bis vor kurzem galten die unteren Atemwege des Menschen als steril”, erklart Professor Tlimmler. Daher hitten die
meisten Studien die Mikrobiologie der Lunge nur bei akuten Infektionen oder chronischen Lungenerkrankungen
untersucht. ,,In unserer Arbeit haben wir erstmals Hustenabstriche von gesunden Kindern im Alter von drei Wochen bis
sechs Jahren gesammelt, auf die vorhandenen Mikroorganismen getestet und mit denen von gleichaltrigen
Mukoviszidose-Erkrankten verglichen®, erklart der Forschungsgruppenleiter. Dafiir mussten die Wissenschaftlerinnen
und Wissenschaftler verschiedene Hiirden iiberwinden. Eine besondere Herausforderung war die Qualitit der Proben.
Denn Bakterien, Viren und Pilze befinden sich tiberall in der Luft und im Wasser. ,,Um die Proben nicht aus Versehen mit
Fremdorganismen zu verunreinigen, mussten wir extrem sorgfiltig bei der Entnahme und Weiterverarbeitung sein®,
betont Marie-Madlen Pust, Doktorandin in der Forschungsgruppe und Erstautorin der Studie. Eine weitere
Schwierigkeit war, aus jedem einzelnen Abstrich die DNA der vielen verschiedenen Mikroorganismen-Arten
herauszufiltern und richtig zuzuordnen. ,,Die jeweiligen Sekretproben enthielten nur wenige Milliardstel Gramm an
Genmaterial und davon stammten etwa g0 Prozent von den Kindern und nur zehn Prozent von der Lebensgemeinschaft
der Mikroorganismen®, erkliart die Nachwuchswissenschaftlerin. Fiir die Analyse haben MHH-Bioinformatiker eine
sogenannte Metagenom-Pipeline entwickelt, die gesamte Erbgutmenge des Mikrobioms mit Hilfe einer
Sequenzierungsmaschine ausgelesen und anschliefend die riesige ungeordnete DNA-Datenmenge mit
Hochleistungsrechentechnik den entsprechenden Mikroorgansimen wieder zugeordnet.

Gesunde und kranke Kinder haben zeitweise das gleiche Lungenmikrobiom

Dabei stellten die Wissenschaftler fest, dass sich das Lungenbiom der gesunden und kranken Kinder in den ersten drei
Lebensjahren kaum voneinander unterscheidet. ,,Sie hatten eine ganz dhnliche Zusammensetzung aus
unterschiedlichen Bakterienarten, die offenbar in Wechselbeziehung zueinander stehen und eine Art Netzwerk bilden®,
sagt die Erstautorin. Dazu gehoren liberraschenderweise auch Krankheitskeime wie Staphylococcus aureus oder der
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geflirchtete Mukoviszidose-Erreger Pseudomonas aeruginosa, der als Umweltkeim iiberall vorkommt — auch im
Trinkwasser. Im ersten Lebensjahr ist dieses Netzwerk bei Kindern mit zystischer Fibrose (cystic fibrosis, CF) zwar etwas
instabiler, bei Zwei- bis Dreijdhrigen gibt es jedoch kaum Unterschiede. Erst mit zunehmendem Alter dndert sich das
Mikrobiom bei CF-Betroffenen wieder. Die Vielfalt der Bakterienarten nimmt ab, die Krankheitskeime iiberwiegen und
setzen sich chronisch in der Lunge fest und das sensible Netzwerk bricht auseinander. Bei gesunden Kindern dagegen
bleibt das Netzwerk stabil, obwohlihre Lungen eine deutlich hohere Bakterienlast aufweisen.

,»Aus unserer Studie geht hervor, dass fiir eine gesunde Lunge die Gesamtzusammensetzung des Mikrobioms
entscheidend ist“, betont Studienleiter Tiimmler. Diese Kohorte gesunder Kinder ldsst sich kiinftig als Vergleichswert
fiir andere Studien nutzen. ,,Bislang konnten ja nur die Befunde unterschiedlich kranker Kinder verglichen werden®,
erklart der Wissenschaftler. Auch fiir die Behandlung der Mukoviszidose gebe die Studie einen entscheidenden Hinweis:
Wahrend die Behandlung ilterer CF-Patientinnen und Patienten nur eingeschrankt moglich ist, gebe es bei Kleinkindern
offenbar ein Zeitfenster, um die biologischen Prozesse in der Lunge giinstig fiir den weiteren Krankheitsverlauf zu
beeinflussen.

Die Studie entstand in Zusammenarbeit mit dem Deutschen Zentrum fiir Lungenforschung (DZL) am Standort Hannover
BREATH (Biomedical Research in End-stage and Obstructive Lung Disease Hannover) und der Zentralen
MHH-Forschungseinheit fiir Gensequenzierung GENOMICS. Sie wurde aus Mitteln des Sonderforschungsbereiches SFB
900 (,,Mikrobielle Persistenz und ihre Kontrolle“) finanziert

Stichwort Mukoviszidose: Mukoviszidose ist eine angeborene, vererbte Stoffwechselerkrankung. Bei der auch zystische
Fibrose genannten Krankheit sorgt eine genetische Veranderung fiir einen gestorten Salz- und Wassertransport in
Korperzellen. Die Driisenzellen verschiedener Organe bilden kein fliissiges Sekret mehr, sondern zihen Schleim. Dieser
verstopft zum Beispiel die Bronchien und blockiert so die Atemwege. Zystische Fibrose ist bis heute nicht heilbar, es gibt
jedoch gute Behandlungsmoglichkeiten.

contact for scientific information:

Weitere Informationen erhalten Sie bei Professor Dr. Dr. Burkhard Tiimmler, tuemmler.burkhard@mh-hannover.de,
Telefon (o51) 532-2920.

Original publication:
Die Originalarbeit ,,The human respiratory tract microbial community structures in healthy and cystic fibrosis infants”
finden Sie hier: https://www.nature.com/articles/s41522-020-00171-7

URL for press release: http://Diese Presseinformation finden Sie auch unter www.mhh.de
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Erstautorin der Studie Marie-Madlen Pust mit einer Darstellung der vielfiltigen bakteriellen Besiedlung der Lunge von

Kindern mit Mukoviszidose und gesunden Kindern
Karin Kaiser / MHH
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