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Candida albicans ist in den letzten Jahrzehnten zu einem haufigen Erreger nosokomialer Infektionen
geworden. Vor allem die systemische Manifestationsform stellt eine vitale Bedrohung fir die steigende
Anzahl immunkompromitierter Patienten dar.

In dieser Arbeit wurde am tierexperimentellen Modell die Beteiligung von CD4" und CD8" T-
Lymphozyten an der systemischen Primar- und Sekundarinfektion der Leber mit Candida albicans
untersucht. Balb/c Mause wurden mit einer subletalen Dosis von Candida albicans Blastokonidien
infiziert. Die Ergebnisse sollten zur Klarung der Frage beitragen, ob es nach ausgestandener
Primérinfektion zur Ausbildung einer zelluldren Immunitdt kommt, die den Infektionsablauf der
Sekundarinfektion in der Leber beeinfluf3t.

Unsere Ergebnisse zeigten deutliche Unterschiede im Verlauf der Primér- und Sekundéarinfektion. Bei
Sekundéarinfektion zeigte sich ein signifikant schnellerer Abfall der Keimzahlen in der Leber.
AuRerdem kam es parallel zu einem immunhistologisch nachweisbaren, signifikant hdheren Einstrom
von T-Lymphozyten. In immunhistologischen Schnitten zeigten sich bei der zweiten Auseinander-
setzung mit dem Keim deutlich kleinere Infiltrate um die Hefezellen mit einer grofReren Anzahl von T-
Lymphozyten und einer geringeren Anzahl von Granulozyten. Besonders deutlich war dies 48h nach
Infektionsbeginn. Bei Bestimmung der Aktivierungsmarker CD43 auf CD4" und CD122 auf CD8" T-
Lymphozyten zeigte sich bei Sekundarinfektion 2 Tage nach Infektionsbeginn ein héheres Aktivitats-
niveau als bei Primarinfektion. AuRerdem produzierten diese Lymphozyten vermehrt Zytokine, was
sich mit Hilfe eine flowcytometrischen Analyse nachweisen liel3. Eines dieser Zytokine war IFN-g,
welches in der Lage ist phagozytierende Zellen zu aktivieren. Zur Bestdtigung unserer Versuchs-
ergebnisse filhrten wir eine Depletion der CD4" und CD8" T-Lymphozyten durch, die sich bei
Primarinfektion nicht auf die Keimzahlen auswirkte, aber bei Sekundarinfektion zu einer signifikanten
Zunahme der Keimzahlen in der Leber fuhrte.

Aufgrund dieser Ergebnisse kamen wir zu den folgenden Schluf3folgerungen: Nach ausgestandener
systemischer Primérinfektion mit Candida albicans kommt es zur Ausbildung einer zelluldren
Immunitat. Aktivierte CD4" und CD8" T-Lymphozyten stromen bei Sekundarinfektion vermehrt ein und
aktivieren Phagozyten durch Freisetzung von Zytokinen. Dies fiihrt zu einer schnelleren
Keimelimination als bei Primérinfektion. Bestétigt wird dies durch die Zunahme der Keimzahlen bei
Depletion der T-Lymphozyten.

Das in dieser Arbeit verwendete tierexperimentelle Modell der systemischen Sekundérinfektion stellt
ein wichtiger Schritt im Verstandnis der Immunmechanismen bei Patienten dar, die nach stattgehabter
Auseinandersetzung mit Candida albicans ein zweites Mal mit dem Keim konfrontiert werden.



