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Lange Zeit wurden das enterische Nervensystem und in besonderem Malle auch die
Enterogliazellen von der Forschung wenig beachtet. Es wurde angenommen, dass enterische
Gliazellen vor allem eine Stiitz- und Erndhrungsfunktion fiir die Neuronen wahrnehmen. Bis
heute weill man nicht viel iiber die funktionellen Eigenschaften von Enterogliazellen.

In den letzten Jahren allerdings hat das Interesse an und das Wissen iiber die Funktionen von
Enterogliazellen betrachtlich zugenommen, was vor allem verschiedenen Tiermodellen und
der in-vitro-Kultivierung von tierischen Enterogliazellen zu verdanken ist. Die Kultivierung
aufgereinigter humaner Enterogliazellen war bis jetzt nicht erfolgreich, weshalb iiber die
physiologischen Eigenschaften von enterischen Glia beim Menschen noch sehr wenig bekannt
war. Die wenigen in-vitro-Untersuchungen an humaner Glia, die es bisher gab, wurden in
Mischkulturen mit verschiedenen anderen Zellen durchgefiihrt.

In den Experimenten zu dieser Arbeit haben wir es zum ersten Mal geschafft, reine Kulturen
von humanen Enterogliazellen anzuziichten. Fiir diese Kulturen wurden Pridparate aus dem
Darm von Erwachsenen verwendet. Die Aufreinigung der Enterogliazellen gestaltete sich
schwieriger als erwartet und es waren mehrere Zyklen einer Komplement-vermittelten Lyse
kontaminierender mesenchymaler Zellen (Myofibroblasten) vonnéten, bevor Reinkulturen
etabliert werden konnte.

Sowohl unstimulierte enterische Gliazellen, als auch unstimulierte Myofibroblasten aus der
Darmwand  zeigten eine  geringfiigige  konstitutive IL-6 ~ mRNA-Expression.
Zytokinstimulation erhdhte signifikant und dosisabhingig die IL-6 mRNA-Expression in
HEGZ (p<0,05), wéhrend es in den Myofibroblasten zu keiner Erhohung der IL-6 mRNA-
Expression kam. Diese Ergebnisse zeigen zum ersten Mal eine Zytokin-induzierbare
Zytokinsynthese in humanen Enterogliazellen, wéhrend Myofibroblasten aus der
menschlichen Darmwand sich nicht zu einer verstidrkten Zytokinproduktion stimulieren
lassen.

HEGZ sind damit eine mogliche Quelle von Zytokinen im myenterischen und submukdsen
Plexus der Darmwand, und es kann davon ausgegangen werden, dass HEGZ eine zentrale
Rolle in der Immunmodulation in den enterischen Nervengeflechten spielen. Die Rolle von
IL-6 im Rahmen entziindlicher Prozesse im menschlichen Darm ist noch nicht hinreichend
verstanden. Wahrend IL-6 im Darm normalerweise als proinflammatorisches Zytokin gilt,
gibt es auch Hinweise darauf, dass es auch antiinflammatorische und neuroprotektive
Eigenschaften besitzen konnte.



Unsere Untersuchungen gewihren Einblicke in die funktionellen Verdnderungen, die mit
einer entziindungsassoziierten Zellaktivierung von Enterogliazellen einhergehen und haben
damit gezeigt, dass HEGZ im Rahmen der komplexen neuro-immunologischen Vorginge im
Gastrointestinaltrakt eine nicht vernachldssigbare Rolle spielen. Unsere Ergebnisse sprechen
weiterhin dafiir, dass humane enterische Glia aktiv am Entziindungsgeschehen teilnimmt und
diese Prozesse durch die Synthese und Sekretion von Entziindungsmediatoren regulieren
kann. AuBlerdem haben unsere Untersuchungen gezeigt, wie reine Zellkulturen von HEGZ aus
humanen Operationspriaparaten mit nicht allzu groem Aufwand hergestellt werden konnen,
womit es in Zukunft moglich sein sollte, humanes enterogliaspezifisches Verhalten iiber
Untersuchungen in kultivierten Enterogliazellen durchzufiihren.



