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Pathogen-associated molecular patterns activate neutrophil granulocytes and
IL-1B production following allogeneic hematopoietic cell transplantation

Zusammenfassung
der Arbeit:

Die allogene hdmatopoetische
Stammzelltransplantation (allo-
HSZT) ist ein etabliertes Ver-
fahren durch das Patienten, die
an hédmatologischen Neoplasien
leiden, geheilt werden kénnen.
Graft-versus-host  Erkrankung
(GvHD) ist eine Komplikation
der allo-HSZT und durch ein
besseres Versténdnis der GvHD kénnte die
allo-HSZT sicherer werden. Wenn Zellen
durch  Chemotherapie zerstort werden,
kommt es zur Freisetzung intrazelluldrer Be-
standteile die, wenn sie das Immunsystem
aktivieren, als Danger associated molecular
patterns bezeichnet werden. Fur intrazellu-
lares Adenosintriphosphat (ATP) konnten wir
zeigen, dass es nach Freisetzung in den extra-
zellulédren Raum tber den purinergen Rezep-
tor P2X7 zur einer Aktivierung von Zellen des
angeborenen Immunsystems fihrt. Ebenfalls
zu diesem System gehoren neutrophile
Granulozyten, die durch ATP aktiviert und
zur Migration angeregt werden. Wir konnten
zeigen, dass neutrophile Granulozyten nach
Transplantation in das terminale lleum ein-
wandern, wenn eine normale bakterielle Flora
vorlag, jedoch nicht bei keimfreien Tieren.
Neutrophile Granulozyten denen TLR2, 3, 4,
7 und 9 fehlten, waren mit einem redu-

ziertem GvHD Schweregrad
assoziiert. Zusammenfassend
konnten wir die Rolle von ATP
und von neutrophilen Granu-
lozyten bei der akuten GvHD
beschreiben.
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