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Stammzellbasierte Krankheitsmodelle statt Tiermodelle in der Erforschung der
Neurodegeneration — “Parkinson in der Zellkulturschale”

Dr. Peter Reinhardt

Preistrdger des 33. Tierschutzforschungspreises des BMEL 2014
Zentrum fur Regenerative Therapien Dresden - CRTD
Forschungsgruppe "iPS-Zellen und Neurodegenerative Erkrankungen”

Mit einer immer weiter steigenden Lebenserwartung geht ein starker Anstieg neurodegenerati-
ver Erkrankungen, wie dem Morbus Parkinson oder der Amyotrophen Lateralsklerose (ALS),
einher. Auch nach Jahrzehnten der Erforschung dieser Krankheiten in Modellorganismen und
humanen Tumorzelllinien ist keine ursdchliche Therapie bekannt. Insbesondere Tiermodelle
sind allerhéchstens eingeschrankt verwendbar. Selbst genetische Modelle neurodegenerativer
Krankheiten bilden oftmals - wenn Uberhaupt - nur Teilaspekte der humanen Krankheitspatho-
logie ab. Humane Nervenzellen waren moglicherweise eine Alternative zu Modellorganismen.
Wir verwenden die iPS Zell (induzierte pluripotente Stammzellen) Technologie, um humane,
patientenspezifische in vitro Modelle flr neurodegenerative Erkrankungen zu generieren. So
konnten wir ein Modell fir familidre Parkinsonkrankheit auf der Basis von iPS Zellen und Gen-
korrekturen entwickeln, welches Aspekte der Krankheit rekapituliert und Einblicke in den Krank-
heitsmechanismus erméglicht.

Ein weiterer Vorteil iPS Zell-basierter Modellsysteme ist deren Eignung fir phanotypische
Screenings. Allerdings benétigen Screening-Kampagnen Milliarden von Zellen. Daher haben wir
einen vollig neuartigen neuralen Stammzelltyp aus humanen iPS Zellen abgeleitet, welcher fir
die Expansion lediglich zwei chemische Substanzen benétigt. Diese small molecule neural pro-
genitor cells (smNPCs) sind robust, sehr flexibel und lassen sich in krankheitsrelevante Neuro-
nensubtypen differenzieren. Dadurch eignen sich smNPCs besonders fur High-Throughput-
Screenings und die Suche nach neuen Wirkstoffen.
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