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Zusammenfassung

GefdRe sind die Infrastruktur unseres Korpers. Sie versorgen uns mit Nahrstoffen und Sauerstoff und werden von den
Zellen unseres Immunsystems genutzt um Krankheitsherde zu finden und zu bekdmpfen. Darum sind Gefale keine starren
Bahnen, sondern sich sténdig verandernde Strukturen, die ihre Durchldssigkeit an die Gegebenheiten anpassen. Unser Ziel
war es herauszufinden, wie der dynamische Zusammenhalt von Blutgefdf3en im Krankheitsfall funktioniert. Dafiir haben
wir ein bestimmtes Verbindungsprotein, das Cingulin, an den Zell-Zell-Kontakten von BlutgefafRen untersucht. Wir
konnten herausfinden wie Cingulin die Durchlassigkeit der GefédRRbarriere steuert und Reparaturprozesse in Gang setzt. Als
Antwort auf Entziindungssignale, wie zum Beispiel Histamin, Thrombin oder Wachstumsfaktoren werden negative Signale
in der Zelle gebunden und blockiert. Diesen Mechanismus von menschlichen Zellen in Kultur konnten wir in Mdusen und in
Gewebeproben von Patienten mit Vas kulitis oder Melanomen bestatigen. Er wurde durch spezielle Bindungsstellen am
Kopfende des Proteins vermittelt, die wie ein Schalter eine ,AN“ oder ,AUS“ Stellung einnehmen kdnnen. So haben wir
bereits zugelassene Medikamentengruppen identifiziert die diesen Schalter betatigen. Diese Medikamente konnten
verwendet werden, um den Zusammenbruch der GefaRbarriere bei vielen Krankheiten zu verhindern. Studien von
klinischen Forschungsgruppen miissen in Zukunft zeigen, ob und wie diese Medikamente eingesetzt werden kdnnen.
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