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Urtumliche Wasserwes
im Labor g

Aufierlich dhnelt uns der Siiwasserpolyp
Hydra kaum — doch seine Anatomie
konnte den Schlussel zur Ursache vieler
Erkrankungen liefern

TEXT: STEFANIE REINBERGER

SiiBwasserpolypen
konnen bis zu drei Zen-
timeter lang werden.
Sie fressen Tiere, die
kleiner sind: Jungfische
oder, wie dieses Exem-
plar, winzige Krebse

FOTO: E.R. DEGGINGER/SCIENCE PHOTO LIBRARY
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Es war einer dieser historischen
Momente in der Wissenschaft.
Ein vermeintlich simples Expe-
riment an einem einfachen Or-
ganismus. Und doch sollte das
Ergebnis Forschende noch Gene-
rationen spater umtreiben. Der
Schweizer Naturforscher Abra-
ham Trembley (1710-1784) be-
schéftigte sich mit einem selt-
samen, filigranen Wasserwesen,
von dem nicht klar war, ob es sich
um ein Tier oder um eine Pflanze
handelte. Also schnitt er es ent-
zwei und beobachtete, wie beide
Hélften wieder zu vollstdandigen
Organismen heranwuchsen.

Das galt zu jener Zeit als eine
Fahigkeit, die nur Pflanzen besit-
zenkonnten. Doch Trembley hat-
te auch verfolgt, wie das Wesen
mitseinen feinen Tentakeln aktiv
Beute fing. Auflerdem konnte es

Im Labor werden
Hydren in Petrischalen
gehalten. Per Blick
durchs Auflichtmikro-
skop lassen sich die
Tiere separieren
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sich fortbewegen, wenn auch
nur sehrlangsam. Der Schweizer
ordnete sein Versuchsobjekt also
trotz allem und vollig korrekt
dem Tierreich zu. Sein kleines
Experiment wurde dadurch zur
Sensation: Trembley hat 1744
erstmals das Phdnomen der Re-
generation bei Tieren beschrie-
ben - beim Suiffwasserpolypen,
fachlich Hydra genannt.

Sufwasserpolypen wirken
ein wenig wie Wesen aus einer
fremden Welt. Und so stand bei
der Namensgebung auch ein
Fabelwesen Pate: Hydra, ein viel-
kopfiges, schlangenartiges See-
ungeheuer aus der griechischen
Mythologie. Schlug man ihr ei-
nen Kopf ab, wuchsen zwei neue
nach - ebenfalls eine Regenera-
tionskiinstlerin also.

Sicherist: Die biszu dreiZen-
timeter langen Stuiffiwasserpoly-
pen stammen aus ferner Zeit.
Zusammen mit Seeanemonen,
Quallen und Korallen zdhlen sie
zu den Nesseltieren - und damit
zu den dltesten vielzelligen Orga-
nismen Uberhaupt. Mehr als

Der Name verrdt den
Lebensraum: Siiwas-
serpolypen hocken an
Pflanzen in Teichen,
Tiimpeln, Seen und
langsamen Fliissen

Thomas Bosch ist
Professor fiir Zell- und
Entwicklungsbiologie
an der Universitat Kiel.
Sein wichtigstes
Studienobjekt: Hydra

600 Millionen Jahre datieren
fritheste Fossilien zurtick. Doch
ausgerechnet diese Urwesen sol-
len nun die moderne biomedi-
zinische Wissenschaft voran-
treiben. Denn so simpel und
urtimlich die Wasserwesen
wirken mogen: Hydren gewéh-
ren Forschenden neue Einsich-
ten -in grundlegende Prinzipien
von Entwicklung, Gesundheit,
Krankheit, Altern und Tod.

duse, Ratten oder die
Taufliege Drosophila
sind alte Bekannte fur

die Wissenschaft. Auch der Fa-
denwurm Caenorhabditis ele-
gans hat sich schon als hochst
nutzlich erwiesen. Aber Hydra?
Thomas Bosch, Direktor am Zoo-
logischen Institut der Universitat
Kiel, hat sich an irritierte Nach-
fragen zu seinem Lieblingsorga-
nismus gewdhnt: »Ich wurde
schon oft gefragt, warum ich
denn mein Leben an einen simp-
len Organismus wie Hydra >ver-
schwendenc< wiirde.« Dabei liege
die Antwort auf der Hand. »Wer

JAN KONITZKI/UNI KIEL, SHUTTERSTOCK, DR ALEXANDER KLIMOVICH (7)
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komplexe Fragen des Lebens be-
antworten will, braucht dafir ei-
nen moglichst einfachen Modell-
organismus«, sagt Bosch. Sind
die grundlegenden Prinzipien
erst einmal aufgedeckt, kénnen
Forschende priifen, ob sie sich
auch auf hohere Lebewesen
ubertragen lassen - bis hin zum
Menschen.

In den beinahe 300 Jahren
seit Trembleys Entdeckung ist
deutlich geworden, dass Sufi-
wasserpolypen einzigartig sind.
Selbst wenn man die Tierchen
in 100 Stiicke zerlegt, wachsen
daraus schliefllich 100 wohlge-
formte neue Hydren heran. Dank
ihrer enormen Regenerationsfa-
higkeit erneuern sie sich zudem
immer wieder selbst und gelten
daher als nahezu unsterblich.

Doch wie bewerkstelligen die
Organismen derartige Meister-
stiicke? An der Universitdat Hei-
delberg forscht der Entwick-
lungsbiologe Thomas Holstein
unter anderem an dieser Frage.
Dafur stellt er mit seinem Team
Trembleys Experiment wieder
und wieder nach, um den mole-
kularen Grundlagen des Rege-
nerationswunders auf die Spur
zu kommen. Dabei stellte sich
heraus, dass ein spezieller Kom-
munikationsweg, der sogenann-
te Wnt-Signalweg, aktiv wird.

»Schneidet man einen SufR-
wasserpolypen entzwei, soist der
Wnt-Signalweg zunéchst fur die
Wundheilung an der Schnittstel-
le verantwortlich«, erklart Hol-

stein. Spater sorgt er dafiir, dass
der Kopf beziehungsweise der
Fuft nachwichst. »Unsere Expe-
rimente zeigen, dass der Wnt-
Signalweg je nach Signalstarke
das Gewebe in Richtung Kopf-
oder FuRentwicklung steuert.«
Genauer gesagt ldsst ein starkes
Wnt-Signal einen neuen Kopf
spriefen, ein schwaches dagegen
einen Fufl - exakt abgestimmt
durch eine ausgekliigelte Fein-
modulation, an der eine Reihe
weiterer Proteine beteiligt ist.

Derartige Vorgdnge sind ganz
dhnlich auch aus der Embryonal-
entwicklung bekannt: Auch da-
fur spielen Wnt-Signalwege eine
wichtige Rolle. Und auch dort
kommt es auf die prazise Fein-
modulation an, damit im entste-
henden Lebewesen alles an sei-
nen vorgesehenen Platz kommt.
Das gilt fir alle mehrzelligen
Organismen, egal ob Hydra oder
Mensch.

rstaunlicherweise dhneln
E sich sogar die Repertoires

an Wnt-Genen von Nessel-
tieren und Sdugetieren. Hydra
verfiugt iber zwolf Wnt-Genfami-
lien - genau wie Menschen und
andere Sduger. Die Genfamilien
haben sich zudem im Laufe der
Evolution vom Nesseltier zum
Homo sapiens kaum verédndert.
»Wir gehen davon aus, dass das
Entstehen von Wnt-Genen die
Voraussetzung fiir die Entwick-
lung mehrzelliger Organismen
wars, sagt der Entwicklungsbio-
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KORPERBAU EINER HYDRA

Ein Stumpf mit verdsteltem Ende: Kein Wunder, dass man
lange stritt, ob SiiBwasserpolypen Pflanzen oder Tiere sind.
Ihr Jagdverhalten bewies, dass sie in die Zoologie gehdren
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loge Holstein. Wenn man so will,
stehen Nesseltiere also am Fufle
der menschlichen Evolution.
Doch warum kann sich nicht
auch unser Korper auf diese Wei-
se regenerieren, wenn die gene-
tische Ausstattung dafiir doch
vorhanden ist? »Der Verlust der
Regenerationsfahigkeit ist wahr-
scheinlich ein Preis fiir die deut-
lich hohere Komplexitit«, er-
klart Holstein. Der anatomische
Aufbau von Hydra entspricht im
Grunde dem sogenannten Gas-
trula-Stadium einer frithen Pha-
se der Embryonalentwicklung,
die Menschen am16. bis17. Tag »

Durch rhythmische
Kontraktionen staucht
und streckt sich der
Hydrarumpf. Ein Ner-
vennetz in seinem
Inneren steuert das
Verhalten
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Modelltiere: Lehrreiche Arten

DISTELSCHILDKAFER Das Insekt wartet mit einem besonders
schlichten Mikrobiom auf: In seinem Darm dominiert eine einzelne
Bakterienart, die mit ihm eine Symbiose bildet, um sich gemeinsam
Nahrungsquellen zu erschliefRen. Der Kafer (Cassida rubiginosa)
verdaut die Zellulose der gefressenen Bldtter, das Bakterium liefert
Enzyme, um weitere Bestandteile der Zellwdnde aufzubrechen. Je
nach Variante des Bakteriums kann der Distelschildkdfer seine Didt
von seiner eigentlichen Nahrungspflanze auf
weitere Pflanzenarten ausdehnen. Damit
ist er ein einfaches Beispiel daflr, wie das
Mikrobiom die Evolution und das Verhalten
seines Wirtsorganismus beeinflusst — und
umgekehrt.,

BORSTENWURMER Sie gelten als lebende Fossilien und sind
Modelltier flir stammesgeschichtliche Untersuchungen. Die Larven
von Platynereis dumerilii besitzen zudem das einfachste Auge der
Welt, bestehend aus je einer Fotorezeptorzelle und einer
Pigmentzelle. Die Fotorezeptorzelle leitet
das Signal Uber einen Nervenfortsatz direkt an
das Wimpernband weiter und beeinflusst so
die Schwimmbewegung. Forschende
untersuchen an Borstenwirmern, wie Nerven-
systeme entstanden sind und wie solche
Systeme grundsatzlich funktionieren.

BLATTHORNKAFER-PARASITEN Verschiedene Arten des
Kdfers auf der Vulkaninsel La Réunion sind von der Fadenwurm-
spezies Pristionchus pacificus besiedelt.
Mithilfe dieses ungewohnlichen Duos aus
Kafer und Wurm gehen Wissenschaftler des
Max-Planck-Instituts fUr Biologie in Tlibingen
zentralen Fragen der evolutiondren Entwick-
lungsbiologie auf den Grund. Beispielsweise
der, wie die Artenvielfalt entstandenist.

WANDERHEUSCHRECKEN Sie haben mit dem Homo sapiens
scheinbar nichts gemein. Und doch untersuchen Forschende mit-
hilfe dieser Insekten, wie verschiedene Neuropeptide funktionieren,
die auch fUr die Informationsweitergabe im Gehirn des Menschen
wichtig sind. Das, so die Hoffnung, kénnte
helfen, in Zukunft bessere Wirkstoffe zur
Behandlung neuropsychiatrischer
Erkrankungen wie posttraumatischer
Belastungsstorungen, Angststérungen
oder Depressionen zu entwickeln.
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0,2

Millimeter
Korpermaterial von
einem Sufiwasser-
polypen gentigen,
um ein neues Tier
vollstandig heran-

wachsen zu lassen —
vorausgesetzt, das
Polypenstiick enthalt
aufdere, innere und
Stammzellen

nach Befruchtung der Eizelle
durchlaufen. In diesem Stadium
sind Wnt-Signalwege auch bei
uns noch hochaktiv und eine
treibende Kraft auf dem Weg von
der Eizelle zum Organismus.
Aber auch beim erwachsenen
Menschen werden sie noch ge-
braucht, sie steuern zum Beispiel
die Differenzierung von Stamm-
zellen in Darm und Knochen-
mark - Geweben, die sich auch
bei uns noch permanent rege-
nerieren. Verdndern sich Gene
dieser Signalwege, kann das ver-
schiedene Typen von Krebs zur
Folge haben.

Aber auch Hydra kann krank
werden und Krebs bekommen.
Das passiert, wenn das Mikro-
biom der Nesseltiere aus dem
Gleichgewicht gerdt. Gemeint ist
die Bakteriengesellschaft, die die
zarten Nesseltiere umgibt und
mit ihnen interagiert - und von
der wir heute wissen, dass sie so
oder dhnlich bei allen vielzelligen
Organismen anzutreffen ist. Fur
Forschende aus Biologie und Me-
dizin ist das Mikrobiom von gro-
fem Interesse, insbesondere weil
es fur die Gesundheit des Men-
schen so wichtigist. Auch fiir die-
ses Forschungsfeld sind Hydren
wertvolle Modellorganismen.

uflwasserpolypen sind von

einer Schleimhaut um-

hillt, die der Mucosa im
menschlichen Darm verbliffend
dhnelt. Genau wie im Darm sie-
deln in dieser Schleimhaut Bak-
terien. »Das Mikrobiom von Su-
wasserpolypen unterscheidet
sichvon Artzu Art, wie einer mei-
ner Doktoranden vor einigen Jah-
ren beobachtet hat«, sagt der
Kieler Zoologe Thomas Bosch.
»Ich konnte es kaum glauben, als
er mir erstmals davon berichtet
hat.«Die Bakteriengesellschaft »

FOTOS: DPA PICTURE/ALLIANCE (2), GETTY IMAGES, JURGEN BERGER/MPI,

MIKKO SUONIO/ALAMY, RUBEN DURO/SCIENCE PHOTO LIBRARY

Hydren lauern ver-
steckt in Wasser-
pflanzen ihrer Beute
auf. Die Tentakel
befordern das Futter
Richtung Hypostom
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Wird eine gesunde
Hydra (links) mit
falschem Mikrobiom
besiedelt (griin),
fordert das die Bildung
von Tumoren (rechts)

in der Schleimhaut der Tierchen
istdemnachkein Zufallsprodukt.
Und ihre Zusammensetzung ist
entscheidend fiir die Gesund-
heit der Sufflwasserpolypen, wie
Bosch mit seinem Team beobach-
tet hat. So fiihrt ein Zuviel an
Nahrstoffen im Wasser dazu, dass
die Bakterien beginnen, sich aus
der Umgebung zu bedienen, statt
sich die Stoffwechselprodukte
ihres Wirts einzuverleiben. Das
stort die Symbiose zwischen Nes-
seltier und Mikrobiom. Der Siifi-
wasserpolyp wird krank.

Auch andere Umweltfakto-
ren wie Schadstoffe oder erhohte
Wassertemperatur schwichen
die Hydren und ihr Mikrobiom.
Schédliche Bakterienarten kon-
nen eindringen, die Schleimhaut
besiedeln und das Miteinander
in der Bakteriengesellschaft und
deren Einfluss auf den Wirt ver-

68 PM. 01/2024

andern. Die Kieler Forschenden
haben im Laborexperiment ge-
zielt untersucht, was passiert,
wenn bestimmte Bakterienarten
aus der Familie der Spirochéten,
zudenenauchdie Erreger der Sy-
philis und der Lyme-Borreliose
zdhlen, in die Bakterien-WG der
Hydra-Schleimhaut drdngen.

Das Ergebnis: Eindringlinge
und angestammte Bakterien be-
ginnen zu interagieren, ihr Ver-
halten drastisch zu verdndern
und vollig andere molekularbio-
logische Programme ablaufen zu
lassen. Das wiederum hat Ein-
fluss auf den Wirt: Zellen in der
Schleimhaut des Stiffwasserpoly-
pen verdndern sich. Schliefllich
entstehen Tumoren.

Auch beim Menschen ist
bekannt, dass ein verdndertes
Mikrobiom bei einer Vielzahl von
Erkrankungen eine Rolle spielt -
so etwa bei chronisch entziind-
lichen Darmleiden, Allergien,
Adipositas, Diabetes, Parkinson,
Depressionen und Krebs. Und
auch Umweltfaktoren, Lebensstil

Rohbau
Egal ob Mensch oder
Polyp: In den ersten
Lebenstagen ahneln
wir uns stark. Hydra
istjedoch schon
im Gastrula-Stadium
voll entwickelt

Befruchtete Eizelle

Zweizellstadium

Vierzellstadium

Achtzellstadium

Morula-Stadium

Blastula-Stadium

Einstiilpung zur Gastrula

Gastrula-Stadium

und Medikamente wirken sich
zum Teil tiber das Mikrobiom auf
den Korper aus. »Wenn es um
Gesundheit geht, mussen wir
Wirt und Mikrobiom immer als
Gesamtbild betrachten - anders
kann Medizin im Prinzip nicht
funktionieren«, betont Bosch.
»Mit Hydra haben wir ein ein-
faches System, bei dem wir diese
Wechselwirkungen und die zu-
grundeliegenden Prinzipien viel
leichter beobachten kénnen als
beim Menschen«

oschs Team hat zusam-
B men mit Kollegen der

Monash University in
Melbourne, Australien, ein Para-
debeispiel geliefert, wie dieser
Transfer gelingen kann. Sie ha-
ben eine mogliche Erkldrung fir
das Reizdarmsyndrom beim
Menschen gefunden - mithilfe
von Hydra. Die Australier hatten
sich in einer grofien Gruppe von
Betroffenen und Gesunden auf
die Suche nach Genvarianten ge-
macht, die im Zusammenhang
mit einer gestorten Darmperis-
taltik stehen. Diese rhythmische
Kontraktion des Darms ist wich-
tig fir eine gesunde und regel-
mafRige Verdauung. Gesteuert
wird sie unter anderem durch
ein Netz von Nervenzellen in der
Darmwand.

Hydra verfuigt Gber ein ver-
gleichbares Nervennetz im Inne-
ren des Hohlkorpers im Fuf des
Tierchens. Es sorgt dafiir, dass
sich erwachsene Stiwasserpoly-
pen rhythmisch zusammenzie-
hen, ganz dhnlich der Darm-
peristaltik beim Menschen. Und
genau dort, im Hohlkorper,
konnten die Kieler Forschenden
Gene entdecken, die denen aus
deraustralischen Studie entspra-
chen. Schaltet man diese Gene
mithilfe molekularbiologischer

FOTOS UND ILLUSTRATIONEN: DR. KAl RATHJE & DR. ALEXANDER KLIMOVICH/
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Entladung in Nanosekunden

NESSELTIERE Die toxische Wirkung von Nesseltieren, zu
denen auch die Stfswasserpolypen gehdren, ist auf die Zellen
zurUckzuflinren, denen sie ihren Namen verdanken: die
Nesselzellen. Das sind spezialisierte Sinneszellen, die jeweils
ein komplexes kleines Organ beherbergen, die Nesselkapsel,
wissenschaftlich Nematocyste oder Cnide genannt. Im
Inneren der zylindrisch geformten, etwa zehn Mikrometer
kleinen Nesselkapsel ist ein langer Schlauch aufgerollt. Von
diesem Grundbauplan der Nesselkapsel ausgehend hat die
Natur sehr viele, zum Teil sehr komplexe Nesselkapseln
gebildet, die alle dem Beutefang und der Verteidigung dienen.
Wird eine Nesselzelle von auf3en mechanisch gereizt, etwa
von einem Beutetier, entlddt sie sich explosionsartig. Der
Schlauch schief3t wie eine Harpune heraus, durchdringt die
Auf3enhaut des Opfers oder umwickelt dessen Korper.
Hochgeschwindigkeitsanalysen haben gezeigt, dass die
Entladung selbst bei sehr komplexen Kapseltypen in weniger
als drei Millisekunden abgeschlossen ist. Dabei werden
Beschleunigungen erzielt, die mehr als das funfmillionenfache
der Erdbeschleunigung ausmachen. Die Kapselentladung
zahlt damit zu den schnellsten Prozessen in der Biologie.

Werkzeuge aus, so kommt die
rhythmische Kontraktion der
Hydren zum Erliegen. Bei den
Zellen im Nervennetz scheint es
sich also um eine Art Schritt-
macherzellen zu handeln.
Bereits einige Jahre zuvor
hatte das Team um Bosch festge-
stellt, dass die Peristaltik auch
leidet, wenn man das Mikrobiom
der Versuchstiere entfernt. Tat-
sdchlich hat sich herausgestellt,
dass die Schrittmacherzellen
Mikroorganismen im Mikrobiom
- genauer gesagt: Molekiile, die
von diesen hergestellt werden -
wahrnehmen und auf sie reagie-
ren. Dazu besitzen sie Rezepto-
ren, wie man sie bei hoheren
Tierenvom Immunsystemkennt.
Umgekehrt schiitten die Ner-
venzellen Molekiile aus, die wie-
derum die Zusammensetzung

Das Reizdarmsyndrom
ist eine weitverbreitete
Erkrankung. Hydra
konnte helfen, die
Ursachen zu verstehen

Jungbrunnen
Hydra ist ein praktisch
unsterbliches Lebewe-
sen. Forschende unter-
suchen, was wir daraus

Uiber menschliches
Altern lernen kénnen:
pm-wissen.com/
polypen

A 2
Stefanie Reinberger

ist Biologin und beschaf-
tigt sich als Journalistin
bevorzugt mit Themen
aus den Bereichen
Genetik und Medizin.

des Mikrobioms der Stifwasser-
polypen beeinflussen. Fur Bosch
erdffnet sich damit ein vollig
neuer Blickwinkel auf die Evolu-
tion des Immun- und Nervensys-
tems. »Moglicherweise sind die
ersten Nervenzellen im Verlauf
der Evolution entstanden, umdie
Kommunikation mit Mikroben,
die fur den Korper so wichtig
sind, iiberhaupt erst zu ermog-
licheng, sagt der Kieler Zoologe.

ier konnte auch der
Schliissel zum Reizdarm-
syndrom liegen. Wie sich

gezeigt hat, besitzen auch die
Schrittmacherzellen im Darm
von Mdusen Immunrezeptoren,
die auf dhnliche Weise mit den
Mikroorganismen kommunizie-
ren. Es ist also plausibel, dass
eine gestorte Kommunikation
zwischen Nervennetz und Mik-
robiom die treibende Kraft fir
das Reizdarmsyndrom ist.

Je besser dieses Miteinander
verstanden ist, desto eher lassen
sich womoglich Therapieansétze
finden, um eine gesunde Darm-
peristaltik zu unterstiitzen und
chronische Darmerkrankungen
zu behandeln. Das will Bosch
aber seinen medizinischen Kol-
legen uberlassen. »Wir sind
Grundlagenforscher, und das
wollen wir auch bleiben«, betont
der Zoologe. »Aber wir konnen
durch unsere Arbeit mit Hydra
wichtige Impulse liefern.« m

EIMKOMPAKT

= Der Stifiwasserpolyp Hydra ist
ein Tier, auch wenn er sich wie
eine Pflanze regenerieren kann.

= Wird das Mikrobiom einer Hydra
gestort, ist sie anfalliger fiir Krebs.

= Forschende erhoffen sich von
Hydra Erkenntnisse lber die Ursa-
chen menschlicher Erkrankungen.
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