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1 Zusammenfassung

Hintergrund und Ziele

Der Glukokortikoidhaushalt der Mutter wiahrend der Schwangerschaft spielt eine wesent-
liche Rolle bei der zeitgerechten Groflenentwicklung des Fetus. Verdnderungen fiihren
u.a. zur Entwicklung von intrauteriner Wachstumsrestriktion, [UGR. Das Enzymsystem
der beiden 115Hydroxysteroiddehydrogenasen, insbesondere das Enzym 115HSD2, und
der Regelkreis des plazentaren Corticotropin sind wichtige Systeme der Plazenta, die
eine pathologische Verdnderung des Glukokortikoidhaushaltes und dessen Auswirkun-
gen auf das Wachstumsverhalten des Fetus verhindern sollen.

Ziel meiner Arbeit war es, Plazenten wachstumsverinderter Kinder (IUGR, SGA und
Priaeklampsie) auf eine verdnderte Expression und Proteinsynthese von 115HSD2 und
CRH hin zu untersuchen und mogliche Zusammenhénge zur ,, Fetal Programming Theo-
ry“ von Barker herzustellen.

Methoden (Patienten, Material und Untersuchungsmethoden)

Mittels Genarray-Analyse und quantitativer TaqgMan-Real-Time-PCR wurden CRH
und 114HSD2 in Plazentaproben bestimmt. Die Proben stammten aus den Plazenten
von IUGR-(n=29), SGA- (n=16), Préeklampsiegeburten (n=10) und Normalgeburten
als Kontrollen (n=33). Der mRNA-Gehalt (quantitative TagMan-Real-Time-PCR) wur-
de auf die Housekeeping-Gene HPRT und a-Mikroglobulin bezogen und statistisch auf
signifikante Unterschiede und Korrelationen zwischen den Kollektiven untersucht. Dar-
iitberhinaus wurde mittels Western-Blot die Proteinexpression von 113HSD2 in ITUGR-
und Kontrollproben (n=5+15) untersucht.

Ergebnisse und Beobachtungen

Die plazentare mRNA Genexpression von 115HSD?2 ist bei [UGR-Plazenten verglichen
mit Kontrollplazenten tendentiell jedoch statistisch nicht signifikant vermindert expri-
miert. Geburtsgewicht und 113HSD2-Expression korrelierte in keiner der Gruppen, le-
diglich die SGA-Gruppe tendierte zu negativer Korrelation. Auch die Untersuchungen
der einzelnen Gruppen auf Korrelation zwischen Geburtslinge und Expression blieb
ohne statistische Signifikanz. Eine negative Korrelation von Genexpression zu Plazen-
tagewicht wurde statistisch nicht bestétigt. Statistische Zusammenhénge zwischen Ge-
burtslange oder Plazentagewicht und Genexpression scheinen eher unwahrscheinlich. Auf
Proteinebene konnte fiir 118HSD2 keine Verdnderung bei [UGR-Plazentas festgestellt
werden.

Die mRNA von CRH in IUGR-Plazenten ist verglichen mit Kontrollplazenten erhéht



