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IThre Erfahrungen in einer englischen
Kleintierklinik weckten bei der Tierdrztin
Esther Wehrle das Interesse an der For-
schung zur Knochenheilung: «Uns wur-
den schwere Fille aus anderen Praxen
iiberwiesen. Diese Tiere hatten oft Proble-
me mit der Knochenheilung. Mich inter-
essierte, warum einige Heilungsprobleme
entwickelten und andere nicht.» Nach
einem einjahrigen Aufenthalt in England,
einer Promotion auf dem Gebiet der Mo-
lekularbiologie und einem Master in Me-
dizintechnik, suchte Wehrle nach neuen
Moglichkeiten, ihr Wissen iiber Knochen-
heilung zu vertiefen. An der Universitit
Ulm und an der ETH Ziirich untersuchte
Wehrle, wie sich die Knochenheilung mit-
hilfe von Mechanik verbessern ldsst. Seit
April 2022 leitet sie die Knochenbiologie
am AO Research Institute (ARI) in Davos,
das ein optimales Umfeld fiir diese inter-
disziplindre und translational ausgerich-
tete Forschung bietet.

Unter Verwendung von Tiermodellen er-
forscht Wehrle die Knochenheilung bei
Tieren und Menschen mit einem besonde-
ren Augenmerk auf die Mechanik und die
Molekular- und Immunbiologie. Mit Me-
chanik ist gemeint, auf welche Art der
Knochenbruch fixiert wurde, wie stark
der Knochen belastet wird oder wie viel
Bewegung im Knochenspalt vorhanden
ist. Wehrle erklédrt, wie die normale Kno-
chenheilung funktioniert: «Es gibt ver-
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Die Anwendung neuer Methoden soll Aufschluss geben

schiedene Phasen der Heilung. Zuerst
gibt es eine notwendige Entziindungspha-
se. Dann folgt die Reparaturphase, in der
sich neues Knochengewebe bildet. Am
Schluss steht die <Remodeling>-Phase, in
der das neue Gewebe so umgebaut wird,
dass es die gleiche Struktur wie der ur-
spriingliche Knochen annimmt. Trotz
grossen Fortschritten bei der Behandlung
von Knochenbriichen kann es bei be-
stimmten Vorbelastungen, wie z.B. Diabe-
tes oder hohem Alter, zu Stérungen kom-
men. Dies betrifft etwa zehn Prozent der
Patientinnen und Patienten.»

Wehrle méchte die verschiedenen Fakto-
ren, die fiir Probleme bei der Heilung sor-
gen konnen, genauer betrachten: «Wir
untersuchen, wie sich die Entziindungs-
phase mit der Gabe von Antikorpern re-
gulieren lasst, falls diese zu stark ausfallt
oder zu lange dauert. Ausserdem interes-
siert mich, wie sich die Mechanik und
molekulare Prozesse, die wédhrend der
Knochenheilung ablaufen, gegenseitig be-
einflussen. Um diese Zusammenhénge zu
untersuchen, nutzen wir neben etablier-
ten Techniken (Zellkultur, Computertomo-
graphie) auch zwei neuere Methoden: die
Proteomik und die rdumliche Transkrip-
tomik. Mithilfe der Proteomik kann die
Gesamtheit der Proteine in einer Blutpro-
be festgestellt werden. Dazu wird an ver-
schiedenen Zeitpunkten wiahrend des
Heilungsverlaufs Blut abgenommen. Das
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ermoglicht uns zu untersuchen, wie sich
Proteinprofile im Blut bei normaler und
gestorter Heilung unterscheiden. Die
raumliche Transkriptomik ermoglicht es,
die gesamte Genaktivitidt in einer Gewe-
beprobe zu messen und zu kartieren, wo
diese Aktivitdt auftritt. Wir konnen mit
dieser Methode schauen, an welcher Stel-
le im Frakturgebiet fiir die Heilung ent-
scheidende Gene gebildet werden. Das
neue Wissen iiber das Vorhandensein
oder Fehlen von bestimmten Proteinen
und Genen wahrend des Heilungsprozes-
ses soll dazu beitragen, Heilungsstorun-
gen frith zu erkennen, Behandlungsme-
thoden zu verbessern und gezielt auf
einzelne Patientinnen bzw. Patienten ab-
stimmen zu konnen.»
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WEITERE INFORMATIONEN

Das AO Forschungsinstitut Davos (ARI)
nimmt eine weltweit fiihrende Position im
Bereich der vorklinischen Forschung fiir
Unfallchirurgie und Orthopddie ein. Die
Forschungsarbeit am Hauptsitz in Davos
tragt massgeblich dazu bei, dass Davos als
Forschungsstandort anerkannt ist.
www.aofoundation.org
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