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Mutterliebe geht durch die Nase

TUBINGEN: Wie verhindern blinde Fadenwiirmer, dass sie den eigenen Nachwuchs auffressen?
Der Schliissel ist ein kleines Peptid auf der Kérperoberfldche ihrer Nachkommenschafft.

Fadenwirmer sind sicherlich keine Sympathie-
tréger, aber auch sie setzen Nachwuchs in die
Welt, der gute Startvoraussetzungen haben
soll. Da wdre es ungtinstig, wenn ihn die ei-
genen Eltern gleich auffressen - eine Gefahr,
die bei Pristionchus pacificus tatsachlich be-
steht. Denn der Wurm kommt in zwei mor-
phologischen Varianten vor, von denen eine
rauberisch lebt und mit zwei groen Zdhnen
im Schlund ausgerechnet Fadenwurmlarven
erbeutet. Und da der Wurm blind ist, kann er
seinen Nachwuchs auch optisch nicht von Beu-
te unterscheiden.

Dass aus den genetisch identischen Kin-
dern einer zwittrigen Mutter verschiedene mor-
phologische Varianten hervorgehen, ist als pha-
notypische Plastizitdt bekannt, und eines der
Hauptforschungsgebiete von Ralf Sommer, der
als Direktor am Max-Planck-Institut fiir Entwick-
lungsbiologie in Tibingen forscht. Gemeinsam
mit seinem Postdoc James Lightfoot hat der
Entwicklungsbiologe nun herausgefunden, wie
sich der Nachwuchs von P. pacificus vor der ge-
fraBigen Mutter schiitzt (Science 364: 86-9).

Wo es kreucht und fleucht

,Die Bedeutung der phédnotypischen Plas-
tizitdt wurde lange weitgehend ignoriert’, er-
lautert der Wissenschaftler.,,Doch inzwischen
weild man, dass sie ma3geblich zur Entstehung
von neuen Eigenschaften in der Evolution bei-
tragt” Bei P, pacificus entstand die rduberische
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Lebensweise vermutlich durch das enge Zu-
sammenleben mit anderen Fadenwurmarten
auf toten Blatthornkafern wie Maikéfern. Letz-
tere beginnen und beenden ihre Entwicklung
im Boden und sind oft von P. pacificus und an-
deren Fadenwurmarten besiedelt. Stirbt der
Kafer nach der Eiablage, entwickeln sich auf
ihm Bakterien und Pilze als ergiebige Nah-
rungsquelle fir die Wirmer.,Wir wissen, dass
P. pacificus bevorzugt Larven von Fadenwur-
marten frisst, die wir in der Natur auch auf
den Kafern finden”, erklart Sommer. Darlber
hinaus téten erwachsene Wiirmer aber auch
Larven der eigenen Art.

Das Beuteschema von P. pacificus lasst sich
leicht austesten, indem man erwachsene Indi-
viduen mit Larven einer anderen Art zusam-
mengibt und anschlieBend die gettteten Lar-
ven zéhlt. Denn ein Grof3teil der Larven wird
zwar getétet, aber nicht sofort gefressen - ei-
ne Verhaltensweise, die als Surplus Killing be-
kannt ist, und zu der Sommers Team schon vor
Jahren publiziert hat (J. Exp. Biol. 218: 1306-
13).,Surplus Killing ist iber alle Tiergruppen
hinweg von Spinnen bis zu Wélfen verbrei-
tet’, so der Entwicklungsbiologe. ,Wie regu-
liert wird, dass unter bestimmten Bedingun-
gen mehr Tiere getotet als gefressen werden,
ist aber noch immer ein Rétsel.” Im Testsystem
mit Larven im Uberschuss ist P. pacificus alles
andere als wahlerisch. Tatsachlich verschont
er nur Artgenossen, die zum gleichen Stamm
gehdren, also genetisch identisch sind.

Der Fadenwurm muss deshalb tber ir-
gendeinen Mechanismus zur Selbsterken-
nung verfligen. Eine Unterscheidung zwi-
schen Selbst und Fremd ist beispielswei-
se Grundlage dafir, dass das Immunsystem
Krankheitserreger oder fremdes Gewebe be-
kdampfen und gleichzeitig kdrpereigene Zel-
len verschonen kann. Auf der anderen Sei-
te kommt es bei der Fortpflanzung manch-
mal darauf an, Partner mit zu dhnlichem Ge-
notyp zu vermeiden. Ein Mechanismus zur
Selbsterkennung auf organismischer Ebe-
ne war bei Fadenwiirmern bislang nicht be-
kannt, wie Sommer darlegt:,Wenn man be-
denkt, dass der Fadenwurm C. elegans einer
der am besten untersuchten Modellorganis-
men der Entwicklungsbiologie ist und dass
die Fadenwtirmer die gréBte und individuen-
reichste Tiergruppe Uberhaupt sind, ist das
schon erstaunlich.”

Du gehorst zu mir!

Maoglich wére, dass die Wurmlarven mit
ihrer Mutter durch die Abgabe von spezifi-
schen Pheromonen kommunizieren.,P. paci-
ficus setzt Pheromone zu verschiedenen Zwe-
cken ein, sogar als regelrechtes Kampfmittel’,
so der Entwicklungsbiologe.,Wir wissen heute,
dass junge Larven die Populationsdichte tiber
Pheromone messen und bei zu hoher Dichte
in ein Dauerstadium eintreten, das nicht mehr
frisst, daflir aber extrem stressresistent ist.”



Ein einfaches Experiment zeigte aber
schnell, dass Pheromone diesmal nicht die
Lésung des Problems waren. Boten die Tu-
binger erwachsenen P-pacificus-Wiirmern
ein Gemisch aus eigenen Larven und sol-
chen der nahe verwandten Art P. expectatus
an, wurden nur die P-expectatus-Larven er-
beutet, der eigene Nachwuchs blieb hinge-
gen verschont. Dabei sollten die von einer Art
gebildeten Pheromone in diesem Versuchs-
ansatz eigentlich alle Larven schiitzen. Auf-
fallig war, dass die Mitter vor dem Zubeif3en
immer zuerst mit ihrer Nase Kontakt zur Lar-
ve suchten. Sollte etwa ein Molekil auf der
Larvenoberflache eine Rolle bei der Selbst-
erkennung spielen?

Vom Phanotyp zum Lokus

Damit eine Unterscheidung zwischen sehr
nah verwandten Tieren moglich ist, muss ein
solches Molekiil sehr schnell evolvieren. Um
ihm auf die Spur zu kommen, fihrten die Tu-
binger Forscher eine sogenannte Quantitative-
Trait-Locus-Analyse durch, mit deren Hilfe man
die Regionen im Genom ausfindig machen
kann, die flir die Auspragung eines bestimm-
ten Merkmals verantwortlich sind. Hierfiir wur-
den Wirmer aus zwei verschiedenen Stammen,
die sich gegenseitig fressen - einer aus Kali-
fornien und einer von der Insel La Réunion im
Indischen Ozean — miteinander verpaart. Auf
diese Weise entstanden fast hundert rekom-
binante Inzuchtlinien, die jeweils zufallig zu-
sammengesetzte Genome aufwiesen.

Wurden die Inzuchtlinien dann einzeln
den beiden Elternstdammen zum Fressen an-
geboten, lie sich der Phanotyp ,Beute oder
keine Beute” bestimmen und mit dem parallel
dazu sequenzierten Genom abgleichen. Die

James Lightfoot
am Binokular,
Ralf Sommer dahinter.

Tatsache, dass eine Inzucht-
linie, die von einem Stamm
gefressen wurde, immer
vom anderen Stamm ver-
schont blieb, deutete dar-
auf hin, dass ein einzelner
Lokus fiir die Unterschei-
dung zwischen Selbst und
Fremd verantwortlich sein
musste. Die genetische In-
formation fiir dieses Merk-
mal konnten die Forscher
dann auf dem linken Arm
von Chromosom Il lokalisie-
ren. ,Ausgerechnet in die-
ser Region ist aber die Rekombination un-
terdriickt’, beschreibt Sommer die weiteren
experimentellen Probleme. ,Um diese Regi-
on weiter einzugrenzen, mussten wir des-
halb eine CRISPR-basierte Methode etablie-
ren, mit der man Rekombinationen kiinstlich
einflihren konnte. Das hat uns zwei Jahre Ar-
beit gekostet.” Der Lohn fiir diese Miihe: Am
Ende lag den Forschern ein Genomabschnitt
mit nur noch zehn Genen vor, die sich einzeln
ausschalten lieBen.

Feines Detail

Lediglich der Verlust eines Gens — von den
Forschern auf self-1 flr ,Self Recognition De-
fective” getauft - fihrte dazu, dass der ent-
sprechende Wurm von seinen Eltern gefres-
sen wurde. Noch viel liberraschender aber war,
dass das Gen self-1 fiir ein Peptid mit nur 63
Aminosauren codiert und auf die Gattung Pris-
tionchus beschrankt zu sein
scheint. Ein Vergleich von 38
P-pacificus-Stdmmen zeigte,
dass das Peptid stark konser-
viertist und am N-Terminus
eine Signalsequenz fiir den
Transport an die Zelloberfla-
che besitzt. Fehlte diese Sig-
nalsequenz, verlor das Pep-
tid seine Schutzwirkung.

Die auBergewdhnliche
Spezifitat lieR sich auf ei-
nen hochvariablen Bereich
am C-Terminus zurlickfiih-
ren. Hier reichte der Aus-
tausch einer einzigen Ami-
nosdure, um die Schutzwir-

Ein rduberischer Faden-
wurm beim ,,Beschnuppern”
eines Jungtiers.
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kung zu zerstoren. ,Auf der anderen Seite
reicht self-1 aber nicht fir die Selbsterken-
nung aus’, schrankt Sommer ein. ,Sowohl
auf Seiten des Liganden als auch des Rezep-
tors wird es wohl noch weitere Mitspieler ge-
ben! So vermittelte weder der Austausch der
variablen Sequenz zwischen verschiedenen
Stdmmen Schutzwirkung vor den jeweiligen
Eltern, noch konnte die Expression von self-1
den Modellorganismus C. elegans vor den ge-
fraBigen Feinden schiitzen.

AbschlieBend zeigten die Forscher mit-
hilfe eines transkriptionellen Reporters, dass
self-1 Uiber alle Stadien des Lebenszyklus hin-
weg in der Wurmepidermis exprimiert wird.
Der direkte Nachweis des Proteins gestalte-
te sich dagegen schwierig, da jede Markie-
rung zu einem Funktionsverlust fiihrte und
Antikorper gegen SELF-1 unspezifisch an die
Wurmoberflache banden. Wie das Signalmo-
lekiil erkannt wird, daran forscht Lightfoot mit
Hochdruck. Verraten sei aber schon einmal,
dass eine Immunglobulin-dhnliche Faltung,
wie sie bei vielen Oberflachenproteinen mit
Selbsterkennungsfunktion zu finden ist, bei
SELF-1 keine Rolle spielt.

An die frische Luft

»Zudem interessiert uns, ob die Selektion
tatsachlich auf der Ebene des Individuums ver-
lduft, also wirklich die eigenen Kinder oder statt-
dessen alle Angehorigen des eigenen Stamms
erkannt werden’, blickt Sommer in die Zukunft.
Oben auf der To-do-Liste stehen auBBerdem Frei-
landversuche mit von Fadenwiirmern besiedel-
ten Blatthornkafern. Zwar sind entsprechende
Arbeiten schwierig durchzufiihren, aber gera-
de davon erwarten sich die Tiibinger viele neue
Erkenntnisse: ,Die Situation im Boden ist du-
Berst komplex, da ist noch vieles nicht im An-
satz verstanden.”

Larissa Tetsch
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