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RINDERSEUCHE:

Prionen zerstoren
das Gehirn
(SELECTA Nr. 41, S. 1453, 1990)

Neue Erkenntnisse fithren auch in
der Medizin zum Paradigmawechsel.
Die Forschung iiber Retroviren hat
zur Aufgabe eines Teils des ,,zentra-
len Dogmas der Molekularbiologie
gefiihrt, ndmlich daB die genetische
Information immer von der DNA zur
RNA flieBt. Die entdeckte reverse
Transkriptase, die die riickldufige
Informationsiibertragung bewirkt,
wurde ein entscheidendes Hilfsmittel
fir die sich gerade entwickelnde
Technologie der Genchirurgie und
hat zu neuen Erkenntnissen iiber die
Stiickelung der Gene bis hin zum Pro-
cessing und Spleilen der RNA sowie
tiber die Zusammensetzung von Pro-
teinen aus Untereinheiten und Domé-
nen gefiihrt.

Eine Entdeckung von infektidsem
Protein, dem Prion-Protein, miifite
nun zur Aufgabe auch des zweiten
Teiles des Dogmas iiber die geneti-
sche Synthesekette fithren. Die Ver-
mehrung von Prion-Protein setzt eine
entsprechende RNA und DNA vor-
aus. Da diese bei der Infektion nicht
mitgeliefert werden, mufl eine Um-
schreibung der Syntheseinformation
von Eiweif auf RNA und von dort auf
DNA erfolgen.

Die Moglichkeit einer riickldufigen
Informationsiibertragung von Poly-
peptidsequenzen auf RNA wurde als
,neue Instruktionstheorie“ bereits
1975 veroffentlicht (Theurer, K. E.: In-
fection 3, S. 178, 1975).
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Die Inaktivierung von Viren war seit
den 50er Jahren ein vordringliches Pro-
blem bei der Entwicklung der zytoplas-
matischen, biomolekularen Therapie
(Revitorgan-Priaparate der vitOrgan
Arzneimittel GmbH, D-7302 Ostfil-
dern 1). Es wurde geldst durch die Be-
dampfung der pulverisierten Organ-
substanzen mit Persiduren (Theurer,
K. E.: E.P. Nr. 84105554.4 sowie DE
2944277). Alle umbhiillten Viren wer-
den durch Einwirkung von Peressig-
sdureddmpfen inaktiviert. Auch der
bisher nicht klassifizierte Erreger der
Birnaschen Krankheit, die den von
Slow-Viren hervorgerufenen Leiden
gleicht, wird inaktiviert (Wahn, K.,
Will, H.: Therapiew. 40, Sondernum-
mer Mai 1990, S. 123). Untersuchun-
gen an BSE- und Scrapie-Erregern
sind iber das Robert-Koch-Institut des
BGA, Berlin, eingeleitet.

Aufgrund des Wissens iiber die
Wirkung von Persduren auf Proteine
und Peptide (Sdurelyse und Oxida-
tion) 14Bt sich theoretisch voraussa-
gen, daB auch unkonventionelle
Agenzien dadurch inaktiviert werden.
Das proteaseresistente Teilstiick des
Prion-Molekiils (PrP 27-30) wird
durch die Persdureneinwirkung ver-
dndert und in oxidierte Untereinhei-
ten aufgespalten, so daB bei riickliufi-
ger Informationsiibertragung iiber
RNA auf DNA keine Infektiositét ei-
nes etwaigen Syntheseproduktes be-
steht und auch eine erbliche Vermeh-
rung unwahrscheinlich wird. Bei den
zytoplasmatischen  biomolekularen
Organpriaparaten werden in den ho-
heren wiBrigen Verdiinnungen (Dilu-
tionen) Detergenzien mitverwendet,
die zur Konservierung und weiteren
Fragmentierung der EiweiBbestand-
teile fiithren.



Eine Ultrafiltration, die Prionen zu-
riickhdlt (Molekulargewicht 10000),
ist in Validierung. Durch die Lyse von
Makromolekiilen bleibt die Gesamt-
information flr therapeutische
Zwecke in Untereinheiten und Domé-
nen erhalten. Es ist sehr wahrschein-
lich, da3 durch die Bedampfung mit
Persduren die Teilstiicke PrP 27-30
ihre Proteinaseresistenz und damit
ihre Infektiositdt verlieren.

Die Resistenz gegen Infektionen
mit Viren, einschlielich unkonven-
tioneller und auch HIV, ist individu-
ell unterschiedlich, auch innerhalb
der verschiedenen Tierarten, wohl we-
gen des Vorhandenseins oder Fehlens
besonderer molekularer Faktoren. Es
wéare deshalb zu priifen, ob die Teil-
stiicke PrP 27-30 durch Enzyme aus
Prion-resistenten Individuen abge-
baut werden und so ihre Infektiositét
verlieren. Bei infektionsgefidhrdeten
Individuen kénnten dann prophylak-
tisch und therapeutisch solche resi-
stenzauslosenden Faktoren geniitzt
werden, insbesondere durch Applika-
tion in Liposomen mit einem Tropis-
mus zu den Zielzellen (Theurer: K.
E.: DE 2650502; derselbe: , Resi-
stenzsteigerung gegen Virusinfektio-
nen durch biomolekulare Therapie
mit zytotropen Liposomen‘: Natur-
und Ganzheitsmedizin — Wissenschaft
und Praxis Nr. 12, 1990).

SchlieBlich wire auch daran zu
denken, inaktivierte Prionen bzw. PrP
27-30 prophylaktisch und therapeu-
tisch zur aktiven Immunisierung und
entsprechende Antikorper zur Thera-
pie zu verwenden. Durch das Inakti-
vierungsverfahren der Prionen kdnnte
auch die Entstehung von Kkatalyti-
schen Antikorpern bei der aktiven
Immunisierung begilinstigt werden
(Lerner, R. H., Tramontano, A.: Spek-
trum der Wissenschaft, Mai 1988, S. 78).
Eine Einwirkung auf das Spleilen
oder das Prozessieren der RNA er-
scheint moglich. Da die Behandlung
mit zytoplasmatischen Organpréipara-
ten zur Entstehung von Abwehrpro-
teinasen fiihrt (Nachweis durch Rudolf
Abderhalden), ist anzunehmen, daf3 die
Persduredampflyse im Vakuum die the-
rapeutische Wirkung und Wirksamkeit
der so behandelten Pridparate begiin-
stigt (Theurer, K. E.: Der Kassenarzt
21, Heft 12, 1981).

Zum Thema ,,Morbus Alzheimer --
ein Proteinkrebs“ siche auch SELECTA
Nr. 25, S. 1832, und Nr. 20, S. 1460,
1988, sowie Nr. 12, S. 653, 1989.
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