Wer an chronischer Hepatitis B leidet, wird hdufig mit
dem (gentechnisch hergestellten) Gewebshormon In-
terferon behandelt. Das Problem: Interferon ist ein sehr
kleines Protein, deshalb wird es bereits nach kurzer Zeit
Uber die Niere ausgeschieden. Fur den Patienten be-
deutet das alle zwei Tage eine hoch dosierte Spritze,
damit die Wirkung nicht vorzeitig nachlasst.

Deutlich langer verbleibt Interferon im Korper, wenn es
chemisch mit einem synthetischen PEG-Molekul (Po-
lyethylenglycol) gekoppelt ist. PEG ist eine Art Knduel
aus einem langkettigen Polymerfaden, das Wasser auf-
saugt und sich dadurch aufblaht. Das gesamte Molekdl
wird so groB, dass es nicht durch die feinen Poren der
Niere passt — das angekoppelte Interferon bleibt langer
im Blutkreislauf, und der Patient profitiert von langeren
Dosierungsintervallen bei gleichméaBigerer Wirkstoff-
konzentration.

Wissenschaftler der TUM um Prof. Arne Skerra vom
Lehrstuhl fiir Biologische Chemie am Wissenschafts-
zentrum Weihenstephan haben mithilfe der Gentechnik
einen Aminosaurefaden entwickelt, der sich ahnlich
wie PEG verknault und Wasser anlagert. Im Gegensatz
zu PEG-Verbindungen besteht jedoch nicht die Ge-
fahr, dass sich dieses Anhangsel im Kdérper anreichert.
Vielmehr wird es — mit der Zeit — ausgeschieden oder
biologisch abgebaut. Denn der Aminosaurefaden ist

lediglich aus drei der 20 natirlich vorkommenden Ami-
nosduren zusammengesetzt: Prolin, Alanin und Serin,
kurz PAS.

Der Proteinwirkstoff Interferon, der seinerseits aus Ami-
nosduren aufgebaut ist, Iasst sich dadurch auf einfache
Weise in ,,PASilierter® Form produzieren. In ersten Ver-
suchen mit Tieren stellten die TUM-Wissenschaftler
fest, dass ein PASiliertes Interferon eine um den Faktor
60 verlangerte Halbwertszeit im Blut aufweist, sodass
damit tatsachlich verldngerte Dosierungsintervalle er-
maoglicht werden.

PASilieren lassen sich prinzipiell alle kleinen Proteine,
die bereits als Medikamente eingesetzt oder bei Phar-
mafirmen derzeit entwickelt werden, wie zum Beispiel
Wachstumsfaktoren oder funktionelle Antikérperfrag-
mente: ein riesiger Markt flr die neue Technologie.
Prof. Skerra hat deshalb zusammen mit seinen Mitar-
beitern die Griindung einer neuen Biotech-Firma voran-
getrieben, der XL-protein GmbH, die im FrUhjahr ihre
Geschéftstatigkeit aufgenommen hat.

suUnsere Technologie hat das Potenzial dazu, Block-
buster-Medikamente einer neuen Generation hervorzu-
bringen®, ist der TUM-Biochemiker Gberzeugt. Mehrere
der neuen Wirkstoffe seien bereits im Stadium der fort-
geschrittenen préklinischen Entwicklung. O





