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Vorwort

Gesundheit ist das kostbarste Gut. Deshalb ver-
sucht der Mensch bereits seit tausenden von Jahren,
Krankheiten zu heilen und die Gesundheit der
Patienten wieder herzustellen. Die moderne Arznei-
mittelforschung ist zwar noch eine relativ junge
Wissenschaft, aber sie hat in den letzten 100 Jahren
unglaublich viel erreicht: Die Lebenserwartung in
Deutschland hat sich in diesem Zeitraum fast ver-
doppelt und viele Krankheiten kénnen heute wirksam
bekdmpft oder sogar vollstandig geheilt werden.
Ein Kind, das heute geboren wird, hat deshalb gute
Chancen, seinen 100. Geburtstag zu feiern. Wenn
man bedenkt, wie klein die meisten Arzneimittel sind,

ist es kaum zu glauben, wie viel Arbeit, Wissen, Mut
und Ausdauer in ihnen steckt. An der Entwicklung
und Erforschung eines neuen Medikamentes sind
haufig viele hundert Forscher beteiligt. Und bis das
fertige Arzneimittel in der Apotheke steht und Kran-
ken helfen kann, vergehen im Durchschnitt zwdlf
Jahre. Warum das so lange dauert und mit so vielen
Anstrengungen verbunden ist, erfahrst du in dieser
WAS 1ST WAS-Ausgabe. Du wirst sehen: Der Weg
zu einem neuen Medikament ist eine Abenteuer-
reise mit vielen Uberraschungen. Aber sie lohnt sich.
Denn nur so kdnnen wir Krankheiten heilen und die
Lebensqualitdt aller Menschen verbessern.
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Eine lebensrettende Entdeckung

Als Leonhard Thompson in den ersten Januartagen des Jahres 1922
ins Allgemeine Krankenhaus von Toronto eingeliefert wird, wiegt er
kaum mehr als 30 Kilogramm und ist dem Tode nahe.
Zwei Jahre zuvor haben die Arzte bei dem 14-jahrigen Jungen Dia-
betes mellitus festgestellt, ein Leiden, das auch Zuckerkrankheit
heift, weil sich im Blut sehr viel Zucker ansammelt. Zur damaligen
Zeit ist die Krankheit Diabetes ein sicheres Todesurteil. Die einzige
»Behandlung” besteht darin, so wenig wie moglich zu essen. Le-
onhard hat sich in den letzten beiden Jahren von nur 450 Kalorien
taglich erndihren miissen — weniger, als ein gesundes Kind mit
einer einzigen Mahlzeit zu sich nimmt. Die &rztlich verordnete
Hungerkur hat ihn zusédtzlich geschwécht. Nun ist sein Kdrper
wie ausgebrannt, die Muskeln sind geschwunden, seine Wangen
eingefallen, die Augen liegen in tiefen Hohlen und die Haare fallen
ihm aus. Die Arzte im Krankenhaus sind sich sicher, dass Leonhard
nur noch wenige Tage zu leben hat.
Doch Dr. Ed Jeffrey will seinen jungen Patienten nicht aufgeben. Um
Leonhard zu retten, entschlieit er sich, zwei neue Kollegen, Frede-
rick Banting und Charles Best, um Hilfe zu bitten. Er weif3, dass die
beiden seit einigen Monaten mit

einem Extrakt experimentieren,

den sie aus den Bauchspei-
cheldriisen von Tieren ge-
winnen. Sie spritzen ihn
zuckerkranken Hunden,
worauf die Zuckermenge
in deren Blut zuriickgeht
und sich die Krankheit

deutlich bessert.
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Der kanadische Arzt Frederick Banting (rechts) entdeckte 1921
zusammen mit seinem Assistenten Charles Best das Hormon Insulin.
Zwei Jahre spdter erhalten Banting und der Biochemiker John Macleod
den Nobelpreis fiir Medizin. Sie teilen ihn freiwillig mit Best und
dem Chemiker ). B. Collip.
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Kénnte, was beim Hund funktioniert, auch beim Menschen wirken
und Leonhard das Leben retten?

Am 23. Januar 1922 erhdlt Leonhard die erste Spritze mit einer
brdaunlichen Fliissigkeit — dem gereinigten Bauchspeicheldriisen-
extrakt. Jeden Tag bekommt Leonhard eine weitere Spritze — und
mit jeder gewinnt er an Lebenskraft zuriick. Der Zucker in seinem
Blut sinkt beinahe auf das Maf, das bei Gesunden iiblich ist, er
nimmt an Gewicht zu, die Muskeln straffen sich und die Haare
wachsen wieder. Wenig spater kann er die Klinik verlassen: Leon-

hard und seine Familie glauben an ein Wunder.

Friiher war Diabetes eine Krankheit, die unweigerlich todlich endete.
Heute kann sie erfolgreich mit Medikamenten behandelt werden.
Mittlerweile gibt es auch ein Insulin, das man einatmen kann.



Wer wird wie alt?

Nicht alle Lebewesen erreichen das @ sechs Monate
gleiche Alter, nur wie alt kdnnen

sie denn maximal werden? Ordne die @ 17 Jahre @ 70 Jahre
Lebewesen den Zeitangaben zu.

@ 27 Jahre @ 122 Jahre
@ 50 Jahre @ 180 Jahre

In der richtigen Reihenfolge ergeben
die Buchstaben einen Nahrstoff, der
bei uns fiir feste Knochen und gesunde

Zdhne sorgt.

Auflisung auf Seite 36

Wer an Diabetes mellitus erkrankt ist, kann Zucker nicht in die
kleinsten Baueinheiten seines Korpers, die Zellen, aufnehmen und
daraus lebensnotwendige Energie gewinnen. Der aus der Nahrung
stammende Zucker schwimmt ungenutzt im Blut. Ubersteigt die
Konzentration einen bestimmten Wert, wird Zucker mit dem Urin
ausgeschieden, grofle Mengen an Fliissigkeit und viele Mineralien
gehen verloren ~ der Kérper trocknet aus. Wird die Krankheit nicht
behandelt, nehmen die Patienten immer mehr ab, werden schwécher
und schwicher, bis sie das Bewusstsein verlieren und nicht mehr
aus dem Koma erwachen.

Schon vor sehr langer Zeit haben griechische Arzte die Zeichen der
Krankheit beschrieben: sehr groier Durst, hdufiges Wasserlassen,
starker Gewichtsvertust und anhaltende Miidigkeit. Am ,,honigsiiBen
Durchfluss® - das bedeutet ,,Diabetes mellitus* wortlich — haben
sie die Krankheit schon sicher erkannt. Helfen konnten sie ihren

Patienten jedoch nicht. Heute ist Diabetes kein Todesurteil mehr,

sondern eine Krankheit, die sich langfristig gut mit Medikamenten Wie hoch ist gerade der Zuckerspiegel in meinem
Blut? Moderne Messgerdte erlauben es Diabetikern,
die Therapie optimal an die Bediirfnisse des Korpers
Leben fithren kénnen. anzupassen.

behandeln l&sst, sodass die Betroffenen ein weitgehend normales



Was Medikamente konnen miissen

Das Wort ,,Medikament* leitet sich

vom lateinischen

Was ist Wort ,medicare”
; I ab._ Es bedegtet
:I:iﬁ?l:ament’ Lheilen®. Medika-
2 mente oder Arz-

neimittel werden

verwendet, um Krankheiten zu heilen
oder ihre Symptome zu lindern. Symp-
tome nennen die Arzte die Anzeichen,
durch die sich eine Krankheit duBert,
Fieber ist beispielsweise ein Symptom,
das darauf hinweisen kann, dass man
sich mit einem Krankheitserreger an-
gesteckt hat. Auch um einer Krankheit
vorzubeugen oder um sie zu erkennen,
werden Medikamente eingesetzt.

Es gibt Medikamente in fester,
halbfester und fliissiger Form. Feste
Medikamente sind Pulver, Puder,
Tabletten oder Kapseln, zu den halb-
festen zdhlen Salben oder Ziapfchen,
zu den flussigen Saft, Losungen und
Tropfen. Medikamente kdnnen ge-
schluckt, gespritzt, getropft, in den

Korper eingefiihrt oder auf die Haut
aufgetragen werden. Es gibt auch
Medikamente, die man einatmen
kann, die so genannten Aerosole. Und
solche, die man sich als Pflaster auf
die Haut klebt.

Jedes Medikament enthilt einen

Wirk- oder Arznei-
stoff. Das ist dieje-
nige Substanz, die
fir die Wirkung
des Medikaments
im Korper verant-

Was wirkt im
Medikament?

wortlich ist, die also beispielsweise
Fieber senkt oder Husten stillt. Der
Wirkstoff kann eine natiirliche Subs-
tanz sein, die aus einer Pflanze, einem
Bakterium oder einem Pilz gewonnen
wurde, oder er wurde synthetisch, auf
chemischem Wege, im Labor herge-
stellt. Daneben gibt es auch noch gen-
technisch hergestellte Wirkstoffe, die
von Mikroorganismen oder tierischen
Zellen produziert werden.

‘Wahr oder falsch?

Alle Tabletten lésen sich spatestens zehn

Minuten nach der Einnahme auf.

Aufldsung auf Seite -
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ZAHLEN ZUM STAUNEN
Es gibt ziemlich viele Medika-
mente. In der ,,Roten Liste®,
einem sehr dicken Buch mit
rotem Einband, das so gut wie
alle Arzneimittel verzeichnet,
die es in Deutschland gibt, ste-
hen rund 9 ooo Medikamente.
Ein Arzt verschreibt 200 bis 500
Medikamente. Ein Apotheker
hat meist um die 2 000 Arznei-

mittel in seinem Lager vorrdtig.

° Die meisten Medikamente
wurden so entwickelt, dass
man sie schlucken kann.



Tréufeln, einatmen,
schlucken, spritzen,
cremen oder als
Pflaster aufkleben:
Auf vielen Wegen
gelangen Medika-
mente in den Kérper.

Zapfchen

@ Tabletten
I

Kapsel

Ampulle

Inhalator

Pflaster

Tropfen

Der Wirkstoff wird meist zusammen
mit Hilfsstoffen verarbeitet, die es er-
leichtern, ihn zu verabreichen, oder
die dafiir sorgen, dass er im Korper
auch dort ankommt, wo er hin soll.
Als Hilfsstoffe dienen Stirke, Milch-
zucker, Fette und Ole, auch Wachse
oder Gelatine werden verwendet, Erst
zusammen mit den Hilfsstoffen wird
der Wirkstoff zu einem Medikament,

das der Patient beispielsweise als

Salbe oder Zapfchen, als Tablette
oder Kapsel anwenden kann.

Medikamente haben meist zwei
~ 1 Namen, einen
Warum haben Handels-  und
Medikamente einen  Wirkstoff-
mehrere namen. Den
Namen? Handelsnamen
gibt der Herstel-
ler seinem Medikament; unter diesem
Namen wird es auch in der Apothe-
ke verkauft. Auf der Packung steht
immer auch sein zweiter Name, der
Wirkstoffname. Und der ist immer
gleich, egal, welchen Phantasienamen
die Hersteller fur ihr Produkt gewdahlt
haben. Die Wirkstoffnamen werden
von der Weltgesundheitsorganisation
vergeben und gelten deshalb in allen
Landern.

Pipette

Spritze

Fest oder fliissig? Erst
die geeignete Dar-
reichungsform macht
einen Arzneistoff
zum Arzneimittel.




Betrachten wir eine Schmerztablette.

§ Beim Schlucken
gelangt sie durch
die Speiserohre in
Magen und Darm,
wo sie zerfillt.
. | Uber die Magen-
und Darmschleimhaut und feinste
BlutgefiBe verschafft sich der Wirk-
stoff (z.B. Acetylsalicylsdure) Zutritt
zum Blutkreislauf, bindet sich dort
an bestimmte Proteine (EiweiB-
stoffe] und ldsst sich von ihnen
durch den Korper transportie-
ren. Dabei 16st sich immer
wieder etwas Wirkstoff von
den Proteinen, verldsst die
BlutgefdBe und gelangt ins
Gewebe, beispielsweise rund
um einen schmerzenden Zahn.
Hier wirken kdrpereigene Boten-
stoffe, die Fachleute Prostaglandine
nennen, und machen die Nerven
sehr empfindlich fiir Schmerz auslo-
sende Reize, wie sie beispielsweise von
einem entzliindeten Zahn ausgehen.
Die Nerven leiten den Entziindungs-
reiz an das Gehirn weiter, wo er dann
als Schmerz wahrgenommen wird. Der
Wirkstoff aus der Tablette verhin-
dert das, indem er veranlasst, dass
keine Prostaglandine von den Zellen
des entzlindeten Gewebes freigesetzt
werden,

Wie hier ist es bei den meisten
Wirkstoffen: Sie miissen zunichst -
beispielsweise durch die Darmschleim-

Wie kommt ein
Medikament zu
seinem Ziel?

haut oder die Haut - ins Blut gelan-|

gen, um sich im K&rper zu verteilen
und so auch das Zielorgan zu errei-
chen. Dort miissen sie oft noch in die
Zellen eindringen, um zu wirken. Ein
Wirkstoff muss also im Stande sein,
bestimmte korpereigene Barrieren zu
iberwinden. Und er muss noch mehr
konnen: So sollte er nur auf diejenigen
Substanzen einwirken, die bei den je-
weiligen Beschwerden tatsdchlich eine
Rolle spielen. Er muss sie abschalten

Die Riboso-
men bilden
neue Proteine.

oder aktivieren - je nachdem, was zur
Heilung oder Linderung erforderlich
ist. Alle Substanzen im Korper, die
nichts mit der Krankheit zu tun haben,
muss er moglichst links liegen lassen,
damit es nicht zu unerwiinschten
oder gar schadlichen Nebenwirkungen

Zellen sind die kleinsten lebens-
fdhigen Einheiten unseres
Korpers. Sie enthalten ihrerseits
noch kleinere Miniorgane, die
Organellen. Dazu zGhlt beispiels-
weise der Zellkern, in dem

das Erbgut aufbewahrt wird.

Der Golgi-Ap-
parat verpackt
Stoffe in kleine
Blaschen, die
durch die Zelle

wandern,

In dem verzweigten Hohl-
raumsystem, das Endoplas-
matisches Retikulum heifit,
werden Stoffe transportiert.

Der Zellkern
enthalt die Erb-
substanz, kurz
DNS genannt.
Die Erbanlagen,
die Gene, sind
bestimmte Ab-

schnitte der DNS.

Die Zellorganellen
schwimmen in der
Mitochondrien Flissigkeit Zytoplasma.
sind die Kraft-

werke der Zelle.

Die Zelle wird von einer
Zellmembran eingehdillt,
die kontrolliert, was hinein-
und was hinausdarf.

kommt. Zudem muss er auch schnell
genug an sein Ziel gelangen - sonst
baut ihn der Korper ab, bevor er seine
Aufgabe erfiillt hat. Andererseits darf
er nicht so unverwustlich sein, dass
ihn der Kérper nicht wieder loswird...
Eigentlich erstaunlich, dass es so etwas
wie Medikamente Uberhaupt _
gibt! Y

— 1 st nicht leicht
5= 2y zZu beantworten.
Wie viele

: Man muss zu-
Krankheiten N y

ibt es? nachst dariiber

g UR A nachdenken, was

| eine  Krankheit

Uberhaupt ist. Die Wissenschaftler
haben sich mittlerweile darauf ge-
einigt, von einer Krankheit immer
dann zu sprechen, wenn das korper-
liche, seelische oder soziale Wohl-
befinden eines Menschen gestort ist.



DINOSAURIER MIT
ZAHNWEH

Sogar die riesigen, unverletz-
lich scheinenden Dinosaurier
wurden krank: Sie litten haufig
an Karies und unter starken
Zahnschmerzen. Auch von
Rheuma wurden die Dinos

oft gequalt.

Nach dieser Definition gibt es rund
30000 Krankheiten — und gegen viele
von ihnen ist noch immer kein Kraut
gewachsen.

Es gibt eine Unzahl winziger

] Lebewesen, so ge-
nannte Mikroben,
die krank machen.
Sie bestehen meist
nur aus einer ein-
zigen Zelle und

Was macht
krank?

sind derart klein, dass sie nur unter
dem Mikroskop sichtbar werden. Zu
den Mikroben gehdren Bakterien,
Pilze und Protozoen (Urtierchen). Sie
befallen den Korper und schadigen
Gewebe und Organe. Auch Viren, das
sind kleinste Parasiten, machen auf
diese Weise krank.

Andere aduBerlich einwirkende

Krankmacher sind Verletzungen, Ver-

Wortverdreher

Hier siehst du ein Mikroskop,
ein wichtiges Hilfsmittel der
Forscher. Allerdings sind die
Buchstaben der verschiedenen
Bestandteile durcheinander
gewirbelt worden. Weifdt du,

wie die Begriffe richtig lauten?

Auflisung ouf Seite 36.

brennungen v Giftstoffe, Strahlen,
Stress oder ei - falsche Erndhrungs-
und Lebensweise.

Manche Krankheiten entstehen, weil
Menschen Gene vererbt bekommen
haben, die ihre Aufgabe im Kdérper
nicht oder nicht richtig erfiillen. Das
sind die Erbkrankheiten.

Ob man krank wird oder nicht,
hat auch etwas mit der momentanen
korperlichen Verfassung zu tun: Ob
beispielsweise die Uberall lauernden
Erkdltungsviren zuschlagen kdnnen,
hdngt entscheidend davon ab, wie
stark — oder schwach - die korper-
eigene Abwehr gerade ist. Auch die
Psyche kann beeinflussen, ob und wie
schwer wir erkranken.



Ein Blick zuriick

Friher konnten die Arzte nur

1 wenig fir ihre Pa-
tienten tun, und

| so kam es, dass

| die  Menschen
uber die Jahr-

B hunderte hinweg
frith starben. Ver allem an Infektions-
krankheiten, etwa an der Pest, den
Pocken, an Cholera, Tuberkulose und
Lungenentziindung. Unter den Opfern
waren immer sehr viele Kinder.

Noch um 1840 wurden die Men-
schen durchschnittlich kaum &lter als
45 Jahre. Seither ist die Lebenser-
wartung stefig gestiegen. Von den
Menschen, die heute 30 Jahre alt
sind, dirften die meisten alter als 95
werden. Ein Kind, das heute geboren
wird, hat gute Chancen, seinen 100.
Geburtstag zu feiern.

Wie alt wurden
die Menschen

a2 PFLANZEN waren nicht nur
friiher?

die erste, sondern bis ins

19. Jahrhundert hinein auch die
wichtigste Medizin. Ende des
19. Jahrhunderts begannen die
Wissenschaftler, einzelne Wirk-
stoffe aus Pflanzen zu isolieren,
chemisch zu analysieren und
zu verdndern.

Das Isolieren der eigentlichen
Wirksubstanz aus der Pflanze
hatte gleich zwei Vorteile:

Es konnte eine Wirkung erzielt
werden, ohne die Nebenwir-
kungen in Kauf nehmen zu
miissen, die von pflanzlichen

Begleitstoffen herriihren. Und

es wurde moglich, den Wirk-

Die ersten Apotheken entstanden im Mittelalter. stoff genau zu dosieren und
Das griechisch-lateinische Wort bedeutet librigens wirkungslose Unter- oder
»Ablageplatz“. .
& ; lebensgefdhrliche Uberdosie-
./‘ o\ ' J). rungen zu vermeiden.
‘b Pflanzen wie der
Alraunenwurzel

schrieb man friiher
geheime Krdfte zu.
Man glaubte, dass
die Wurzel einen
todbringenden Schrei
ausstofit, wenn man
sie aus der Erde
zieht. Deshalb liefSen
die Sammler dieses
Werk lieber einen
Hund verrichten.

Dioskurides, ein griechischer Arzt,
der Mitte des 1. fh.n. Chr. lebte,
verfasste das bedeutendste an-
tike Werk (iber Arzneistoffe. Ein
Kapitel widmete er der Heilkraft
der Pflanzen.

\ ,.—- wrws F1 i
" - ..

AR N

.. : ‘m akl ‘L’




Buchstabenratsel

Schon in der Steinzeit wurden
die Menschen krank. Da es
damals noch keine Medikamente
gab, mussten die Menschen
auf die Hilfe der Natur vertrauen.
Hier hat ein Medizinmann den
Namen einer Heilpflanze ver-
schliisselt an die Hohlenwand

gemalt.

Auflésung auf Seite 36.

Das Zubereiten der Arzneien war
lange Zeit Aufgabe der Arzte, nicht
der Apotheker. Die ersten Apotheken
entstanden in den mittelalterlichen
Stadten: Sobald der Arzt seine Sprech-
stunde beendet hatte, ging er zum
Apotheker, um die Substanzen, die

werden die ersten
Heilkundigen ge-
nannt, die in der
Frithzeit der Men-
schen  wirkten.
Schon sie kann-
ten Pflanzen und

,Schamanen*

Der Granatapfel war friither
Bestandteil vieler Rezepturen.
Extrakte aus Bliiten und
Frucht sollten beispielsweise
gegen Magen-Darm-Leiden
helfen.

Seit wann gibt
es Apotheken
und Rezepte?

\%“‘” W
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tierische Substanzen, um Schmerzen

zu lindern und die eine oder andere
Krankheit zu kurieren. Zumeist ver-
suchten sie jedoch, die bosen Krank-
heitsddmonen, die angeblich in die
Korper der Menschen gefahren waren,
mit allerhand Zauberkunststiicken zu
erschrecken und wieder auszutreiben.
Die alten Agypter, Chinesen und
Inder stellten schon zahlreiche Salben
und Pulver her, vor allem aus Pflanzen.
Viele ihrer Heilmittel wirkten tatsdchlich.

3
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seine Arznei enthalten sollte, héchst-
personlich auszuwdhlen. Der Apotheker
mischte anschiieBend alles genau so
zusammen, wie es der Arzt angeordnet
hatte. Die ersten ,Rezepte®, auf denen
der Arzt schriftlich seine Inhaltsanga-
ben fiir die Medizin an den Apotheker
Ubermittelte, wurden im 16. Jahrhun-
dert geschrieben.




Der ,,Papyrus Ebers” ist eines der dltesten Schriftstiicke der Medizin.
Er wurde vor iiber 3500 Jahren im alten Agypten verfasst und
nennt fiir jedes Leiden, das er beschreibt, zahlreiche Heilmittel aus
pflanzlichen, tierischen und mineralischen Substanzen. Hanf und
Mohn werden beispielsweise empfohlen, um kranke Menschen zu
beruhigen und Krampfe zu losen. Als Abfiihrmittel diente Rizinusol,
gegen Bldhungen wurden Kamille, Kiimmel, Koriander und Anis
eingesetzt. Aus dem Reich der Mineralien verwendeten die alt-
dgyptischen Arzte Kalziumkarbonat, um den Magen zu schiitzen,
mit Salzen reinigten sie Wunden, und zerstoflene Edelsteine
sollten Augenleiden heilen.

Die Medikamente setzten die alten Agypter so zusammen, wie es
auch heute noch iiblich ist. Grundlage war stets eine aktive Subs-
tanz — der Wirkstoff -, die der Arzt mit einem Hilfsmittel vermengte:
Um Salben herzustellen, verwendete er tie-
rische Fette oder pflanzliche Ole, fiir

Arzneien, die innerlich wirken

v,

=

sollten, benutzte er als

Hilfsmittel Wasser,
Milch oder Wein,

Anis hilft gegen Husten und
Verdauungsstorungen.
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Honig, Bier und tote Mause -
die Heilmittel der alten Agypter

Aus dem Samen des ,,Wunderbaumes*“ Ricinus communis stammt
das abfiihrende Rizinusél.

vor allem aber Bier. Um den Patienten die oft bitter schmeckende
Medizin zu versiiBen, fiigte er Honig oder Feigen hinzu.

Viele pflanzliche und mineralische Mittel, die im Papyrus Ebers
beschrieben sind, halfen den Kranken tatsdchlich. Fiir andere Em-
pfehlungen kann das nicht behauptet werden: So sollte das Auge
eines Schweins gegen Blindheit helfen, der Kopf eines Fisches
schlimme Kopfschmerzen lindern oder das Blut schwarzer Tiere
vor dem Ergrauen der Haare schiitzen. Gegen Kinderkrankheiten

empfiehlt ein Papyrus, gebratene Mause zu essen - guten Appetit!
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Der beriihmte Papyrus Ebers
stammt aus einer Raubgrabung.
Der deutsche Agyptologe Georg
Ebers kaufte die gut 20 Meter lange
Papyrusrolle im jahr 1872 fiir viel
Geld einem dgyptischen Handler fiir
das Museum der Stadt Leipzig ab.
Dort befindet sie sich heute noch.
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Dieses Relief eines dgyptischen Grabes aus dem 6. Jahrhundert vor Christus zeigt das Einsammeln von Lilienbliiten. Der Extrakt
diente nicht nur der Parfiimherstellung, sondern wurde im Altertum auch fiir verschiedene medizinische Anwendungen verwendet.
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An einem Abend des Jahres 1775

-

eilte der engli-

Wer entdeckte sche Arzt William

das erste Withering (1741~
»,moderne* 1799) zu einem
Medikament? Mann, der an

A N Wassersucht litt,
einer Krankheit, bei der sich sehr viel
Wasser im Korper ansammelt. Als
Withering eintraf, sa3 sein Patient
aufrecht im Bett, die Fliissigkeit hatte
seinen Leib wie einen Ballon an-
schwellen lassen und driickte so sehr
auf seine Lungen, dass er verzweifelt
nach Atem rang. Withering konnte
ihn vor dem Ersticken nur bewah-
ren, indem er ihm tief in den Bauch
schnitt, worauf die Fliissigkeit abfloss.
Doch das Wasser kam wieder.

Da horte Withering von einer
Krauterfrau, die einen Tee braute,
der verbliffend gut gegen die Was-
sersucht half. Withering lief sich das
Rezept fiir das geheimnisvolle Gebrau
geben und stellte fest, dass es zwan-
zig verschiedene Pflanzen enthielt,
unter ihnen der Rote Fingerhut. Diese
Pflanze kannte Withering; er wusste
allerdings auch, dass der Rote Finger-
hut sehr giftig ist und dass es sogar
schon zu Todesfédllen gekommen war.

14

gerade sucht.

Wie aber konnte er erreichen, dass die
Pflanze nur ihre heilende, nicht aber
ihre giftige Seite zeigte?

Withering begann, mit der Pflanze
zu experimentieren: Uber zehn Jahre
dauerte es, dann hatte Withering
herausgefunden, in welcher Menge er

Malen nach Zahlen

Im Labor des Forschers ist das

Chaos ausgebrochen. Verbinde

die Zahlen der Reihenfolge nach

und du siehst, was der Forscher

13
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Titelseite des beriihmten
Berichts iiber die medizinische
Anwendung des Fingerhuts

aus dem Jahr 1785. Das Bild zeigt
den Autor, William Withering,
mit einer Fingerhut-Pflanze in
der Hand.



die Pflanze verabreichen musste, damit
sie ausschlieBlich ihre Heilkraft ent-
wickelte. Seine Erkenntnis veroffent-
lichte Withering im Jahr 1785 in seinem
noch heute berithmten ,Bericht tiber
den Fingerhut und seine medizinische
Anwendung®. Den aus den Blattern
des Fingerhuts gewonnenen Wirkstoff
nannte er ,Digitalis”, nach Digitalis pur-
purea, dem wissenschaftlichen Namen
des Roten Fingerhuts.

Der Rote Fingerhut gilt als die erste
Arzneipflanze der modernen Medizin.
Noch heute werden die Inhaltsstoffe
des Roten Fingerhuts gegen Herz-
schwiche eingesetzt: Das ist die
Krankheit, die frither wegen ihres
auffalligsten Zeichens - den Wasseran-
sammlungen im Korper — Wassersucht
genannt wurde.

Die Wissenschaftler haben der Heil-
kraft des Fingerhuts mittlerweile noch
intensiver nachgespiirt. Mit ihren
modernen Methoden haben sie er-
kannt, dass die Wirkstoffe des Fin-
gerhuts Glykoside sind, zuckerhaltige
chemische Verbindungen. ITm Korper
des Menschen regen sie die Muskel-

Das Gemdlde eines niederldndischen Meisters zeigt
eine Wassersiichtige. Gegen das schwere Herz-
leiden konnten die Arzte friiher nichts ausrichten.

zellen des Herzens dazu an, sich
kraftvoller zusammenzuziehen. Die
Folge: Flussigkeit, die sich im Korper
angesammelt hat, weil das Herz zu
schwach schligt, kann wieder auf
natiurlichem Weg aus dem Korper
ausgeschieden werden.

Heute wissen die Forscher: Nicht nur der Rote Fingerhut (links), auch das Maigléckchen (Mitte) und

die Christrose enthalten Stoffe, die schwache Herzen stdrken kdnnen.
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Manche Wissenschaftler sagen,
dass Antibiotika
die wichtigsten

“{'e wu.rd.en. Medikamente der
die Antibiotika Medizi i
tdeckt? edizin sind.
Len ® Denn seit es sie
| gibt, kénnen viele

schlimme Infektionskrankheiten, an
denen friher unzdhlige Menschen
starben, geheilt werden. Ein Beispiel:
Noch vor dem Zweiten Weltkrieg be-
deutete eine Lungenentziindung (sie
wird von Bakterien verursacht) fur
Uiber 80 Prozent der Patienten den
sicher. n Tod - heute Uberleben {ber
80 Piuzent. Das berihmteste Anti-
biotikum ist Penicillin - und dass es
entdeckt wurde, ist einem Zufall zu
verdanken.

Der entscheidende Teil der Ge-
schichte spielt im Jahr 1928 in einem
Labor des St. Mary Krankenhauses
in London: Der schottische Forscher
Alexander Fleming kontrolliert dort
wie jeden Tag seine Kulturschalen,
in denen er Bakterien zuchtet, und
bemerkt, dass eine der Schalen mit

Schimmelpilzen verunreinigt ist. Er
will die Schale schon wegwerfen - da
sieht er rund um die Stelle, auf der
sich die Schimmelpilze niedergelassen
haben, einen breiten Streifen, auf
dem keine Bakterien wachsen. Es
siecht gerade so aus, als losten die
Pilze die Bakterien auf.

Zwolf Jahre spater machen Chemiker
den Stoff dingfest, mit dem Schimmel-
pilze Bakterien téten. Sie nennen ihn
LPenicillin®, nach dem Schimmelpilz
Penicillium notatum. Amerikanische
Unternehmen entwickein daraufhin
Methoden, um Penicillin in groBen
Mengen herzustellen, und bringen
es als Medikament heraus. In rascher
Folge entdecken und entwickeln
Chemiker weitere Substanzen, die im
Stande sind, krank machende Bak-
terien abzutoten. Alle zusammen
werden als ,Antibiotika® bezeichnet.
Ein weiteres berithmtes Antibiotikum
ist Streptomycin. Es beendete in der
westlichen Welt vorldufig die Karriere
des groBten Killers des 19. Jahrhun-
derts: die Tuberkulose.

Die Entdeckung des Penicillins: ein
Schimmelpilz mit antibakterieller
Wirkung.

ERST VERKANNT, DANN WELTBERUHMT: ALEXANDER FLEMING

Alexander Fleming (1881~1955) war der Sohn eines Farmers und

arbeitete vor seinem Medizinstudium vier Jahre lang als kaufménnischer

Angestellter in einer Reederei. Schon im Jahr 1929 verdffentlichte
Fleming einen Artikel in einer medizinischen Fachzeitschrift, in dem er
schrieb, dass ,,ein gewisser Typ von Pilz in Kulturen eine kraftvolle
antibakterielle Substanz* produziere. Die Arbeit wurde von seinen
Kollegen jedoch kaum beachtet. Fleming selbst urteilte noch im jahr
1940, dass es wohl kaum der Miihe wert sein diirfte, die Substanz
I.erzustellen. So kam es, dass das lebensrettende Penicillin iiber ein

Jahrzehnt lang ein hinter den Labortiiren begrabener Schatz blieb.

Im Jahr 1945 erhielt Alexander Fleming zusammen
mit den Wissenschaftlern Howard Florey und Ernest
Chain den Nobelpreis fiir Medizin. Florey und Chain
war es 1940 erstmals gelungen, Penicillin in reiner
Form aus Pilzkulturen zu gewinnen.
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Antibiotika verhindern, dass Bakterien ihre stabile Auflenwand oder anderes

bakterielles ,,Zubehor* aufbauen, und téten sie so ab. Eine Grippe wird aber
nicht von Bakterien, sondern von Viren verursacht. Auch die viel hdufigeren und
weniger schlimm verlaufenden Erkdltungen gehen auf das Konto von Viren:

Es gibt 200 verschiedene Viren, die Erkdltungen verursachen. Gegen Viren
konnen Antibiotika nichts ausrichten.

Viren sind vollig anders gebaut als Bakterien. Manche Wissenschaftler rechnen
die Winzlinge noch nicht einmal zu den Lebewesen, weil Viren lebende Zellen
befallen miissen, um zu iiberleben. Es sind die kleinsten Schmarotzer der Welt.
Medikamente gegen Viren heif3en Virustatika. Dazu zdhlen Medikamente gegen

die Immunschwiche Aids. Sie wird von Viren verursacht, die gezielt Abwehrzellen

des Korpers zerstoren, sodass die betroffenen Menschen krank machenden
Mikroorganismen schutzlos ausgeliefert sind. Mit den heute verfiigbaren Medi-

kamenten kann viele Jahre lang verhindert werden, dass die Inmunschwéche Aids

Winzig klein — und sehr gemein: Influenza-
viren sind schuld, wenn wir an Grippe
Impfung. Gegen das Aids-Virus gibt es jedoch leider noch keine Schutzimpfung. (Influenza) erkranken.

ausbricht. Die beste Methode, sich vor einer Virusinfektion zu schiitzen, ist die

In der elektronenmikroskopischen Aufnahme
eines gefédhrlichen Krankheitserregers
fehlen drei Puzzleteile. Wei3t du welche?
Die zugeordneten Buchstaben ergeben

in der richtigen Reihenfolge den Namen

eines gefahrlichen Krankheitserregers.

Aufldsung auf Seite 36.



Arzneimittelforschung heute:
der lange Weg zum Ziel

Der Zufall wird bei groBen Ent-

deckungen immer
eine Rolle spielen —

Wie findet i i

b ganz so wie bei
man ein neues | . Entdeckung
Medikament?

des Penicillins
| durch Alexander
Fleming. Die Arzneimittelforscher von
heute wollen sich jedoch nicht mehr
allein auf den Zufall verlassen oder
umstandlich und lange herumprobie-
ren. Sie wollen zielgerichtet vorgehen.
Das ist mdoglich, weil die Forscher
heute bis hin zu den kleinsten chemi-
schen Verbindungen, den Molekilen,
zuriickverfolgen kdonnen, wie Krank-
heiten entstehen.
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Auch alle Medikamente setzen
letztlich an den Molektlen unseres
Korpers an. Je mehr man also tber
das Wirken der Molekiile in unserem
Koérper wei3, desto gezielter kann
man in ein Krankheitsgeschehen
eingreifen.

Der Arzneimittelforscher von heute
stellt sich als Erstes die Frage, wel-
ches Molekiil bei einer Krankheit

eine entscheidende Rolle spielt. Dann
sucht er gezielt nach einer Subs-
tanz, die an diesem Molekil ansetzt.
Das Ziel im Korper, die ,molekulare
Zielscheibe®, wird im Wissenschaftler-
jargon ,Target® genannt, nach dem
englischen Wort fur Ziel.

Sehr klein und lebenswichtig:
ein Wassermolekdil.

EIN MOLEKIL besteht aus
mindestens zwei Atomen.
In einem Molekiil Wasser sind
beispielsweise zwei Wasser-
stoffatome (griin) mit einem
Sauerstoffatom (rot) verbunden.
Wassermolekiile sind sehr
klein. Proteinmolekiile hingegen
sind Riesen: Sie bestehen

aus Tausenden von Atomen.

Die Welt der Molekiile ist bunt:
In einem virtuellen Chemielabor
kénnen Arzneimittelforscher am
Computerbildschirm Molekiile
so lange optimieren, bis sie zu
inrer biologischen Zielstruktur
wie ein Schliissel zum Schloss
passen. Die Technik nennt sich
»molekulares Modellieren*.



VIELFALT AUF KLEINSTEM
Raum
Sage und schreibe 100000
verschiedene Eiweifistoffe
(Proteine) enthdlt unser Korper.
Ohne Proteine kann in einem
lebenden Organismus nichts
geschehen. Man nennt sie
deshalb auch die ,,Bausteine

des Lebens“.

Jede Zelle enthdlt ein filigranes
Skelett (Zellskelett; griin) aus
Fasern und Réhren, die alle aus
Proteinen bestehen.

Buchstabenratsel

Durch welche Organe wandert
ein Wirkstoff, den ein Patient
als Kapsel einnimmt? Die

richtigen sechs Begriffe haben

sich in dem Gitter versteckt.

Aufldsung auf Seite 36.

Bei der molekularen Zielschei-

be im Korper
Welche Ziele handelt es sich
steuern meist um einen
Medikamente EiweiBstoff, ein
an? Protein. Pro-

teine sind »
sehr groBe Molekiile, die im :

Korper die unterschiedlichs- 3
ten Aufgaben iibernehmen. o
Sie transportieren beispiels- &
weise Sauerstoff oder bewegen !

die Muskeln. Allen Proteinen ist
gemeinsam, dass sie flr lebende
Wesen unverzichtbar sind. Auch am
Entstehen vieler Krankheiten sind sie
beteiligt. Die Fachleute schitzen, dass
es unter den Proteinen einige Tau-
send bislang unbekannte Targets fur
neue Medikamente geben konnte.

Die derzeit begehrtesten moleku-
laren Zielscheiben sind Enzyme und
Rezeptoren - beides Proteine mit
Spezialaufgaben.

Enzyme sind die Macher im Kérper.

Sie wandeln ande-
re Stoffe um oder
zerlegen sie. Ohne
Enzyme konnen
sich Zellen nicht
vermehren, keine

Was sind
Enzyme?

Nahrstoffe verarbeiten oder sich bewe-
gen. Weil Enzyme so viel fiir das Leben
bedeuten, sind sie fast immer auch
beteiligt, wenn eine Krankheit entsteht.
Das macht sie zu begehrten moleku-
laren Zielscheiben fiir Medikamente.
Ein Beispiel: In der Leber gibt es
ein Enzym, das das Blutfett Choles-
terin entstehen lasst. Das Enzym
ist Zielscheibe fur Medikamente, die
dafiir sorgen, dass ein zu hoher
Cholesterinspiegel im Blut sinkt. Diese
Medikamente heilen Statine.
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Enzymmolekiil
(blau), das ein
Zuckermolekiil
(gelb) chemisch
verdndern kann.



Rezeptoren sind Molekiile, die sich

~ 1 aufder Oberflache

oder im Innern der Der menschliche Korper
Was sind Zelle befinden. Sie besteht aus schitzungsweise
L. . 100 Billionen Zellen.
Rezeptoren? funktionieren wie

kleine Antennen
und kénnen Bot-

schaften empfangen, weiterleiten und
die Zelle zu einer Reaktion veranlassen.

Ein Beispiel: Es gibt einen Boten-
stoff, der im Gehirn gebildet wird
und Knorpel- und Knochen- /
zellen zur Vermehrung anregt. /[
Vom Gehirn gelangt der Boten-
stoff zundchst ins Blut, mit ihm
gelangt er zu den Knochen- und
Knorpelzellen. In die Zellen hinein
gelangt die Botschaft iber Rezep-
toren. Sie offnen gleichsam eine
Tar in das Innere der Zelle, und die
Zelle wird daraufhin veranlasst, sich
zu teilen.

Rezeptoren sind oft beteiligt, wenn  jede Zelle (von den roten
Krankheiten entstehen. Angenommen, Blutkorperchen abgese-

. ) hen) enthdlt einen Kern.

auf der Zelloberflache sind aufgrund
eines Fehlers zu viele Rezeptoren aus-
gebildet, die die Botschaft , Zelle, teile
dich!* entgegennehmen. Dann nimmt
die Zelle zu viele Teilungsbotschaften
auf und vermehrt sich GibermaBig auf
Kosten anderer Zellen. Auf diese Weise
kann die Krankheit Krebs entstehen.

Chromosomen

Ein Target, also eine molekulare
Zielscheibe  fur

Wie finden ein Medikament,
Forscher Iﬁﬂden die For-
molekulare scher, indem sie

Zielscheiben? den Wurzeln der
_ | Krankheiten bis in
die kleinsten Molekiile nachspiiren. Sie
wollen beispielsweise wissen, welche
Informationen die rund 25000 Gene
des menschlichen Erbguts enthalten,
wie die Gene zusammenwirken, wer
sie . kontrolliert und welche dieser
Gene Krankheiten verursachen oder
ihr Entstehen beglinstigen. Ebenso

In dieser Zellmembran (rot) stecken zwei Rezeptor-
molekiile (braun). Gemeinsam empfangen sie ei- X - ) ) ) - i
nen Botenstoff und melden das in die Zelle hinein. interessieren sie sich daflr, wie die
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EIN NEUES MEDIKAMENT GEGEN DARMKREBS

Es gibt ein neues Medikament,
das die Teilung von Darmkrebs-
zellen hemmt. Es handelt sich
um einen so genannten Anti-
korper, ein Molekiil, das wie
der Buchstabe Y aussieht. Die
Antikorper setzen sich auf die
Rezeptoren, die ,,Empfangsan-
tennen“ fiir Wachstumssignale.
Sie sind auf manchen Darm-
krebszellen iibermdfig vorhan-
den. Die Antikorper hindern die
Rezeptoren daran, immer wie-
der neue Teilungssignale in das

Innere der Zelle weiterzuleiten.

Die Ypsilon-formigen Antikdrper-
molekiile sollen Krebszellen
(oben) gezielt angreifen.

Innerhalb der Kerne befinden
sich die Chromosomen. Der
Mensch besitzt in jeder Zelle
seines Kdrpers 46 Chromo-
somen, diese bilden 23 Paare.
Ein Chromosom jedes Paares
stammt jeweils von der miitter-
lichen und viterlichen Keimzelle.

Die Chromosomen bestehen
aus dicht zusammengekndulten
Faden unseres Erbmolekiils,
der so genannten DNS (Desoxy-
ribonukleinsdure).

Proteine - die ,Produkte” der Gene -
gebaut sind, welche Aufgaben sie
haben und wie sie mit anderen Prote-
inen des Organismus wechselwirken.
Viele Wissenschaftler aus verschiede-
nen Fachbereichen miissen dazu eng
zusammenatrbeiten.

Neben den Proteinen gibt es noch

~ ] weitere Molekile,
die sich als Ziel-
scheiben fiir neue
Medikamente eig-
nen, beispielsweise
die DNS, das Mole-
kul, aus dem unser Erbgut besteht,
oder die RNS (Ribonukleinsiure), ein
naher Verwandter der DNS.

Auch Fette und Zucker kommen
als molekulare Ziele fiir Medikamente
in Frage. Fette sind vergleichsweise
kieine Molekile. Sie sind Bausteine
der Zellmembran oder Vorratsstoffe
und konnen dem Korper aber auch
als Botenstoffe dienen. Zuckermo-
lekiile ragen beispielsweise aus der
Zellmembran heraus und helfen den
Zellen, sich gegenseitig zu erkennen.

Welche
molekularen
Ziele gibt es?

Gene (Erbanlagen) sind bestimmte Abschnitte der DNS. Sie ent-
halten die Bauanleitungen fiir die Konstruktion fiir die Molekiile
des Lebens, die Proteine (Eiweif3e). Wenn die Gene fehlerhafte
Bauanleitungen geben, entstehen fehlerhafte Proteine, die ihre
Aufgabe im Kérper nicht oder nicht korrekt erflillen kénnen.
Das kann fiir das Entstehen von Krankheiten verantwortlich sein.
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Wie die Wissenschaftler der Ursache einer
schweren Erbkrankheit auf die Spur kamen

Es gibt eine schlimme erbliche Krankheit, die Arzte Mukoviszidose
nennen. In Deutschland ist eines von 2000 bis 3000 der neu ge-
borenen Kinder von ihr betroffen. Friiher starben die meisten von
ihnen bereits als Sduglinge oder im Kindesalter. Heute gibt es
zahlreiche Medikamente und Methoden, mit denen die Krankheit
gelindert und Komplikationen verhindert werden kdnnen, sodass
die Erkrankten mittlerweile 5o Jahre und dlter werden. Heilen kann
man die Krankheit immer noch nicht — aber die Wissenschaftler
haben die molekularen Wurzeln der Krankheit erkannt. Und das er-
6ffnet die Chance fiir noch wirksamere Therapien - moglicherweise

auch fiir eine Heilung,

Wenn die Nase salzig schmeckt

Die Mukoviszidose ist eine alte Krankheit. Ein erstes schrift-
liches Zeugnis stammt aus dem 15. Jahrhundert. Darin heifit es:
»Wenn ein gesunder Mensch einem kranken Kind mit der Zunge
iiber die Nase schleckt, und die Nase schmeckt salzig, dann haben
es die Elben verhext.“
Gegen den bosen Blick der Fabelwesen Elben oder Elfen half
nichts. So blieb es lange Zeit bei Segensspriichen und Beschwo-
rungen, Ab dem 17. Jahrhundert verabreichten
die Arzte gerostete Eicheln, die sie
mit Kaffee oder Kakao mischten.
Das Mittel sollte gegen die
»Dorrsucht“, das unauf-
haltsame Abmagern der
salzig schmeckenden
Kinder helfen.

So sehen die Flimmerhirchen der gesunden Lunge unter dem
Elektronenmikroskop aus. Der Teppich aus feinen Hérchen ist unter-
brochen von mehreren schleimproduzierenden Zellen.

Schleim, zdh wie Honig

Erst im 20. Jahrhundert erkannten die Wissensc‘haftler, was die
Kinder tatsdchlich krank macht: Der Schleim, der von Driisen des
Korpers erzeugt wird, ist nicht fliissig, sondern zdh wie Honig und
verklebt die feinen Verdstelungen der Lunge und alle ableitenden
Gangsysteme des Korpers. ,,Zdhschleimigkeit* — das bedeutet das
aus dem Lateinischen abgeleitete Wort Mukoviszidose.

In den 19s50er-Jahren entdeckten Wissenschaftler, dass die Alt-
vorderen mit ihren Beobachtungen gar nicht falsch lagen: Der
Schweif3 der Kinder enthalt tatsdchlich iiberméBlig viel Salz. Die
Frage ist nur: warum? Und als sie dieser Frage nachgingen, stellten
sie fest, dass die Ursache offenbar ein Transportproblem der

Schweif3driisen war.

Falsche Konstruktionsplane

In den 1980er-Jahren nahmen sich die Molekularbiologen der
Erkrankung an, also diejenigen Wissenschaftler, die das Leben
bis hin zum kieinsten Molekiil verstehen wollen. Sie schauten in
das Innere der Zellen bis tief in den Kern und entdeckten im Jahr
1989 eine Erbanlage (ein Gen), die ganz anders aussah, als sie es
von gesunden Menschen kannten. Nun machten sie sich daran zu

erforschen, welche Aufgabe dieses Gen im Korper hat. Bald stellte

Der bose Blick von Elfen, dachte man friiher,
verursache die Krankheit Mukoviszidose.



Buchstabenratsel

Da ist wohl jemandem das Alphabet

heruntergefallen. Leider fehlen noch
einige Buchstaben. Finde sie, reihe
sie aneinander und sie verraten

dir, womit du dich gegen manche

Krankheiten schiitzen kannst,

Auftésung auf Seite 36.

sich heraus, dass es die Anweisungen fiir die Produktion eines
sehr wichtigen Proteins gibt. Die Anweisung richtet sich an die
Produktionsabteilungen der Zelle und lautet ungefdhr so: ,,Wdhlt
bestimmte Bausteine — Aminosduren — aus und fiigt sie so aneinan-
der, dass ein langer Faden entsteht. Faltet den Faden anschliefiend
so zusammen, dass ein Tunnel entsteht, und baut diesen Tunnel in

die Membran, die du3ere Hiille der Zelle, ein.*

Ein Transporttunnel mit Baufehlern

Wird der Auftrag des Gens ordnungsgemafl ausgefiihrt, kdnnen
durch den Tunnel in der Zellmembran problemlos Salze und Wasser
hin und her transportiert werden. Bei Menschen, die an Mukovis-
zidose erkrankt sind, ist das Gen aber so verdndert, dass es die
Anweisungen fiir den korrekten Bau des Tunnels nicht geben kann:
Der Transport von Salzen und Wasser funktioniert nicht fliissig
genug. Die Folge ist, dass diejenigen Zellen, die in ihrer Membran

den missgestalteten Tunnel tragen, Schleim produzieren, der so

zah wie Klebstoff ist.

Jan, 11 Jahre, hat Mukoviszidose. Rund 8ooo Kinder, Jugendliche
und junge Erwachsene leben in Deutschland mit Mukoviszidose.
Die Erbkrankheit ist bis heute nicht heilbar.

Der zdhe Schleim behindert beispielsweise die feinen Flimmerhar-

chenin der Lunge. Normalerweise funktionieren diese beweglichen
Harchen wie ein Miniaturférderband und beférdern diinnfliissigen
Schleim mit den Fremdpartikeln, die an ihm haften, aus der Lunge
hinaus. Vor dem zdhen Klebstoffschleim aber miissen die zarten
Gebilde kapitulieren. Hartndckig bleiben Schleim und Fremdpar-
tikel vor Ort liegen und verstopfen die Verdstelungen der Lunge.
Die Kranken bekommen nur schlecht Luft und werden anfillig fiir
Atemwegserkrankungen.

So viele Einzelheiten wissen die Forscher heute iiber das aite Erb-
leiden. Im Laufe der Jahre haben sie das Molekiil entdeckt, das an
der Krankheit schuld ist — und an dem es sich lohnt anzusetzen:
das falsch konstruierte Tunnelprotein. Nicht nur bei diesem Erblei-
den, auch bei vielen anderen Krankheiten finden sich verdnderte
Molekiile, die sich als mogliche Zielscheiben (Target) fiir neue

Medikamente eignen.

Molekularbiologen haben herausgefunden, dass die Mukoviszi-
dose entsteht, weil ein Gen in den Zellen veridndert (mutiert) ist.
Auch zu einer anderen Erbkrankheit, der Bluterkrankheit, kommt es,
weil sich ein Gen dauerhaft verdndert hat.

X-Chromosom

Chromosom
Nr. 7

Mukoviszidose Bluterkrankheit
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Gesucht: eine Substanz,
die gegen eine Krankheit hilft

Nehmen wir einmal an, ein Forscher

| hat ein Molekiil
~ entdeckt, von dem
er genau weil,
dass es am Ent-
stehen oder Fort-
bestehen einer

Wie findet sich
der Schliissel
zum Schloss?

Krankheit mitwirkt und sich deshalb
hervorragend als Angriffspunkt fir
ein Medikament eignen konnte. Was
macht er dann? Er muss eine Subs-
tanz finden, die zu diesem Molekiil
passt wie ein Schlissel zum Schloss.
Und das bedeutet: Er steht vor einem
groBen Berg Arbeit.

Der Forscher wird sich vielleicht
als Erstes sein Zielmolekiil noch ein-
mal genau ansehen. Da es sich dabei
meist um ein Protein handelt, wird er
beispielsweise feststellen wollen, wie
es genau aufgebaut ist, welche Form
es hat und wie
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Zuordnungsrdtsel

Welcher Schliissel passt in das Schloss?

genau es seine Aufgabe im Korper
ausfithrt. Und nur wenn man die
Form des Zielmolekiils mog-
lichst genau kennt, kann man
sich auf die Suche nach dem
passenden Schliissel machen.

Ein Wirkstoff und sein Zielmolekiil im Kérper miissen mdglichst gut
zusammenpassen. Das Bild zeigt ein Wirkstoffmolekiil (Mitte) in
der Einbuchtung eines Enzyms, das im Korper an der Blutgerinnung,
aber auch an der Bildung von Blutgerinnseln beteiligt ist.



Substanzen, die moglicherweise

zum Medikament

Wo suchen taugen, gibt es
die Forscher unzihlig  viele:
nach einer In so genannten
passenden Substanz-Biblio-
Substanz? theken werden
= _ | Millionen chemi-

scher Substanzen gesammelt, die Che-
miker irgendwann einmal hergestellt
haben oder die aus dem Fundus der
Natur stammen.

Die Forscher verfiigen auBerdem
Uber ein neue Methode, die sie ,kombi-
natorische Chemie” nennen. Sie macht
es moglich, neue Substanzvarianten
quasi aus dem Hut zu zaubern und

erdenkliche Art und Weise abwan-
deln. Die Roboter liefern pro Jahr bis
zu 10000 neue Substanzen - frither
konnte ein Chemiker pro Jahr hochs-
tens dreithundert neue Verbindungen
herstellen.

Ohne menschliches Zutun kann je-
doch auch der modernste Roboter nicht
arbeiten: Die Wissenschaftler miissen
zuvor genau uberlegen, welche Kombi-
nationen zu ihrem Zielmolekul passen
und eine Wirkung erreichen konnten,
beispielsweise am Rezeptor einer Zelle.
Mit solchen wissenschaftlichen Infor-
mationen missen sie die Computer
vorab futtern, damit sie neue Ver-
bindungen sinnvoll zusammenbasteln

sehr rasch und in groBen Mengen und keinen Unsinn machen.
zu produzieren. Dabei helfen ihnen

Roboter, die Molekiile auf jede nur

VIPERNGIFT UND FLEDERMAUSSPEICHEL: MEDIKAMENTE AUS DEM FUNDUS DER NATUR

Auch im Fundus der Natur suchen die Forscher nach wirksamen Subs-
tanzen. Alle organischen Verbindungen, die aus Tieren, Pflanzen oder
Mikroorganismen stammen, werden als Naturstoffe bezeichnet. Das Gift
der Siidamerikanischen Viper war beispielsweise der Ideengeber fiir
ein Medikament gegen zu hohen Blutdruck. Aus der Rinde der pazifischen
Eibe wird eine Klasse von Krebsmedikamenten gewonnen. Artemisin,
ein aus der BeifuB-Pflanze gewonnener Naturstoff, hat sich im Kampf
gegen die Tropenkrankheit Malaria als erfolgreich erwiesen.

Aus dem Speichel des Blutegels (Hirudo medicinalis) kann der Eiweif3-
stoff Hirudin isoliert werden. Er hemmt eine iibermaBige Blutgerinnung.
Ein Eiweif3stoff aus dem Speichel der Vampirfledermaus soll geféhrliche
Blutgerinnsel auflésen und wird derzeit bei Schlaganfall erprobt.
Erprobt wird zurzeit auch das Gift, mit dem normalerweise der Kugelfisch
seine Beute ldhmt — es verspricht, gegen Schmerzen wirksam zu sein.
Neue Medikamente gegen das Aids verursachende Virus lassen sich
moglicherweise aus Meeresschwidmmen gewinnen: Sie verfiigen iiber
Proteine, welche die Viren daran hindern, sich zu vermehren. Manche
Wissenschaftler glauben, dass die meisten Arzneischitze der Natur noch

ungehoben sind.

Der Speichel der Vampirfledermaus enthdilt ein
Protein, das die Blutgerinnung hemmt und heute
gentechnisch als Medikament hergestellt wird.
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Welche Methoden den Forschern bei ihrer Suche
nach neuen Medikamenten helfen — einige Beispiele

Von Mausen lernen

Nach dem beriihmten Komponisten Beethoven ist die ,,Beethoven-
Maus“ benannt. Sie ist mittlerweile fast so prominent wie ihr
menschlicher Namensvetter — und sie hat das gleiche Problem:
Im Alter ist sie fast taub. Anfangs horen die Mduse noch normal,
nach und nach verlieren sie jedoch ihr Gehor, weil die Haarzellen
in ihrem Innenohr sterben. Die Forscher haben erkannt, dass diese
Form der altersbedingten Taubheit entsteht, weil sich eine winzige
Verdnderung in einem Gen ereignet hat. Genau diesen Fehler haben
die Wissenschaftler auch beim Menschen gefunden. Nun

hilft ihnen die Beethoven-Maus, die molekularen Ursachen

der Taubheit zu erforschen. Sie ist ein ,,Modell“ fiir eine
Krankheit des Menschen.

Es gibt noch viele weitere ,,Mausmodelle®, beispielsweise
Maiuse, die dabei helfen, menschliche Krankheiten wie Dia-
betes, Krebs oder Alkoholsucht aufzukladren. Das ist deshalb
moglich, weil sich Mause und Menschen in grof3en Teilen ihres

Erbguts gleichen.
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Gen-Chips: nach Genen angeln

Mit so genannten Bio-Chips kénnen die Forscher Gene finden und
untersuchen. Bio-Chips erlauben es beispielsweise festzusteilen,
welche Gene in einer Zelle gerade angeschaltet sind. Mithilfe der
Chips konnen die Forscher auch ermittein, welche Gene beteiligt

sind, wenn Krankheiten entstehen.

Und wie sieht so ein Wunder-Chip aus?

Er ist nicht mehr als ein kleines Glas- oder Kunststoff-
plattchen, auf das bestimmte Abschnitte des Erbmolekiils
DNS geklebt wurden. Diese Abschnitte funktionieren wie
Angelhaken, an die nur bestimmte Fische anbeien: Gibt man
auf das Pldttchen beispielsweise einen Tropfen Blut, fischen
die Angelhaken ausschlie3lich diejenigen Molekiile aus der
Probe heraus, die exakt zu ihnen passen. Das kann beispielsweise
dariiber Aufschiuss geben, ob Gene verdndert sind und zu einer
Krankheit beitragen. Die Arzneimittelforscher nutzen die ziel-
sicheren Angelhaken in vielfiltiger Weise, um neue Zielmolekiile

fiir Medikamente zu finden.



Labyrinth

Hilf der weien Maus durch das Labyrinth. Der richtige Ausgang verrat dir den Namen des Komponisten,

nach dem die beriihmteste Labormaus in der Geschichte der Forschung benannt wurde.

MOZART

Aufldsung auf Seite 36.

VERDL

Ein Schnellkopierer fiir Gene

Selbst verschwindend geringe Mengen an Erbmaterial kann eine
Methode aufspiiren, die ,,Polymerase-Kettenreaktion®, kurz PCR,
heif3t. Ein ziemlich kompliziertes Wort fiir ein genial einfaches
Verfahren, das kein Forscher mehr missen méchte. Es funktioniert
dhnlich wie ein Kopierer, der ein Stiickchen Papier so oft vervielfal-
tigt, wie man nur will. Aus einem winzigen Schnipsel kann so ein
Berg werden, der nicht mehr zu iibersehen ist. Mit der PCR kann
man beispielsweise Varianten von Krankheitserregern erkennen,
die sich in winzigen Details ihres Erbguts unterscheiden — umso
zielgerichteter konnen die Forscher daraufhin passende Medi-

kamente entwickeln.

BEEFHOVEN

(HUPIN

Das Chaos ordnen

Das Datenmaterial, das die Forscher mittlerweile angesammelt
haben, ist so riesig grof}, dass sich ein neues Wissenschaftsge-
biet, die ,,Bioinformatik*, entwickelt hat. Bioinformatiker bringen
Ordnung in das uniibersichtliche Datenchaos. Sie entwickeln Com-
puterprogramme und Methoden, mit denen sie die biologische Da-
tenflut sammeln und auswerten und dadurch anwendbar machen.

Typische Fragen, die Bioinformatiker beantworten wollen, sind:
Welches Gen gehort zu welchem Protein? Wann wird der Auftrag fiir
die Produktion des Proteins erteilt? Welche Proteine kontrollieren,

ob der Auftrag korrekt ausgefiihrt wurde?
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Vor allem eine Methode hilft

e 1 den Forschern,
Wie wird ge- einen passenden
. testet, ob eine | Partner fir ein
Substanz zum @ Zielmolekill zu
Medikament | finden. Sie wird
taugt? ~Hochdurchsatz-
Screening”  ge-
nannt. Das Bandwurmwort meint
eigentlich nur, dass sehr viele Priif-
substanzen systematisch auf ihre
biologische Wirksamkeit geprift
werden. Vor einigen Jahren hat diese
Aufgabe noch Hundertschaften von
Wissenschaftlern beschidftigt. Heute
erledigen das Roboter. Sie schaffen
bis zu 200000 Priiffungen pro Tag -
friiher konnten in einem Labor pro
Tag nur rund 100 Substanzen auf
ihre Wirksamkeit getestet werden.

Reagiert ein Zielmolekiil mit einer
Priifsubstanz, wissen die Forscher: Sie
haben einen Treffer, einen ,Hit“ - und
womoglich einen Schitissel zum Schloss

geﬁmden. Dieses Ereigm's passiert €r-  Die amerikanische Arzneimittelforscherin Gertrude Elion fand wichtige Medikamente
fahrungsgeméi(} nur bei jeder zweihun-  gegen Blgtkre_bs un.d Gicht ur.7d gegen die Abstg[iung traﬁs.p/antierter Organe. Im Jahr
dertsten bis tausendsten Priifsubstanz 1988 erhielt sie fiir ihre Arbeiten den Nobelpreis fiir Medizin.

EINIGE FORSCHUNGSERFOLGE SEIT DEN QOER-JAHREN

1993 Erstes Arzneimittel, das das Fortschreiten bestimmter Formen der Multiplen Sklerose verzogert

1994 Erstes Arzneimittel, das den Verlauf der Alzheimer-Krankheit verlangsamt

1996 Erste Dreierkombination von Medikamenten, mit der der Ausbruch der Immunschwéchekrankheit Aids um Jahre
hinausgezogert werden kann

1997 Neue Klasse von Arzneimitteln gegen die Parkinsonsche Krankheit, eine schwere Erkrankung des Nervensystems

2000 Erste Antikdrpertherapie gegen fortgeschrittenen Brustkrebs

2000 Erstes Medikament gegen Rheuma bei Kindern

2000/01 Zwei neuartige Antibiotika

2001 Erster Impfstoff gegen Lungenentziindungen, die durch Pneumokokken verursacht werden (Bakterien, die vor allem
geschwichten Kindern und dlteren Menschen gefihrlich werden kénnen)

2001 Erstes gezielt wirksames Medikament gegen die chronisch myeloische Leukdmie, eine Blutkrebsart

2003 Erstes Priparat gegen Aids mit neuartigem Wirkprinzip, ein so genannter Fusionshemmer

2004 Erstes Antikdrperprdaparat gegen Darmkrebs

2005 Erstes Medikament, das Tumoren von der Blutversorgung abschneidet

2006 Schutzimpfung gegen Rotaviren, die bei Sduglingen und Kindern schwere, unter Umstanden tédtich verlaufende
Durchfallerkrankungen auslésen kénnen

2006 Zwei neuartige Antibiotika
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Roboter helfen den Arzneimittel-

forschern dabei, sehr viele
Substanzen in kurzer Frist auf

ihre maogliche Eignung als Medi-

kament zu testen. Winzige
Testgefdfie mit wenigen Tropfen
Inhalt reichen dazu aus.

Zahlencode

Was nimmt den Arzneimittel-
forschern heute viel Arbeit
ab? Leider ist die Antwort
mit einem Zahlencode ver-
schliisselt, Aber vielleicht
hilft dir ja ein Telefon mit
alphanumerischen Tasten
oder ein Handy bei der

Entschlisselung.

Der Code: WI

Aufldsung auf Seite 36,

Sind ein paar ,Hits" entdeckt, schlie-

Ben sich hunderte
von Einzelschritten
an. Denn die Hit-
Substanzen kon-
nen noch lange
nicht all das, was

Warum ist
nicht jeder Hit
ein Erfolg?

ein Wirkstoff kénnen muss - sich

beispielsweise im Blut transportie-
ren lassen und Molekiile, die sie
Lhichts angehen®, in Ruhe lassen. Die
Wissenschaftler
verandern sie
deshalb

Schritt fiir Schritt oder kombinieren
Teile aus mehreren Hit-Substanzen
zu einer neuen Substanz. Nach jeder
Veranderung testen sie in Labor-
versuchen, ob die neuen Molekiile nun
mehr kdnnen als ihre Vorganger. Diese
Optimierung, bei der unterwegs bis zu
10000 Substanzen hergestellt werden,
kann Jahre dauern.

die den Wissen-
schaftlern beim
Optimieren helfen
einen Wirkstoff | kann, ist das ,mo-
,am Reif3brett* | lekulare Modellie-
konstruieren? ren”. Dazu wer-
den die Molekile

Eine Methode,

Kann man

zundchst auf dem Computerbild-
schirm sichtbar gemacht. AnschlieBend
ziehen die Forscher zumeist spezielle
Brillen auf, mit denen sie die Mole-
kiile dreidimensional sehen kénnen.
Die Forscher ,spielen” nun mit dem
Molekil: Sie verdndern, drehen und
wenden es so lange, bis ihr Priifling
optimal zu seiner biologischen Ziel-
struktur passt — zumindest auf dem
Computerbildschirm.
Die gute Passform ist aber nur eine
von vielen Bedingungen, die
ein Wirkstoffmolekiil
erfiillen muss. Die
Arzneimittel-
forscher kon-
nen deshalb
einen Wirk-
stoff nicht
einfach
,am Reif3-
brett® pas-
send kons-
truieren. Sie
sind vielmehr
darauf angewie-
sen, sich in vielen
Schritten ein geeignetes
Wirkstoffmolekiil zu erarbeiten.
Wirkstoffe werden also in aller Regel
nicht gefunden, sondern erfunden.
Trauen die Wissenschaftler einer
Substanz schlieBlich das ,Zeug zum
Wirkstoff* zu, melden sie sie zum
Patent an und Ubergeben sie als so
genannten Wirkstoffkandidaten der
wvorklinischen Priifung®.
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»Vorklinisch® bedeutet: Bevor eine
Substanz am
Menschen (,,in der
Klinik*) angewen-
det werden kann,
muss sie im Labor
I und in Versuchen
mit Tieren beweisen, dass sie nicht
giftig ist und ausreichend wirkt. Sie
muss auBerdem zeigen, wie sie vom
Korper aufgenommen wird, wie sie
sich in ihm verteilt, ob der Korper sie
in irgendeiner Weise verandert und
wie sie ihn wieder verlésst. Viele dieser
Fragen kénnen die Forscher mit Bak-
terien, Zell- und Gewebekulturen, an
isolierten Organen oder mit Versuchen
im Reagenzglas kldren. Keines dieser
Testsysteme ist jedoch geeignet, um
nachzuvollziehen, was im Korper ge-

Was ist eine
vorklinische
Priifung?

Wissenschaftler
vergleichen die Erb-
informationen von
gesunden und kran-
ken Menschen und
suchen nach Fehlern,
die eine Krankheit /=
auslosen oder
begiinstigen.

Weitere wissen-
schaftliche
Erkenntnisse
entnehmen die
Forscher den
Aufsdtzen ihrer
Kollegen in
Fachzeitschriften.

Aus einer Substanz-Biblio-
thek wdhlen die Forscher
diejenigen Stoffe aus, von
denen sie guten Grund haben
anzunehmen, dass sie in
der gewlinschten Weise auf
das Zielprotein einwirken.

Grafik iibernommen aus: Ein Roboter testet, wie die Subs-

schieht. Aus diesem Grund kann auf
Versuche mit Tieren nicht gédnzlich
verzichtet werden. Ein Arzneimittel
ohne Tierversuche zu entwickeln wire
verantwortungslos.

Die vorklinischen Tests dauern in

In Zellkulturen beobachten
Forscher Proteine (Eiweifistoffe)
und untersuchen, welche Rolle
sie bei einer Krankheit spielen.

der Regel drei
bis funf Jahre.
Diejenigen Subs-
tanzen, die zwei-
felsfrei bewiesen
haben, dass sie
ungiftig sind, nicht das Erbgut ver-
andern, keinen Krebs erregen und
keine Embryonen schddigen, kommen
in Frage, bei Menschen angewendet
zu werden. ,Klinisch® heiBen die
Priifungen, weil sie zumeist in einer
Klinik erfolgen.

Was ist eine
klinische
Priifung?

Das Ziel der Forscher ist, einen Angriffs-
punkt fiir ein mégliches neues Medikament
zu erkennen. Meist handelt es sich dabei
um ein Protein. Nun wollen sie wissen,
wie das Protein genau aussieht, welche
chemischen Eigenschaften und welche
Aufgabe es im Kdrper hat.

tanzen chemisch

tanzen mit dem Zielprotein wech-

a Uiﬁ?fehau selwirken. Es kénnen mehrere

hunderttausend Substanzen sein,
die ein Roboter priifen muss,
bis er Treffer anzeigen kann.
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Im Labor werden die
ausgewdhiten Subs-

verdndert, um ihre
Wirkung auf das Ziel-
protein zu verbessern.

Computer simulieren, wie die im Labor
verbesserten Substanzen vom Kdrper
aufgenommen werden, ob sie am ge-

REXORDVERDACHTIG
Klinische Studien der Phase |11
kénnen sehr umfangreich sein:
Rekordverdachtig ist eine Studie,
an der 26 ooo Patienten aus 700
medizinischen Einrichtungen in
51 Landern teilnehmen. Die Stu-
die priift ein neues Medikament
gegen Herz-Kreislauf-Leiden.
An der Phase-111-Studie mit der
bislang hochsten Patientenzahl
aller Zeiten beteiligten sich
63 225 Kinder. Erprobt wurde

ein Impfstoff gegen Rotaviren,

die bei Kindern schwere, oft
lebensbedrohliche Durchfille

hervorrufen.

Wissensfrage

Was entwickeln die Galeniker?
a) einen Wirkstoff
b) eine Darreichungsform

c) ein Target/Zielmolekiil

Aufldsung auf Seite 36.

Varianten der Wirk-
stoff-Kandidaten
durchlaufen weitere
Tests. Ungeeignete
Substanzen scheiden
nach und nach aus.

wiinschten Ort ankommen und welche

Nebenwirkungen sie hervorrufen.



Das neue Medi-

kament steht

Patienten zur

Verfiigung.

Wenn die Zulassung
erteilt ist, beginnt
die Produktion.

In Phase 3 iiber-
priifen Arzte das
Medikament an
einer grofien Zahl
von Erkrankten.

Die Zulassungsbehdrde
priift alle Daten und ent-
scheidet, ob es von Arzten
verschrieben beziehungs-
weise im Krankenhaus
verabreicht werden darf.

In Phase 2 wird
die Wirksamkeit
an einer kleinen
Zahl von Pati-
enten untersucht.

Gleichzeitig liberlegen die
Forscher, wie der Wirkstoff
am besten als Medikament
verabreicht werden kann:
als Tablette, Kapsel oder
Losung?

Der Hoffnungstrdager wird Tieren
verabreicht. Wenn die Substanz
nicht die gewlinschte Wirkung
zeigt oder Sicherheitsbedenken
bestehen, scheidet sie aus.

Am Ende bleibt eine Substanz (ibrig: Sie passt
am besten zum Zielprotein und hat eine
positive Wirkung auf die Krankheit, an deren
Entstehen das Zielprotein beteiligt ist.

Lassen es die Ergebnisse
der Versuche an Tieren
zu, folgen die klinischen
Tests. In Phase 1 unter-
suchen Mediziner an
gesunden Freiwilligen
die Sicherheit des Medi-
kaments und ermitteln,
in welcher Dosis es am
besten wirkt.

Klinische Priifungen erfolgen in drei
groBen Etappen.

Was geschieht | In einer ersten

in einer Etappe (Phase 1)
klinischen wird der Wirkstoff
Priifung? von 60 bis 80 ge-

sunden Menschen
erprobt, die sich dazu freiwillig bereit
erkldrt haben. In 20 bis 30 aufeinander
folgenden Studien wird gepruft, wie
der Wirkstoff vom menschlichen Korper
aufgenommen, wie er umgewandelt
und ausgeschieden wird und wie ver-
traglich er ist.

Besteht er die Priifungen der Phase 1,
entwickeln Fachleute - so genannte
Galeniker - die Darreichungsform des
Wirkstoffs: Soll er als Tablette oder

Kapsel eingenommen werden? Oder

ist es besser, ihn als Zéapfchen,
Creme, als Wirkstoffpflaster
oder Injektionslosung zu ver-
abreichen? Galeniker sind
sehr wichtig: Sie machen
aus dem Wirkstoff das
eigentliche Arzneimittel.
Nun wenden Arzte
das neue Medikament
in der zweiten Etappe
(Phase 2) der klinischen

Priifung bei etwa 100 bis

500 Patienten an. Zeigt es

die gewiinschte Wirkung?

Welche Nebenwirkungen
sind zu beobachten? In welcher Dosis
wirkt es am besten?

In der Phase 3 erproben die Arzte
das neue Medikament an Tausenden
von Patienten. Es muss jetzt beweisen,
dass es bei einer groBen Zahl von
Patienten wirkt und unbedenklich an-
gewendet werden kann. Nicht selten
kommt es auch jetzt noch vor, dass
eine Entwicklung vorzeitig beendet
werden muss. Zum DBeispiel dann,
wenn ein Medikament letztlich doch
nicht so wirksam und vertraglich ist,
wie man es sich erhofft hat.
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Kreuzwortratsel

Hier siehst du verschiedene Formen
von Medikamenten und Verabrei-
chungsformen. Trage die Namen in
das Ratsel ein und erfahre so, wo
du deine Medikamente kaufen und

dich tiber sie informieren kannst.

Aufidsung auf Seite 36.

GALENIK: DIE KUNST DES DARREICHENS

Ein Wirkstoff wird erst dann zum Arzneimittel, wenn er zusammen mit Hilfsstoffen zu einer

[ ]~

Darreichungsform verarbeitet wurde, die Patienten verabreicht werden kann, beispielsweise

zu einer Salbe, Tablette oder Injektionslésung. Die Entwicklung geeigneter ,,Verpackungen*

kann dhnlich anspruchsvoll und kompliziert sein wie das Erarbeiten des Wirkstoffs selbst.

Die Darreichungsform entscheidet mit dariiber, ob, wie schnell und wie

zuverldssig ein Wirkstoff im Korper an sein Ziel gelangt. Die ihm

Eine besondere Tablette, die ihren
Wirkstoff gleichmdifig durch eine
kleine Offnung abgibt.
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beigegebenen Hilfsstoffe konnen beispielsweise Geleit-
schutz geben und den Wirkstoff davor bewahren, von
der Magensdure zerstort zu werden. Die Hilfsstoffe
konnen auch Pforten 6ffnen, etwa die Haut unter
einem Wirkstoffpflaster durchldssiger machen.
Bei Impfstoffen tragen Hilfsstoffe entscheidend
dazu bei, dass die Abwehr des Korpers in der
gewiinschten Weise reagiert.
Mit dem Herstellen geeigneter Darreichungsformen
und der Kontrolle ihrer Qualitit befasst sich die
pharmazeutische Technologie. Sie wird auch Galenik

genannt — nach Galen, einem beriihmten Arzt der Antike.

ARzZNEIMITTEL FUR KINDER
In Deutschland werden jahrlich
mehr als 20 Arzneimittel spe-
ziell fiir Kinder und Jugendliche
zugelassen. Das hat es in den
letzten Jahren miglich gemacht,
Erkrankungen wie Asthma,
Infektionen, Gelenkrheuma
oder Diabetes erheblich besser
zu behandeln.



UND WAS KOSTET DAS ALLES?

Nein, darf es nicht. Erst muss es von

Bis zu 800 Millionen US-Dollar
miissen ausgegeben werden,
um ein Medikament auf den
Markt zu bringen. Bis eine Subs-
tanz zum fertigen Medikament
entwickelt worden ist, vergehen

|
zehn bis zwolf Jahre.

den Gesundheits-
behorden offiziell
zugelassen werden.
In Deutschland zu-
standig sind das
~Bundesinstitut fur
Arzneimittel und
Medizinprodukte®
| in Bonn und das

Darf ein Medi-
kament, das
alle Priifungen
bestanden hat,
kranken Men-
schen verab-
reicht werden?

EDWARD JENNER

lehrte die Welt das Impfen.
Der englische Arzt Edward
Jenner unternahm im Jahr 1796
ein gewagtes Experiment: Er
ibertrug einem kleinen Jungen
namens James Phipps mit
einem Skalpell die Kuhpocken.
Auch als Jenner seinem Patien-
ten spater die ,,echten®, sehr
gefdhrlichen Menschenpocken
einimpfte, erkrankte der Junge
nicht. Sein Korper hatte Abwehr-
korper gebildet, die ihn lebens-
lang vor den Pocken schiitzten.
Edward Jenner hat damit die
Schutzimpfung eingefiihrt -
eines der erfolgreichsten Kapitel
der Medizin. Heute gibt es viele
Impfstoffe, beispielsweise gegen
Keuchhusten, Grippe, Kinder-
lahmung, Mumps, Masern und
Rételn.

Dank der Schutzimpfung
konnten die Pocken, eine der
schlimmsten Plagen der
Menschheit, ausgerottet werden:
Die letzte Pockenerkrankung
erlitt ein junger Mann im Jahr
1977 in Somalia, einem Land

in Ostafrika.

~Paul-Ehrlich-Institut® in Langen bei
Frankfurt am Main; europaweit ist die
Europdische Zulassungsagentur (EMEA)
in London zustandig.

Eine Zulassung erfolgt so: Die
Firma, die das Medikament ent-
wickelt hat, beantragt die Zulassung,
nachdem die Phase 3 der klinischen
Priifung erfolgreich abgeschlossen
werden konnte. Dazu werden den
Behorden Berge von Akten und
Unterlagen Ubergeben, in denen alle
Entwicklungsphasen des Medikaments
sorgfaltig verzeichnet sind. Eine sol-
che Zulassungsdokumentation kann

tiber eine halbe Million Seiten um-
fassen. In Aktenordner einsortiert,
misste ein groBer Lastwagen her,
um sie zur Behorde zu fransportieren.
Heute geniigt manchmal auch ein
Stapel CD-ROMs.

Die Mitarbeiter der Zulassungs-
behorde priifen sorgféltig die Unter-
lagen und klaren verbliebene Fragen
mit Experten des Unternehmens.
Manchmal verlangt die Behorde auch
noch weitere Untersuchungen.

All das braucht Zeit: In Europa ver-
gehen rund anderthalb Jahre, bis die
Daten gepriift und alle Nachfragen
beantwortet sind. Erst wenn alle
Zweifel aus dem Weg gerdumt sind,
kann das neue Medikament seine
letzte groBe Hiirde nehmen: Es erhilt
von den Behorden die Zulassung, das
heiBt, es kann von Arzten verschrie-
ben beziehungsweise im Krankenhaus
verabreicht werden. Seit Beginn des
Projektes sind nun in der Regel rund
zwolf Jahre vergangen.

Mit einer grofien Schutzimpfungskampagne will die Weltgesundheitsorganisation in den nichsten
Jahren erreichen, dass weltweit kein Kind mehr an Kinderldihmung (Polio) erkrankt.
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DIE KLEINSTEN ARZNEIMITTELHERSTELLER

Das erste Medikament, das mit der so genannten
Gentechnik hergestellt wurde, kam im Jahr 1982
auf den Markt. Es handelte sich um menschliches
Insulin zur Behandlung der Zuckerkrankheit.
Gentechnisch meint: Das Gen, das die Information
fiir den Bau des menschlichen Hormons Insulin
trdgt, wurde Bakterien libertragen, die das mensch-
liche Hormon daraufhin in Edelstahltanks in groflen
Mengen produzierten. Das macht zuckerkranke
Menschen von aus Schweinen oder Rindern ge-
wonnenem Insulin unabhingig.

Derzeit werden rund ein Sechstel der Medikamente,
die jahrlich auf den Markt kommen, gentechnisch
mithilfe von Bakterien, Hefen und Saugetierzellen
hergestellt, darunter Impfstoffe und Priparate
gegen Krebs. Deutschland ist nach den Vereinigten

Staaten das zweitwichtigste Produktionsland.

Gentechnisch ver-
dnderte Bakterien
stellen beispielswei-
se das blutzucker-
senkende Hormon
Insulin oder Wachs-
tumshormone her.

Gentechnisch ver-
dnderte Bickerhefe
produziert Impfstoffe
und Gerinnungsfak-
toren fiir die Behand-
lung von Blutern.

In gentechnisch ver-
dnderten Sduge-
tierzellen entstehen
Antikorper und
Hormone.

In grofien Behdiltern, so genannten Fermentern, ver-
mehren sich die kleinsten Arzneimittelproduzenten.

Auch nach seiner Zulassung be- Auch die Arbeit der Forscher ist nach
obachten Herstel- der Zulassung nicht beendet. Sie prifen

ler und Behorden  beispielsweise, ob sich das neue Arz-

Und was
kommt nach
der Zulassung?

das neue Medika- neimittel eignet, um noch andere

mentaufmerksam, Krankheiten zu behandeln. Oder es

beispielsweise,um  werden weitere Darreichungsformen
| sehr selten auftre- und spezielle Dosierungen, etwa fir
tende Nebenwirkungen zu erkennen. Kinder, entwickelt.
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Bildsuche

Kommt dir der Ausschnitt
nicht bekannt vor? Auf wel-

cher Seite des Buches befin-

det sich das passende Bild?

Mini-U-Boote, die in den Blutge-

| faBen durch den

Wie sehen die Korper fahren, um

Medikamente ihre Arzneifracht
der Zukunft bei einer ausge-
aus? wihlten Adresse

abzugeben, Medi-
kamentenkapseln, die von &duBeren
Magnetfeldern ferngesteuert prazise
an ihren Wirkort im Korper gelangen
oder winzige Fettkiigelchen, die sich
mit ihrem Medikamenteninhalt durch
die kleinsten Poren der Haut zwangen
und Spritzen tiberfliissig machen - das
klingt nach Science-Fiction. Und doch
arbeiten die Forscher schon heute an
Arzneiformen, die nicht mehr viel mit
den uns bekannten Tabletten, Trop-
fen und Spritzen gemeinsam haben.
Zu den neueren Arzneiformen
zdhlen intelligente Wirkstofflager im
oder am Korper, die Arzneistoffe genau
so abgeben, wie es der Patient gerade

Der Besuch beim Arzt kénnte in einigen Jahren so aussehen: Eine Mutter kommt

mit ihrem asthmakranken Kind zum Arzt und bittet ihn, ein Medikament gegen die

Krankheit zu verschreiben. Doch Asthmamittel gibt es viele, und deshalb will der

Arzt zundchst priifen, welches dem Kind am besten hilft. Dazu entnimmt er aus dem

Finger seines kleinen Patienten ein Trépfchen Blut und trédufelt es in die Offnung

eines Kdstchens von der Grofle eines Feuerzeugs. Darin wird das Erbmaterial aus

den Blutzellen herausgeldst und auf ein kleines Glasplattchen gespiilt, einen Chip.

Das Kdstchen schiebt der Arzt in ein Lesegerdt auf seinem Schreibtisch. Das verrdt

dem Arzt, welches der Asthmamedikamente am besten zur speziellen Gen-Ausstattung

seines Patienten passt.

Einen Chip, der erkennen ldsst, ob bestimmte Medikamente bei Patienten gut oder

schlecht wirken oder ob mit besonderen Nebenwirkungen zu rechnen ist, gibt es

schon. Mit ihm kann man beispielsweise feststellen, ob ein Patient beim Zahnarzt

viel oder wenig Schmerzmittel benétigt. Fachleute gehen davon aus, dass es bald

viele solcher Chips geben wird, beispielsweise Chips, um festzustellen, um welche

Untergruppe einer Krebserkrankung es sich handelt und wie gefdhrlich sie ist.

Das ist wichtig, um die Krankheiten moglichst friihzeitig mit den passenden Medika-
menten zu behandeln. Die Erkrankten haben dann bessere Chancen, geheilt zu werden.

braucht. Ein Beispiel sind Mini-Arznei-
mittelpumpen, die es zuckerkranken
Menschen ermdoglichen, Insulin sehr
genau und ganz nach Bedarf zu
dosieren. Auch Medikamente gegen
Schmerzen kénnten mit derartigen
Minipumpen exakt abgemessen und
dann ausgeschiittet werden, wenn die
Schmerzen auftreten. Noch raffinierter
sollen eines Tages Pumpen arbeiten,
die mit Sensoren verbunden sind. Sie
sollen die Arbeit ihrer natiirlichen
Vorbilder, etwa der Bauchspeichel-
driise, nachahmen.

Die ,Pille der Zukunft® konnte
eine winzige Kugel sein, die uber
1000 kleine Kammern birgt, die alle
mit Arzneistoffen gefiillt sind. Diese
High-Tech-Pille kdnnte verschiedene
Arzneistoffe liber Monate hinweg
kontrolliert abgeben - und es kranken
Menschen ersparen, tiglich sehr viele
Tabletten schlucken zu missen.

AN " GeneChip’
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Mit Gen-Chips wird es bald méglich, unter
mehreren Medikamenten das fiir den Pa-
tienten am besten geeignete auszuwdhlen.
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Das Fachchinesisch der Arzneimittelforscher - die wichtigsten Vokabeln

Genomforschung

,Humanes Genom“ nennen Wissenschaftler das gesamte menschliche
Erbgut. Heute ist bekannt, dass der Mensch etwa 20000 bis 25 000
Gene {Erbanlagen) besitzt. Arzneimittelforscher fahnden im mensch-
lichen Genom nach Genen, die an der Entstehung von Krankheiten
beteiligt sind und die (oder deren Produkte, die Proteine) sich als
Zielstrukturen fiir neue Medikamente eignen.

Hit

Mit dem englischen Wort ,,Hit“ (dt. Treffer) bezeichnen Arzneimittel-
forscher einen Stoff, der sich wahrend der gezielten Suche nach
einem geeigneten Wirkstoffkandidaten aufgrund seiner Eigenschaften
als interessant herausgestellt hat. Ein Hit ist noch lange kein Wirk-
stoff. Dazu miissen die Chemiker erst seine Struktur optimieren und
Biologen ihn wieder und wieder im Labor testen. Oft genug erweist
sich dabei, dass der Hit nur scheinbar ein Treffer gewesen ist: Von
10000 urspriinglich gepriiften Substanzen wird letztlich nur eine
als Wirkstoff zugelassen.

Hochdurchsatz-Screening

»Screening* ist englisch und bedeutet {iberpriifen. Was bei einem
Hochdurchsatz-Screening {iberpriift wird, sind Unmengen von
Substanzen, und das in kiirzester Zeit, deshalb ,,Hochdurchsatz*.
Was die Arzneimittelforscher damit herausfinden wollen, ist, ob
eine ihrer vielen Testsubstanzen eine interessante biologische
Wirkung hat. Bei dieser Arbeit helfen ihnen heute Roboter, die
bis zu 200000 Substanzen pro Tag testen kdnnen. Dazu geniigen
ihnen winzigste Mengen.

Der Uberwiegende Teil der gepriiften Substanzen bleibt unauffallig,
einige hundert tun jedoch das, was sich die Forscher erhoffen —
manche Substanzen mehr, manche weniger. Das sind die Treffer,
die Hits. Mit den Hits wird anschlief3end weitergearbeitet.

Kombinatorische Chemie

Das ist ein vollautomatisiertes Verfahren, welches es Chemikern
erlaubt, innerhalb weniger Tage tausende von Molekiilkombinationen
herzustellen. Dazu verkniipfen Roboter chemische Bausteine auf
jede erdenkliche Weise miteinander. Viel versprechende Substanzen
(Hits) lassen sich auf diese Weise finden und anschlieend weiter-
entwickeln.

Leitstruktur

Eine Substanz, die sich in ersten Tests als Hit, als Treffer, erwiesen
hat, wird von den Wissenschaftlern weiterbearbeitet. Ein auf

Lésungen der Ratsel

tten geben dank ned

e Tablette einnehmen mi

! 1o thran Wirketn e
ung inren Wirkstoft erst

eine bestimmte Fragestellung hin optimierter Hit geht dann als so
genannte Leitstruktur in die vorklinische Priifung.

Molekulares Modellieren

Das ist eine Technik, mit der Arzneimittelforscher versuchen, eine
Substanz so zu verandern, dass sie zu ihrer biologischen Ziel-
struktur passt wie ein Schliissel zum Schloss. Die Optimierung
geschieht an einem Computerbildschirm: Er zeigt die Molekiile
in drei Dimensionen und veranschaulicht, wie der potenzielle Wirk-
stoff mit dem biologischen Ziel am besten zusammenpassen kénnte,
Bereits kleinste Veranderungen kénnen grof3e Unterschiede in der
biologischen Wirkung hervorrufen.

Target

Der vielleicht wichtigste Begriff der modernen Arzneimittelforschung.
Der englische Begriff bezeichnet eine Ziel- oder Schiefischeibe
und meint ein biologisches Ziel im Kdrper, an das ein Arzneimittel
andocken kann. Meist handelt es sich dabei um einen Eiwei3stoff,
ein Protein.

Patent

Das Wort Patent stammt von dem lateinischen Ausdruck ,littera
patens®, was libersetzt ,,offen vorzuzeigender Brief* bedeutet.
Ein Patent, das fiir einen neuen Wirkstoff erteilt wurde, erfiillt zwei
Aufgaben: Es macht die Forschungsergebnisse einerseits durch
Veroffentlichung allgemein zuganglich. Andererseits beschrankt es
seine wirtschaftliche Nutzung fiir eine gesetzlich festgelegte Zeit
zu Gunsten des Unternehmens, das die Erforschung und Entwicklung
finanziert und durchgefiihrt hat. Das in Europa geltende Patentrecht
gewahrt normalerweise einen 20-jéhrigen Patentschutz. Danach
diirfen andere Unternehmen Medikamente mit demselben Wirkstoff
herstellen und vertreiben, so genannte Generika.

Wirkstoff

Zentraler Bestandteil jedes Medikaments ist ein Wirkstoff, also ein
Stoff, der im Kérper die heilende oder lindernde Wirkung herbeiflihrt.
Alle Wirkstoffe, auch solche in Impfstoffen oder Pflanzenextrakten,
sind letztlich chemische Molekiile, die gezielt andere chemische
Molekiile im menschlichen Korper beeinflussen. Neben chemisch
hergestellten Wirkstoffen gibt es Naturstoffe aus Bakterien, Pilzen,
Pflanzen und Tieren, semisynthetische Wirkstoffe (Naturstoffe, die
chemisch nachbearbeitet wurden) sowie gentechnisch hergestellte
Wirkstoffe. Das am haufigsten verwendete Herstellungsverfahren
flir Wirkstoffe ist nach wie vor die chemische Synthese.

£

nach und nach ab, sodass die Patienten nur alle

har s By T e
er seine Brille sucht.
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Jeder Mensch mochte gesund sein. Sollte man aber trotzdem
einmal krank werden, ist oft die Hilfe von Medikamenten
notwendig. Diese konnen nicht nur helfen
| Schmerzen zu lindern und Krankheiten zu
il heilen, sondern durch Impfungen auch ganz
zu vermeiden. Doch wie entstehen Medi-
kamente? Wie schaffen sie es, Krank-
heiten im Korper zu finden und gezielt
zu bekdmpfen? Diese und viele andere
Fragen beantwortet dic Wissenschaftsjournalistin Claudia
Eberhard-Metzger ebenso verstdndlich wie anschaulich. Sie
schildert dabei die faszinierende Welt der Arzneimittel-
forschung und erklirt das Ziel hinter dem enor-
men Forschungsaufwand: Moderne —~([ ]
Arzneimittel sollen allen Menschen ’Q}ﬁ‘?‘” u%’”{\ }"

erlin-Chemie Menarini 1

- Ehmen eca | Bayer HealthCare | B
- fOfSChenden Pharma Untern i [TANA Pharma | AMGEN | Artemis 1 poteles | As\taLZ::jbe(k ot Mum.pf\a,:a‘
Die (VFA) | Abbott 1 Actefion 1A T i o e [

ller e.V. gt
jsal | essex pnar
el pSANKYO PHARMA 1 sanofi-aven

laxoSmithKline 1 Griinenthal | Janssen-

imittelherste!
s tis | Schering 1 SCH

I-Myers Squi
& Gamble Pharma 1 Roche |

MA | Serono |
Die Unternehmen im Verband Forsc 0

Bristo
i hringer ingelneim 1
Biogen 1dec | Boe
\It«?ovams | Organofi | PAION 1 Pfizer | Procter

www.die-forschenden-pharma-unternehmen.de



	00a.pdf
	00b.pdf
	01_02.pdf
	03_04.pdf
	05_06.pdf
	07_08.pdf
	09_10.pdf
	11_12.pdf
	13_14.pdf
	15_16.pdf
	17_18.pdf
	19_20.pdf
	21_22.pdf
	23_24.pdf
	25_26_27.pdf
	28.pdf
	29_30.pdf
	31_32.pdf
	33_34.pdf
	35_36.pdf
	37a.pdf
	37b.pdf

