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er kostbare Wirkstoffist unsicht-

bar. In den Laborkammern der
Freiburger = Biotechnologie-Firma
Greenovation sind lediglich viele
Glasbottiche zu sehen, in denen eine
griilne Brithe schwappt. Die Farbe
kommt von winzigen Fdden des Klei-
nen Blasenmiitzenmooses, das gen-
technisch verdndert wurde. ,Unser
Moos produziert menschliche Anti-
korper”, sagt Gilbert Gorr, wissen-
schaftlicher Leiter der Greenovation
Biotech GmbH.

Das Unternehmen, 1999 als Aus-
grilndung der Universitdt Freiburg
entstanden, hat sich spezialisiert auf
die pflanzliche Produktion von Ei-
weilen, die genauso im menschli-
chen Organismus vorkommen. Die
Wissenschaftler nutzen ausschlie3-
lich gentechnisch verdnderte Zellen
des Kleinen Blasenmiitzenmooses
(botanischer Name: Physcomitrella
patens). Mithilfe der Zellen produ-
zieren sie therapeutische Antikor-
per.

Solche Wirkstoffe sind beispiels-
weise niitzlich fiir die Krebstherapie.
Sie docken an spezielle Strukturen
auf der Oberfldche von Krebszellen
an und markieren sie so fiir das Im-
munsystem. Dadurch werden kor-
pereigene Killerzellen angelockt, die
die Krebszellen dann zerstoren.

Bei ihrer Herstellung sind Bio-
pharmazeutika-Hersteller  bislang
vor allem auf tierische Zellen ange-
wiesen. Deren Anziichtung ist auf-
wendig, teuer und riskant — denn
schliefflich kénnen die dabei entste-
henden Eiweil3e durch Viren und an-
dere Keime vom Tier kontaminiert
sein. Daher suchen Biotechnologen
seit geraumer Zeit nach Alternativen,
um der wachsenden Nachfrage von
gentechnologisch hergestellten Me-
dikamenten gerecht zu werden. Wie
sich zeigte, eignen sich bestimmte
Pflanzenzellen gut fiir die Aufgabe.
Am weitesten fortgeschritten ist die
Produktion von pharmakologisch
wirksamen Eiweil3en in Moos.

Die Pflanze eignet sich besonders
gut, weil bei ihr jedes Gen nur einmal
vorkommt. Hoher entwickelte Pflan-
zen und Tiere hingegen verfiigen
meist liber zwei Kopien von jeder

Medizin aus Moos

Die Pflanze liisst sich als Pharmafabrik nutzen. Sie kann Antikorper gegen Krebs herstellen

Erbanlage. ,Mit seinem simplen Bau-
plan ldsst sich das Moos-Erbgut
leicht gentechnisch umbauen®, sagt
Gorr. Die Forscher kénnen pflanzen-
eigene Gene zielgenau abschalten
oder austauschen — zum Beispiel
durch menschliche Gene. So ausge-
ristet kann die Pflanze komplexe
menschliche Proteine bilden.
»Probleme bereitet uns aber
noch die Verzuckerung der herge-
stellten Eiweille“, sagt Stefan Schill-
berg vom Fraunhofer-Institut fiir
Molekularbiologie und Angewand-
te Okologie in Aachen. Dabei wer-
den an das Protein spezielle Zucker-
bausteine angeheftet, die iiber die
Wirksamkeit des Eiweiles entschei-
den. Der Vorgang heil3t in der Fach-
sprache Glykosylierung. ,Pflanzen
glykosylieren Proteine ein wenig
anders als der Mensch. Da sie den
Eiweien auch pflanzentypische
Zuckerbausteine anhdngen, wer-
den solche Proteine vom menschli-
chen Korper als fremd erkannt und

In einem Kolben
schwenkt der Bio-
technologe Gilbert
Gorr eine Nahrlo-
sung mit Zellfaden
des genetisch ver-
anderten Blasen-
mUtzenmooses.
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abgestollen®, erldutert Schillberg.
Im Blasenmiitzenmoos ist es den
Forschern um Gilbert Gorr nun ge-
lungen, die unerwiinschten Teile
der pflanzlichen Verzuckerungs-
Maschinerie lahmzulegen. Gleich-
zeitig fligten sie in das Erbgut Bau-
pléane fiir Enzyme ein, die menschli-
che Zuckerbausteine {ibertragen.
So kann das verdnderte Moos die
gewiinschten Eiweille nun mit den
gleichen Zuckerstrukturen ausstat-
ten, wie sie beim Menschen vor-
kommen.

Fiir das Moos als Pharmafabri-
kant spricht nach Auskunft der Frei-
burger Biotechnologen auch die kos-
tengilinstige Aufzucht. Die unterirdi-
schen Teile der Pflanze lassen sich
leicht in Fliissigkeit halten und beno-
tigen dabei nur ein simples Ndhrme-
dium aus Wasser, Kohlendioxid und
Mineralsalzen. Aullerdem wird Licht
fiir die Fotosynthese gebraucht. Gorr
ist begeistert, wie robust die Moos-
zellen sind: ,,Sie sind sehr langlebig —

im geschlossenen Reaktor produzie-
ren sie bis zu sechs Monate ohne Un-
terbrechung.“

Wenn die Moosfdden nach einer
Weile den gewiinschten Wirkstoff in
die N&hrlosung abgeben, wird er
ohne groflen Aufwand herausgefil-
tert. In Bioreaktoren mit einem Volu-
men von zehn Litern stellt das Unter-
nehmen bislang allerdings nur
Kleinstmengen von Proteinen mit
den maligeschneiderten Zucker-
Strukturen her.

Die Forscher wollten zunéchst he-
rausfinden, ob die Proteine auch
wirksam sind. Kunden aus der phar-
mazeutischen Industrie hétten die
Mooseiweil3e bereits in vorklinischen
Studien an Versuchszellen erfolg-
reich getestet, berichtet Gorr. Darun-
ter seien auch sogenannte therapeu-
tische Antikorper, die in der Krebsbe-
handlung eingesetzt werden.

Vor wenigen Monaten erst ist es
den Forschern um Gorr gelungen, ei-
nen therapeutischen Antikérper
durch gezieltes Entfernen eines ein-
zigen Bausteins aus der angehefteten
Zuckerstruktur noch wirksamer zu
machen. ,Damit wurden Krebszellen
bis zu vierzigmal effektiver eliminiert
als mit den urspriinglichen Antikor-
pern“, sagt Gorr.

Mit ihrer Methode hoffen die Gly-
kobiotechnologen, kiinftig wesent-
lich billigere und zugleich wirksame-
re Antikorper fiir die Krebsbehand-
lungherstellen zu konnen. Dazu wol-
len sie riesige Bioreaktoren aufbau-
en, denn es werden grof3e Wirkstoff-
mengen gebraucht.

Im Dezember soll ein 100-Liter-
Forschungsreaktor in Freiburg in
Betrieb gehen. Er besteht aus spiral-
férmigen Glasrohren, die eine opti-
male Beleuchtung der Moosbriihe
ermoglichen sollen. Im néchsten
Jahr wird ein dhnlicher Bioreaktor
mit einer Kapazitidt von 500 Litern
am Heilbronner Firmensitz gebaut,
um im industriellen MaRstab fiir die
Pharmaindustrie produzieren zu
konnen. Gorr schitzt, dass die the-
rapeutischen Antikorper aus seiner
Firma viel giinstiger sein werden als
die aus Tierzellen produzierten
Wirkstoffe: ,Wir werden die Produk-
tionskosten um etwa 40 Prozent
driicken.“



