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Stanley Ben Prusiner

Der amerikanische Neurologe erhielt den
Nobelpreis fiir seine Entdeckung der
Prionen als neuer Klasse von Krankheits-

erregern.

Nobelpreis fiir Medizin

Nu_r selten betreffen die Nobelpreise so un-
mittelbar die Offentlichkeit. Die »Prioneng,

von denen im Titel der Preisverlethungsurkunde
die Rede ist, hangen mit dieser merkwirdigen
Krankheit zusammen, die am Ende der 198oer-
Jahre in grofder Zahl die britischen Rinder befallen
hat: dem »Rinderwahnsinn«. Prusiners Arbeiten
haben nicht nur einen theoretischen Rahmen fur
das Verstindnis dieser Krankheit geschaffen und
dazu neue Techniken der Aufreinigung und Titrie-
rung bereitgestellt, sie haben auch Anlass gegeben,

die Grundorientierungen der Molekularbiologie
am Ende des 20. Jahrhunderts infrage zu stellen.

Ein Problem der 6ffentlichen Gesundheit?

Im April 1985 wurde in Grofbritannien ein erster
Fall von boviner spongiformer Enzephalopathie
(BSE) gemeldet. Spongiform deshalb. weil das
Hirngewebe, das bei der Autopsie sehr grofie
Hohlriume an die Struktur eines
Schwamms erinnert. Zu den klinischen Charakte-
ristika der Krankheit gehoren Koordinations- und
Geistesstorungen. Bereits 1883 hatte Sarradet, ein
franzosischer Veterinir, einen ahnlichen Fall von
»Rinderzittern« beschrieben und mit ahnlichen
Symptomen einer bekannten Schafserkrankung,
der Scrapie, in Zusammenhang gebracht. Die Neu-
heit bestand 1985 im Ausmaf der betroffenen Rin-
derpﬂpulqtimn: [nnerhalb von 15 Jahren wurden
1815,-1 DED Falle gezahlt. Zudem verkiindete der briti-
sche Gesundheitsminis : 171
ell vor dem Unterhautsr ﬂd“;;;-dm? s
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Die Protein-Hypothese

Seit den 1970er-Jahren INnteressierten

sche Forscher und Biologen fiir Scr
SO genannte

sich klini-
apie oder andere

Stanley Ben Prusiner, * Des Moines (lowa) 28, ¢,
1968 Promotion an der Pennsylvania University, Ph
1972—74 als Assistenzarzt an der University of Calif
San Francisco, dort 1974—80 Professor fiir Neurnlugi
1976—88 Dozent an der Fakultat fiir Biochemie, se

Professor fiir Biochemie; 1992 endgliltiger Nachw
Prioneneiweils im Nervengewebe.

R

kein Virus nachgewiesen werden konnte. Stanley
Prusiner war einer von ihnen. Er war 1972 durch
den Tod eines an der Creutzfeldt-Jakob-Krankheit
erkrankten Patienten aufgeschreckt worden. Die
Arbeiten des Mediziners Daniel Carleton Gajdusek
(Nobelpreis 1976) hatten die Ubertragbarkeit die-
ser Art von degenerativen Erkrankungen des Zent-
ralnervensystems zwischen verschiedenen Arten
nachgewiesen, die Natur der dafiir verantwortli-
chen Erreger blieb jedoch unbekannt. Prusiner er-
innert sich: »Je mehr ich iiber die Creutzfeldt-Ja-
kob-Krankheit und offenbar ihnliche Krankheiten
las — Kuru bei den Fore in Neuguinea und Scrapie

beim Schaf —, umso mehr fesselte mich das The-
ma. «
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Es war 1982, als Prusiner die Hypothese auf-
stellte, nach der allein ein Protein fiir die Ubertra-
gung verantwortlich sein konne. Seine Studie war
in theoretischer Hinsicht nicht sehr innovativ,
denn schon die englische Strahlenbiologin Tikvah
Alper hatte seit 1966 die Anwesenheit von
Nucleinsiuren im Scrapie-Erreger angezweifelt.
Sie hatte gezeigt, dass der Krankheitserreger viel
kleiner als der kleinste der bekannten Viren sein
muisse, zu klein, um DNS (Desoxyribonucleinsau-
re; auch DNA, das A steht fiir das englische pAcidd
fir Siure) oder RNS (Ribonucleinsiure; auch
RNA) enthalten zu kénnen. Der Londoner Mathe-
matikprofesseor Griffith hatte seit Mitte der
1960er-Jahre gemutmaf3t — ausgehend vom Prin-
zip, ein Protein konne nur dann funktional sein,
wenn es eine spezifische dreidimensionale Form

_.hlecht gefaltetes Protein konne seine
: mﬂ_;; . bewegen, es ihm gleich zu tun,
C‘:_‘mwmﬂ[]mw_ Bereich war es Prusiner
| Hirngewebsproben von Hamstern

S ‘ﬂ‘ die vom Scrapie-Erreger infiziert
: uﬂiz-l:”_*w heobachtet, dass der Erreger er-
i E_L-,ﬂen;,chaften aufwies: Er widerstand
. tm.hﬁeg;[mhlung, der Ribonuclease und
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Harn ieren). Prusiner fithrte den Begriff »Priong
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den ~in »proteinaceous infectious particle« zu

1 So bestand er auf dem Umstand, dass
- rein allein krankheitsauslosend sein kénne.
2 [;f:mrhiﬂ <ollte Prusiner mit seinem Aufsatz
1.0:1;81 ~u weiteren Forschungen iber t?lie Struk-
«ur der Proteine und insbesondere des Prions anre-
cen. Gemeinsam mit dem Schweizer Forscher
:’jharlcs Weissmann hatte Prusiner das Gen ge-
klont, welches das Prionprotein (PrP) codiert. Man
hatte dabei beobachtet, dass das Prion vom Genom
jes Wirts codiert wurde und damit ein normaler
Bestandteil der Zelle war. Prusiner formulierte die
Hypothese, nach der das Protein in zwei stabilen
dreidimensionalen Strukturen existieren konne.
Die erste sei eine krankheitserregende Form
(PrPsc) und in der Lage, Scrapie oder analoge Er-
krankungen hervorzurufen, indem sich die Protei-
ne zusammenballen und sich die Deformation ver-
breite. wie beim Fall von Dominosteinen. Die
zweite Struktur sei eine PrPc-Form (cellular) und
in gesunden Organismen vorhanden, wo sie ver-

Das Hirn dieses an
BSE erkrankten
Rinds weist starke
Ahnlichkeiten mit
einem Schwamm
auf. Prusiner iden-
tifizierte bestimmte
Proteine, die SO
genannten Prionen,
als Ausloser der
Hirnschadigung. *
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Als Preistriger nicht unumstritten 1

Z]Thlreiche Forscher waren erstaunt, dass Prysin
allein den Nobelpreis erhielt. Die Persﬁnljchk:ii
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Da der Zusammenhang zwischen BSE und der Creutzfeldt-
Jakob-Krankheit beim Menschen noch nicht zweifelsfrel

geklart ist, soll durch das Toten und Untersuchen verdach-
tiger Herden der Verbraucherschutz gewahrleistet werden. ®
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Prusiners war nicht unumstritten, auch war wohl B
die aktuelle Brisanz der BSE-Thematik ausschlag- e
gebend. Seine Arbeiten haben aber j:edenfal'ls das 1
Verdienst, Untersuchungen an Pruteme?i,__dif vmi B
der Forschung zuvor jahrzehnteliang suamutte.zru
lich behandelt worden waret, wieder mi;i:gche
haben. Und auch die Tatsache, dass Z
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