Einem tragischen ,,Lufall” auf der Spur

Vorlédufig nur an transgenen Méusen untersucht, kénnte der Mechanismus, der fiir Pl6tzlichen
Kindstod verantwortlich ist, auch bei Menschen behandelt werden. Weitere
Wirkungen der Ionenkanile sollen bald erforscht werden.

Hannes Schlosser
Der Platzliche Kindstod ist die hiufigste To-

desursache bei Kindern im ersten ns-

jahr. In den entwickelten Industrielindern
werden etwa 40 Prozent der Todesfille von
Sauglingen unter diesem Beogriff zusammenge-
fasst. Statistisch stirbt einer von tausend Saug-
lingen diesen geheimnisvollen Tod, der plétz-
Iicge::nd ohne vorherige Anzeichen nd
des Schlafes eintritt.

Uber Ursachen wtd:l:hh" bestenfalls
kuliert. Eine Innsbru Forschergrup
ir:lnslilul fiir Biochemische Phl.rmnkoloy!:
geleitet von Hans-Giinther Knaus, hat nun ei-
nen mbglichen Zusammenhang zwischen jo-
ner Atemschwiiche, die zum Plotzlichen
Kindstod fiihrt, und der Uberaktivitit eines be-
stimmten lonenkanals in den Nerven- und

Muskelzallen entdeckt. Allerdings, Knaus,
sei es bis zur Entwicklung eines enlts
noch ein weiter Weg.
Die Beilage . Wissenschaft® wird vom
ﬂundenﬁ;iuedum fiir Bildung,

Wissenschaft und Kultur und vom
Fonds zur F der
wissenschaftlichen Forschung (FWF)
unterstiitzt. Die Seite W3 entsteht in
Kooperation mit dem FWF.
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Das Institut in der Peter-Mayr-StraBe grenzt
an das weitliufige Areal der Innsbrucker Uni-
versititsklinik an. Schwerpunkt der hier be-
triebenen Grundlagenf ung, die vom FWF
unterstiitzt wird, ist die Untersuchung der
Funktion der lonenkanile im Zellgewebe. Die
zahlreichen verschiedenen Kanile sorgen in
elektrisch erregbaren Geweben (Nerven- und
Muskelzellen) zum Beispiel dafiir, dass in we-
nigen Millisekunden ein Befehl des Gehirns,
lst. Wibrend drel Forschergruppen sich mit
ist. Wihren i Fi ppen sich mit
Kalzium-Kanilen beschiftigen, konzentriert
sich Knaus auf die Kalium-Kanile. Bel deren
Untergruppe, den Kalzium-aktivierten Kalium-
Kanillen, wird zwischen solchen mit groBer,
mittlerer und niederer Leitfihigkeit unter-
schieden. Letztere sind die SK-Kanile, wobei
.S* fiir small und ,K* fiir Kalium steht. SK3
heifit einer von drei bekannten Kaniilen dieser
Gruppe, wobei Knaus davon ausgeht, dass je-
der von ihnen eine spezielle Aufgabe erfillt.

Was passiert, wenn in einem Tier SK3-Ka-
nile ausgeschaltet oder in ihrer Funktion ver-
stiirkt werden? Nachdem es keinen len
ghummuluchan SK3-Blocker gibt, war das

tudium der Kandle bis vor kurzem nicht m
lich. Seit kurzem werden dafiir gentechn
veriinderte Miuse geziichtet. Als federfiihrend
dabel gelten das Max-Planck-Institut in Hei-
delberg und das Vollum-Institut in Portland/

- beide Institute sind Kooperations-
partner der Innsbrucker Pharmakologen.

Den Kollegen in Heidelberg sei es gelungen,
sagt Knaus, auf DNA-Ebene den Promotor zu
verindern und damit einen .genetischen
Schalter” zu erzeugen. Am gleichen Versuchs-
tier kénne man durch Dosierung eines Antibio-
tikums (Doxycyclin) die Zahl der SK3-Kandle
(und damit die entsprechende Aktivitit) ver-
finffachen oder zur Ginze ausschalten.

Zur Uberraschung der Innsbrucker stellte
sich ein unmittelbarer Zusammenhang zwi-
schen SK3-Uberaktivitiit und Atemstérungen
heraus. Gesunde Sdugetiere erhdhen bei sin-
kendem Sauerstoffdruck die Atemfrequenz,
wobei Knaus auf das Beisplel bergsteigender

Menschen verweist. Den Méiusen mit den
{iberaktiven SK3-Kaniilen ist diese Fihigkeit
genamman. Ihre Atmung setzt bei Sauerstoff-
onzentrationen aus, die fiir ihre genetisch un-
verinderten Geschwister noch lange kein Pro-
blem sind. Wurde der genetische .Schalter®
rechtzeitig medikamentds ,umgelegt®, fanden
auch die transgenen Miuse mit geringerem
Sauerstoffanteil in der Luft das Auslangen.
Knaus sieht die t. dass mit der
Entwicklung eines beim Menschen auf die
Funktion der SK3-Kanile wirkenden
ments der plotzlichen Kindstod therapiert
werden kann, da dieses letale Krankheitsbild
eindeutig mit einem Aussetzen der Atemtitig-
keit withrend des Schlafes mﬂm‘
Als wahrscheinlich gilt, dass die SK3- o
beim Menschen die gleiche Funktion wie bei

den Versuchstieren haben.
Dieses Forsch is stehe nun allen
Pharmafirmen zur erkliirt Knaus.
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Fiir ein universitires Institut sei der Aufwand,
ein Medikament zu entwickeln, zu groB. Es
milsse mit einer Entwicklungsdauver von zu-
mindest sechs bis acht Jahren und Aufwen-
d zwischen drei und sieben Milliarden
S::ﬁ'lm (218 bis 509 Mio. ] gerechnet werden.
dahin kann die Wahrscheinlichkeit des
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chen der Mutter withrend der Schwanger-
schaft, Stillen, Behandlung von Atemwegsin-
fekten, und den Saugling nicht am Bauch lie-

gend schlafen legen.

Nachgewiesen wurde im Test mit den trans-
Mausen noch eine zweite wesentliche
nktion der SK3-Kanile: die Regul der
Wehentitigkeit. Im Zustand der erhShten SK3-
Aktivitiit kommt es wihrend der Austreibphase
der Foten zu einerakuten Wehenschwiiche, die
fiir Muttertier und Nachkommenschaft meist
todlich ist. Wurden die Kanile rechtzeitig vor
der Geburt medikamentds abgeschaltet, konnte
diese Fehlfunktion beseitigt werden.
Knaus, 1961 in Zell am See geboren, studier-
te in Innsbruck Humanmedizin und war von

1991-93 in der tischen Industrie
(Merck, S| & e in New Jersey, USA)
tatig. 1995 habilitigrte er sich mit Arbeiten

Blig)K-Kaniile. Als seiner fi-

Arbeibgu ist us Universi
mm:. m in seiner Verantwortlich-
hﬂi’l{& geniigend Ge}ﬂb:ufmwhen. damit $
tarbeiter mﬁnuleﬂlch aufrecht erhalten
werden kdnnen. Das nichste Fond:u.nﬁm-
htt(dnhnmoﬂnddsichbeimm Be-
tach Knaus den SK1- und SK2-

en widmen, die Miuse dafiir
selen fast oV sprechen diesen
Kaniilen eine an bestimmten Ge-

dhhtbn:lahlunm zu. Sollte sich :lle”\;:tmn-
tu titigen, rechnet Knaus mit

Beg Interesse seitens Pbumdndumhunﬁ
fentlichkeit. Immerhin wire dann die Ent-
wid.lugs von Mﬂllk:!nuten mlBuinIIm-
su er Gedichtnisleistungen (Stichwort:
Al:gcimcr) .in Reichweite®. | |
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