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Zelluldre Qualitatssicherung von Antikorpern

Antikorper sind zentrale Bestandteile des Immunsystems in Sdugetieren. Sie erkennen Viren und
Bakterien und alarmieren daraufhin die korpereigene Abwehr. Biochemiker der Technischen Universitat
Miinchen (TUM) haben den Ablauf der Qualitdtskontrolle aufgeklart, mit der die Zelle sicherstellt, dass
nur korrekt gefaltete Antikorper ausgeliefert werden. Der Pharmakonzern Boehringer Ingelheim erwarb
nun zwei aus dieser Forschung entstandene Patentanmeldungen, um das Verfahren fiir die
biotechnologische Herstellung von Antikorpern zu nutzen.

Ohne Antikorper wiirde das menschliche Immunsystem nicht funktionieren. Sie erkennen Molekiile an der Oberflache
von Eindringlingen wie Bakterien oder Viren, heften sich an und aktivieren damit die Abwehrreaktionen des
Immunsystems. In jiingster Zeit haben Antikorper auch grofRe Bedeutung als Medikamente in der Krebstherapie
erlangt. Auch fiir viele andere Anwendungen, insbesondere fiir den Nachweis geringster Spuren einer Substanz, eignet
sich das Schliissel-Schloss-Prinzip der Antikorper. Die Wissenschaft versucht nun zu verstehen, wie Antikorper in der
Natur gebildet werden, um gezielt Antikorper mit speziellen Eigenschaften herstellen zu kénnen.

"Die sichere Erkennung gefahrlicher Eindringlinge ist fiir den Korper lebenswichtig," erldutert Professor Johannes
Buchner vom Lehrstuhl fiir Biotechnologie der TUM. "Fehlfunktionen, wie Autoimmunkrankheiten, richten schweren
Schaden im Organismus an. Die Natur hat daher fiir die Synthese von Antikdrpern eine prazise Qualititskontrolle
geschaffen." Die Y-formigen Antikdrper konnen spezifische Strukturen im Korper gezielt angreifen. Sie bestehen jeweils
aus zwei schweren und zwei leichten Ketten aneinander gehdngter Aminosauren. Johannes Buchner und sein Team an
der TUM entdeckten, dass ein spezifischer Abschnitt der schweren Kette nur dann eine definierte Struktur einnimmt,
wenn er in Kontakt mit der leichten Kette kommt.

Ausgehend von dieser Entdeckung entwickelten die Forscher am Department Chemie ein neues Verfahren, das der
Verbesserung biotechnologisch produzierter therapeutischer Antikorper dient: Durch gentechnische Modifikationen
erzielten die Wissenschaftler optimierte Antikorper, die den natiirlich vorkommenden Antikorpern beziiglich Stabilitat,
Handhabbarkeit und Lagerfahigkeit iiberlegen sind. Diese Entdeckung liefert nicht nur grundlegende Einsichten in die
molekularen Funktionsprinzipien unseres Immunsystems, sie ermdglicht es auch, Antikérper fiir die biotechnologische
Produktion zu optimieren.

Zusammen mit der Bayerischen Patentallianz GmbH (BayPat) gelang es nun, das neue Verfahren erfolgreich zu
vermarkten. Die komplette Ubertragung der Patentanmeldungen gibt Boehringer Ingelheim die Freiheit, das Verfahren
zundchst in Deutschland zu nutzen und nach Bedarf eigenstandig fiir die weltweite Verwertung zu erweitern. "Dank der
Erfindung konnte die aufwendige Produktion vielfaltiger Antikorper erheblich effektiver werden", meinen Dr. Katharina
Aulinger (TUM) und Dr. Joachim Vogt (BayPat), die als Patentmanager die Vertragsverhandlungen fiihrten. An diesem
Fall zeige sich, dass die Patentierung schon in einem friihen Stadium der Forschung wertvoll sei, so Aulinger. "Wir freuen
uns, dass hiermit Grundlagenforschung von einem renommierten, weltweit agierenden Pharmakonzern aufgegriffen
wird", so Vogt. Boehringer Ingelheim verfiige iiber ein umfangreiches Know-how in der Antikorperherstellung und
konne das Potenzial der Erfindung im Rahmen seiner Produktion voll ausschépfen.
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