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Neue Methode gibt Sehvermdgen zurlick

Forschende am Friedrich Miescher Institute for Biomedical Research (FMI), einem Teil
der Novartis Forschungsstiftung, haben eine bahnbrechende gentherapeutische Methode
entwickelt, die es ihnen erlaubt, das Sehvermdégen in blinden Mausen wiederherzu-
stellen. Mit Hilfe eines lichtsensitiven Proteins aus Archaebakterien kénnen die
Forschenden nicht nur Zapfenfotorezeptoren in der Netzhaut reaktivieren, die so
behandelten Mause kdnnen danach auch Aufgaben I6sen, fur die sie ihr Sehvermdgen
bendtigen. Wie die Neurobiologen ausserdem heute in der Wissenschaftszeitschrift
Science publizieren, l&sst sich die Methode auch in kultivierten, menschlichen
Netzh&uten anwenden.

Wie Forschende vom Friedrich Miescher Institute for Biomedical Research (FMI) heute in
Science publizieren, haben sie eine bahnbrechende gentherapeutische Methode entwickelt, die
es ihnen erlaubt, das Sehvermdgen in blinden, Retinitis pigmentosa Mausen wiederherzu-
stellen.

Unter dem Begriff Retinitis pigmentosa wird eine Gruppe von vererbbaren Krankheiten
zusammengefasst, die alle unwiederbringlich zu Blindheit fihren und weltweit rund 2 Millionen
Menschen betreffen. Obwohl die Ursachen fiir die Krankheiten vielféltig sind, werden sie unter
einem gemeinsamen Begriff gefiihrt, da der Krankheitsverlauf identisch ist: In einer ersten
Phase sterben die hochsensitiven Fotorezeptoren in der Netzhaut ab, die fir das Sehen bei
schwacher Beleuchtung verantwortlich sind — die Stdbchen. Der zweite Fotorezeptorzell-Typ,
die sogenannten Zapfen, welche fiir das Sehen bei Tageslicht und unter anderem fir das
Farbsehen verantwortlich sind, bleiben langer erhalten. Sie verlieren aber zunehmend ihre
Funktion. Die FMI Neurobiologen um Botond Roska testeten jetzt, ob diese Zapfen fiir eine
therapeutische Intervention zugénglich sind.

Die Forschenden konnten mittels eines lichtempfindlichen Proteins aus Archaebakterien das
Sehvermégen von Retinitis pigmentosa Mausen wiederherstellen. Die neuartige Methode
erlaubt es ihnen nicht nur das lichtempfindliche Protein gezielt in den defekten
Zapfenfotorezeptoren zu produzieren; die so behandelten Zapfen waren danach auch in der
Lage, richtig mit den anderen Nervenzellen in der Netzhaut zu interagieren und die
molekularen Sehprozesse nachzubilden, die Licht in ein Nervensignal umwandeln,. Dariber
hinaus konnten die Forschenden mittels Verhaltenstests zeigen, dass die Mause wieder
einfache Aufgaben ausfiihren kénnen, fir die sie ihre Sehfahigkeit bendtigen.

Die verbleibenden Zapfenfotorezeptoren sind also in der Tat ein optimaler Ausgangspunkt fur
eine therapeutische Intervention bei Krankheiten, bei denen die Funktion der Fotorezeptoren
verloren geht.

Damit diese Erkenntnisse auch Retinitis pigmentosa Patientinnen und Patienten zu Gute
kommt, untersuchten die FMI-Forschenden zusammen mit Kollegen des Vision Institute in
Paris, ob sich dieser Ansatz auch in menschlichen Retinas anwenden I&sst. In einer ersten
Serie von Experimenten waren sie in der Lage das Archaebakterienprotein in den
Zapfenfotorezeptoren von licht-unempfindlichen, menschlichen Netzh&uten in Zellkultur
herzustellen. Und siehe da, die behandelten Zellen reagierten plétzlich auf Licht.

,Wir sind der Meinung, dass wir mit unserer Methode einen vielversprechenden Ansatz
gefunden haben, der Retinitis pigmentosa Patienten und Patientinnen helfen kann. Unsere
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Kollegen in Paris sind bereits daran, Patientinnen und Patienten zu dberpriifen, um zu
ermitteln, wer am Besten von unserer Therapie profitieren kann,” sagt Botond Roska.

Uber die Netzhaut und die Sehprozesse

Die Netzhaut, auch Retina genannt, ist das lichtempfindliche Gewebe im
Augenhintergrund. Sie ist aus verschiedenen Nervenzellschichten aufgebaut, wobei
die einzelnen Schichten (iber Synapsen miteinander verbunden sind. Die oberste
Schicht besteht aus Fotorezeptorzellen, den Stdbchen und den Zapfen. Nur diese
sind in der Lage das Licht zu verarbeiten. Dieses Licht wird in molekulare Signale
umgewandelt und (iber andere Nervenzellen durch den optischen Nerv ans Gehirn
weitergeleitet.
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Uber das FMI

Das Friedrich Mischer Institute for Biomedical Research (FMI) in Basel ist ein weltweit anerkanntes
Spitzenforschungsinstitut fur Grundlagenforschung in den biomedizinischen Wissenschaften. Es wurde
1970 von zwei in Basel ansdssigen Pharmakonzernen initiiert und ist heute ein Teil der Novartis
Forschungsstiftung. Die Forschung am FMI fokussiert sich auf die Bereiche Neurobiologie,
Wachstumskontrolle und Signalwege, sowie Epigenetik. Zurzeit arbeiten rund 320 Mitarbeitende am FMI.
Das FMI leistet einen wichtigen Beitrag zur Aus- und Weiterbildung von Forschenden: Sein PhD Student
Programm und sein Postdoctoral Training gehoren zu den besten auf der Welt. Das FMI ist ausserdem
der Universitat Basel angegliedert. Seit 2004 leitet Prof. Susan Gasser das Institut. In diesem Jahr feiert
das FMI sein 40-jahriges Bestehen.



