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Ein Jungbrunnen fiirs Gehirn?

An der Medizinischen Hochschule forschen Hauke Thiesler und sein Team an einem Mittel
gegen Demenz — Tierversuche sind vielversprechend

Von Ronald Meyer-Arlt
Der amerikanische Psychologie-
professor Charles Barnes hat den
Test Ende der Siebzigerjahre erfun-
den: Eine Maus sitzt auf einer
Scheibe, die mit 20 Lochern ver-
sehen ist. Nur ein Loch kann der
Maus wirklich Schutz bieten. Und
Schutz suchen Mause eigentlich
immer. Misst man die Zeit, die die
Maus braucht, um sich zu orientie-
ren und das rettende Loch zu fin-
den, kann man kluge von nicht so
klugen Mdausen unterscheiden. Der
Test offenbart auch einen erhebli-
chen Altersunterschied: Junge
Maduse finden dasrettende Schlupf-
loch viel schneller als dltere Mause.

Nun haben Forscher aus Hanno-
ver und Magdeburg den ,Barnes
maze"-Test angewendet, um einen
Stoff zu testen, an dem sie schon seit
mehr als zehn Jahren forschen: Po-
lysialinsaure. Das Ergebnis war
frappierend: Die alten Mause, die
einen StoB Nasenspray mit dem
Wirkstoff erhalten hatten, fanden
sich auf der Lochscheibe ebenso
gut zurecht wie ihre jungen Artge-
nossen. Das Messergebnis, das in
der kommenden Woche publiziert
werden soll, ist eindeutig. Es zeigt,
dass das Mittel, an dem die For-
scher arbeiten, eine Art Jungbrun-
nen flirs Gehirn sein konnte. Das
weckt Hoffnungen. Die entschei-
dende Frage ist allerdings, ob das
Mittel auch beim Menschen so
funktionieren wiirde. Und ob es un-
erwiinschte Nebenwirkungen gibt.
Und ob man es in ausreichender
Menge und Giite herstellen kann.

Mit diesen und einigen anderen
Fragen beschaftigt sich Dr. Hauke
Thiesler. Er forscht am Institut fiir
Klinische Biochemie der Medizini-
schen Hochschule  Hannover
(MHH) zusammen mit dem Enzy-
mologen Dr. Timm Fiebig sowie
Kolleginnen und Kollegen vom
Deutschen Zentrum fiir Neurode-
generative Erkrankungen in Mag-
deburg an Polysialinsdaure. Das
Team will herausfinden, ob dieser
Vielfachzucker — wenn man ihn in
einer bestimmten Grofle verab-
reicht-die Signaliibertragung zwi-
schen Nervenzellen im Gehirn ver-
bessern kann.

Die Untersuchungen an Mausen
sind vielversprechend verlaufen.

Zucker gegen Demenz: Hauke Thiesler forscht an der Medizinischen Hochschule zum Einsatz von Polysialinsaure zur

Bekdmpfung von Alzheimer.

Sollte Polysialinsdure im menschli-
chen Gehirn in dhnlicher Weise
wirken wie bei den Nagetieren,
konnte der kognitive Verfall im Al-
ter moglicherweise verlangsamt
werden. Altersdemenz und Alzhei-
mer wiirden dann viel von ihrem
Schrecken verlieren. Die Situation
in der Pflege wiirde sich verbes-
sern, weil alte Menschen ihr Leben
langer selbststandig gestalten
konnten. In dem vom Bundesminis-
terium fur Bildung und Forschung
geforderten Verbundprojekt , Cog-
niSia" arbeiten die Forschenden an
der weiteren Entschliisselung der
Wirkweise und an einem Herstel-
lungsverfahren. Erste Patente gibt
es bereits.

,PolySia” nennt Thiesler den
Stoff, mit dem er arbeitet. ,Esist ein
eher komplexes Molekul”, sagt er,
und man glaubt ihm das sofort,
wenn er ein Bild mit dem Zucker-
molekiil auf einen der Bildschirme
in seinem an Bildschirmen nicht ar-
men Biiro in der MHH zieht. End-
gliltig erforscht sei das Molekiil
noch langst nicht, sagt er, bekannt
abersei, dass estiber 50 verschiede-
ne Sialinsaurearten gibt und dass
nur eine davon im menschlichen
Korper eine dominante Rolle spielt.
In der Embryonalentwicklung sei
der Vielfachzucker N-Acetylneur-
aminsaure in hoher Konzentration
im Gehirn zu finden, im Zuge der
kindlichen Entwicklung verringere
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sich die Konzentration dann, im er-
wachsenen Gehirn sei er aber noch
vorhanden. Und sehr wichtig: ,Po-
lysialinsaure erscheint essenziell
fir Prozesse der Signalibertrag im

Gehirn." Jungere Forschungs-
ergebnisse hatten gezeigt, dass die
Konzentration von Polysialinsdure
in Gehirnen von Menschen, die vor
ihrem Tod von Alzheimer betroffen
waren, gering ausfallen. Das gab
den AnstoB, weiter nachzufor-
schen, ob Polysialinsdure bei der
Behandlung von Demenz hilfreich
sein konnte. Eine Schwierigkeit da-
bei: Je nach Kettenlange scheint
Polysialinsaure ganz unterschiedli-
che Eigenschaften zu haben. Mit
dem Einsatz von Enzymen versu-
chen die Forscher, die jeweils ge-
winschten Kettenlangen herzu-
stellen. Das funktioniert. Bis For-
schungen an menschlichen Pro-
banden beginnen, diirfte es aber
noch dauern. Die rechtlichen Rah-
menbedingungen sind anspruchs-
voll.

Es gibt noch weitere Ansatze in
der Alzheimerforschung. Einige
Forschungsgruppen beschaftigen
sich mit Ablagerungen im Gehirn,
die bei Alzheimer-Patienten nach-
gewiesen werden konnen. Solche
+~Amyloid-beta-Verklumpungen"”
(Plaques) und , Tau-Fibrillen” fiih-
ren auf unterschiedliche Weise da-
zu, dass Nervenzellen absterben
und erkrankte Menschen geistig
abbauen. Diese Forschungsansatze
halt Hauke Thiesler fur wichtig,
gibt aber zu bedenken, dass es in
der Plaque-Forschung in jungster
Zeitauch ein paar erniichternde Er-
gebnisse gegeben habe.

Im Moment forscht Thiesler an
Moglichkeiten, die Produktion von
.PolySia” in gewtlinschter Ketten-
lange in Gang zu bringen. , Wir sind
auf einem guten Weg", sagt er. Und
wird das Mittel wirken? Thiesler la-
chelt: ,Ich glaube, wir konnen opti-
mistisch auf die nachsten Dekaden
schauen.”

Zur Person

Hauke Thiesler studier-
te Biochemie an der
Leibniz-Universitat Han-
nover und der Medizini-
schen Hochschule Han-
nover. Er promovierte
am Zentrum flr Syste-
mische Neurowissen-
schaften an der Tier-

arztlichen Hochschule
Hannover. Seit 2022 ist
er Projektleiter des vom
Bundesforschungsmi-
nisterium geforderten
Projekts ,,CogniSia“. In
diesem Jahr wurde es
mit dem Early-Stage-In-
novation-Award auf der

Biotech-Messe BioVaria
ausgezeichnet. Am
Sonnabend, 21. Septem-
ber, stellt Thiesler um
14.30 Uhr seine Arbeit
beim ,Science Talk”im
Phaeno in Wolfsburg vor.
Der Eintritt flr den Vor-
tragist frei.
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