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Das ist Forschung

In Nr.9 des Mitteilungsblattes
druckten wir einen ersten Teil die-
ses Artikels ab, der sich vor allem
mit L-Dopa befasste. Heute setzen
wir die Serie fort mit dem Bericht
iiber die Nachteile der Madoparthe-
rapie und der Suche nach neuen
Therapieformen. Auch dieser Text
ist dem Roche Magazin Nr. 30/87
entnommen, mit freundlicher Ge-
nehmigung. Wer den ganzen Arti-
kel im Zusammenhang lesen maoch-
te, kann ihn bestellen bei der:

Schweiz. Parkinsonvereinigung
Postfach
8128 Hinteregg

Die Redaktion

Teil 2: Probleme der
Madopartherapie

Es ist eine eigentliche Kunst, fiir
jeden Parkinsonpatienten das be-
ste Dosierungsschema zu finden.
Gibt man zuviel, so bessert zwar
das Bewegungsvermogen, aber die
unwillkiirlichen Bewegungen neh-
men zu. Und umgekehrt. Der be-
handelnde Arzt muss sich in jedem
Fall geduldig iiber Tage und Wo-
chen an die geeignete Dosis heran-
schleichen. Da die Wirkung der
Madopartherapie vergleichsweise
kurz ist, muss die zeitliche Verab-
reichung genau geplant sein.

Ein zweiter Nachteil: Nach etwa
zehnjdhriger Medikation beobach-
tet man eine Abnahme der Wir-
kung. Das ist darauf zuriickzufiih-
ren, dass die Therapie mit L-Dopa
die Degeneration der Dopaminner-
ven im Gehirn nicht aufhilt. Hat
die Degeneration mit den Jahren
einen gewissen Grad erreicht, kann
das dem Gehirn zugefiihrte L-Dopa
auch nicht mehr in Dopamin um-
gewandelt werden — die Therapie
wirkt nicht mehr.

Gewiss, die L-Dopatherapie war ein
grosser Fortschritt in der Behand-
lung der Parkinsonkrankheit. Pa-
tienten, die jahrelang zur Bewe-
gungslosigkeit verdammt gewesen
waren, fanden unter diesem Medi-
kament wieder zur Beweglichkeit
zuriick. Viele Neurologen sind aller-
dings der Ansicht, dass diese Thera-
pie — der behindernden Nebenwir-
kungen und auch der nachlassenden

Wirkungen wegen — noch nicht die
Losung des Problems darstellt. Zu
neuen Uberlegungen iiber die Ursa-
che des Parkinsonismus und seine
Behandlung fiihrte eine rétselhafte
Erscheinung bei Drogenabhingigen
in Kalifornien.

Teil 3: Das Drama MPTP

1982 sah Dr. W. Langston, Direk-
tor der Parkinsonforschung am In-
stitute for Medical Research in San
José, Kalifornien, einen 42jdhrigen
Drogenabhingigen, der mehr wie
eine steife Kleiderpuppe aussah als
wie ein Mensch. Seine Bewegungen
waren nur mit Miihe und im Zeit-
lupentempo moglich. Unbeholfen
schrieb er auf ein Blatt Papier:
«Ich weiss nicht, was mit mir los
ist. Ich weiss nur, dass ich mich
nicht bewegen kann. Ich weiss, was
ich tun will, aber es geht einfach
nicht.» Die Symptome hatten sich
fast iiber Nacht entwickelt, nach-
dem der Patient und seine Freun-
din sich einen neuen, heroinartigen
Stoff gespritzt hatten. Die Freun-
din war in einem dhnlich schlech-
ten Zustand.

Langston und Mitarbeiter vermute-
ten rasch, dass die beiden ein ver-
unreinigtes Rauschmittel gespritzt
hatten. In den Vereinigten Staaten
sind nur bekannte Rauschmittel
dem Betdubungsmittelgesetz unter-
stellt. Deshalb versuchen raffinierte
«Drug Designers» immer wieder,
neue Drogen zu entwickeln, welche
die Behorden noch nicht kennen
und deshalb auch noch nicht verbo-
ten haben. Als Langston zufillig
von zwel weiteren dhnlichen Fillen
horte, beschloss er, offentlich am
Fernsehen vor diesem neuen Hero-
in zu warnen, das in der Gegend im
Umlauf war.

Daraufhin wurden zwei weitere
Opfer identifiziert, und eine Toxi-
kologin aus einem kriminalisti-
schen Labor rief an, welche sich
entfernt erinnerte, etwas iber ei-
nen Studenten gelesen zu haben,
der sich anhand einer chemischen
Formel aus dem Jahr 1947 selber
eine Droge hergestellt habe, aber
offensichtlich dabei  gepfuscht
habe. Jedenfalls sei er nach der

Spritze stumm und steif geworden.
Eine Behandlung mit L-Dopa habe
zwar seinen Zustand gebessert,
aber er sei bald darauf an einer
Uberdosis Rauschgift gestorben.
Eine Untersuchung seines Gehirns
habe einen Verlust von Nervenzel-
len in der schwarzen Substanz er-
geben.

Die Droge, die er herstellen wollte,
hiess  1-Methyl-4-Phenyl-4-Pro-
pionoxy-Piperidin, kurz MPPP.
Wenn aber unsorgfiéltig gearbeitet
wird, entsteht leicht statt MPPP
ein dhnlicher, aber sehr giftiger
Stoff: MPTP (1-Methyl-4-Phenyl-
1,2,5,6-Tetrahydro-Pyridin). Als
Langston in einer grossen Biblio-
thek die Originalarbeit aus dem
Jahre 1947 nachlesen wollte, war
genau dieser Artikel sorgfdltig mit
einer Rasierklinge herausgetrennt
worden! In einer anderen Biblio-
thek dasselbe: Alle Artikel im Zu-
sammenhang mit der Synthese
von MPPP waren sduberlich ent-
fernt worden. Langston schien
sich auf der Fihrte eines Unter-
grundchemikers zu befinden, viel-
leicht desjenigen, der bereits sechs
Menschenleben ruiniert hatte.
Jetzt stand also fest, dass MPTP
toxisch wirkt auf die substantia
nigra (schwarze Substanz). Sofort
stellte sich die Frage, ob MPTP
auch in industriell hergestellten
Produkten oder sogar in der Natur
vorkomme. Es zeigte sich, dass
auch mehrere jiingere Laborchemi-
ker, welche bei Synthesearbeiten
mit MPTP in Kontakt gekommen
waren, spater einen Parkinsonis-
mus entwickelt hatten. Und diese
Chemiker hatten sich den Stoff ja
nicht gespritzt, sondern waren
durch blossen Hautkontakt oder
durch Einatmen damit in Beriih-
rung gekommen.

Ist MPTP oder ein dhnlicher von
Menschenhand oder der Natur
synthetisierter Stoff fiir die allméih-
liche Auspragung eines Parkinson-
syndroms verantwortlich? Beant-
wortet ist diese Frage noch lange
nicht, aber die MPTP-Geschichte
hat die Parkinsonismusforschung
spiirbar belebt, wobeil das Zusam-
menwirken von Tierexperiment,
biochemischen Studien und klini-
schen Befunden zu neuen Erkennt-
nissen gefithrt hat. MPTP, ur-
spriinglich Ergebnis kriminellen
Chemikerpfusches, ist jetzt ein
wertvolles Forschungsinstrument.
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