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Erblicher Risikofaktor fiir Parkinson identifiziert:
Genvariante wirkt sich auf
Vitamin-B6-Stoffwechsel aus

Fin internationales Team von Arzien und
Humangenetikern hat einen neuen genec-
tischen Risikofaktor Fir Morbus Parkinson
identifiziert. Beteiligt waren die Neuro-
logische Kilinik der Ludwig-Maximilians-
Universitat (LMU) Minchen, das [nstitut
fiir Humangenetik des Helmholtz Zentrums
Minchen und der Technischen Universi-
tat Minchen und dic Mitochondrial Re-
search Group der University of Newcastle
upon Tyne, England. .Unsere Studic zcigr
das Zusammenspiel von erblichen Fakto-
ren und Umwelteinfliissen wie etwa Nah-
rungsgewohnheiten bei der Entstehung des
Morbus Parkinson®, erklart der Erstautor
der Studie, Dr. Matthias Elstner von der
Neurologischen Kiinik der LMU und dem
Heimholtz Zentrum. Die genomweite Ex-
pressions— und Assoziationsstudic bestitigt
zudem, dass Vitamin-Bb-5tatus und -Stoff-
wechsel einen weit reichenden Einfluss so-
wohl zuf das Krankheitsrisiko wie auch die
Therapie der Erkrankung haben. (Annals of
Ncurology, Dezember 2009)
Wissenschaftler der beiden Miinchner
Universitdten und des Helmholtz Zent-
rums Miinchen haben Nervenzellen im
Gehirn daraufhin untersucht, welche Gene
sich bei einer Parkinson-Erkrankung in ih-
rer Aktivitdt verdndern. Die Gruppe land
unter anderem eine erhGhte Aktivitit des
Pyridoxalkinase-Gens. Anschliefend ver-
glichen die Forscher in einer internationa-
len Kooperation dieses Gen bei Gber 1200
Parkinson-Patienten mit der Erbinformati-
on von mear als 2800 gesunden Proban-
den. So konnte eine genctische Varianre
entdeckt werden, die das Risiko erhdht, an
Parkinson zu crkranken. Moglicherweise
fithrt sic zu ciner veriinderten Menge odcer
Aktivitdt des Enzyms Pyridoxalkinase
(PDXK) im Gehirn. Dabei ist die verwen-
dete Mecthode der Expressionsanalyse aus
Einzelneurcnen richtungweisend und er-
dffnet in Kombination mit der genetischen
Assozialionsanalyse ncuc Mdéglichkeiten
zur Analyse genetischer Risikafaktoren.
PDXK wandelt Vitamin B6 aus der Nah-
rung in die im Kérper aktive Form urm,
welche die Voraussetzung zur Produktion
des Signalstoffs Dopamin ist. Fir die Er-
krankung wird das beschleunigte Altern

und Absterben von Nervenzellen verant-
wortlich gemacht, die den Botenstoff Do-
pamir herstellen. Die verminderte Syn-
these des Bolenstoffs crklart die meisten
Symptome des Morbus Parkinson: Die
langsam fortschreitende neurologische
Erkrankung geht mit Muskelstarre [Rigor},
Muskelzittern (Tremor] und einer Verlang-
samung der Bewegungen (Bradykinese)
cinher. Neben den Einschrinkungen des
tiglichen Lebens durch diese Symptome
kann cine verminderte Stabilitit befm
Aufrechthalten des Kérpers (posturale In-
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stabilitidt] zu gefihrlichen Stitrzen fiihren.
Uberdies kéinnen im Verlauf der Erkran-
kung Missempfindungen, sogenannte ve-
getative Stérungen (z.B. Blasenstdrung),
sowie Depressionen und andere psychi-
sche Verdnderungen auftreten.

»Unsere Studie zeigt das Zusammenspicl
von erblichen Faktoren und Umweltein-
fliissenn wie zum Beispiel Nahrungsde-
wohnheiten bei der Entstehung des Morbus
Parkinson,” crklart Elstner. ,Obwohl diese
Variante nur cinen kleinen Beitrag zum
Gesamtrisiko einer Parkinson-Erkrankung
leistet, kénnien unsere Ergebnisse die Ent-
wicklung maBgeschneiderter Therapien un-
terstiitzen” berichtet Dr. Holger Prekisch,
Leiter der Arbeitsgruppe fir Mitochondri-
ale Erkrankungen am Helmhoitz Zentrum
Miinchen {J{EZM] und der TU Miinchen,
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