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Wie Botox in unsere Zellen gelangt
Forschende des Zentrums für Life Sciences am Paul Scherrer Institut PSI haben erstmals  
jene Strukturveränderungen von Botulinum Neurotoxin, kurz Botox, aufgeklärt, von denen man vermutet,  
dass sie beim Eindringen in die Nervenzelle entscheidend sind.

VILLIGEN (jb) – Dank der neuen Er-
kenntnisse der PSI-Forschenden zu Bo-
tox könnte die lähmende Wirkung die-
ses potenten Nervengifts in Zukunft 
gezielter und umfassender therapeu-
tisch etwa in der Schmerztherapie ein-
gesetzt werden. Die Studie ist heute in 
der Fachzeitschrift Nature Communica-
tions  erschienen.

Botulinum Neurotoxin A1, besser ge-
läufig unter dem Markennamen Botox, 
ist nicht nur ein beliebtes kosmetisches 
Hilfsmittel, sondern auch ein hochwirk-
sames bakterielles Nervengift, das – sorg-
sam dosiert – als Medikament eingesetzt 
wird. Es blockiert die Signalübertragung 
der Nerven auf Muskeln: Dies kann Mus-
keln unter der Haut entspannen, was 
in der Kosmetik zur Glättung von Ge-
sichtszügen genutzt wird. Es kann aber 
auch Leiden lindern, die auf krampfen-
de Muskeln oder Fehlsignale von Ner-
ven zurückzuführen sind wie Spastiken, 
Blasenschwäche oder Fehlstellungen der 
Augen. Zu hoch dosiert kann Botox je-
doch tödlich sein, wenn es zu Lähmun-
gen der Atemmuskulatur führt. Das ge-
schieht meist infolge einer bakteriellen 
Fleischvergiftung und wird «Botulismus» 
genannt.

Um Botulinum Neurotoxin als Medi-
kament möglichst effektiv einzusetzen, 
die Wirkung präzise zu kontrollieren 
und die Einsatzmöglichkeiten zu erwei-
tern, möchten Forschende besser verste-
hen, wie das Toxin in eine Nervenzelle 
eindringt, um seine Wirkung zu entfal-
ten. Dazu war jedoch noch wenig be-
kannt. «Das liegt hauptsächlich daran, 
dass wir bisher noch keine Strukturda-
ten haben, wie das Toxin in seiner vollen 
Länge aussieht, wenn es an den Rezep-
tor der Nervenzelle gebunden ist», sagt 
Richard Kammerer vom PSI-Zentrum 
für Life Sciences. Bislang gab es nur Stu-
dien zur Struktur einzelner Domänen 
des Toxins – also bestimmter Teile sei-

nes komplexen molekularen Aufbaus – 
und zur Struktur solcher Domänen im 
Verbund mit dem Rezeptor oder einer 
seiner Domänen. 

Beobachtungen bei minus 160 Grad
Um dies zu ändern, haben sich Kamme-
rer und sein Team mit der Forschungs-

gruppe von Volodymyr Korkhov zusam-
mengetan. Diese arbeitet am gleichen 
Labor des PSI und ist auf die Struktur-
aufklärung von Proteinen, insbesonde-
re Membranproteinen spezialisiert. In 
der gemeinsamen Studie haben die For-
schenden in einem sogenannten Kryo-
Elektronenmikroskop Proben des Neu-

rotoxins allein und mit dem Rezeptor 
untersucht. Bei der Kryo-Elektronen-
mikroskopie werden die Proben auf mi-
nus 160 Grad schockgefroren, ohne dass 
sich dabei Eiskristalle bilden. «So be-
hält die Probe dauerhaft ihre Struktur 
und wir können diese in Ruhe untersu-
chen», erklärt Basavraj Khanppnavar, 

Erstautor der Studie. «Dadurch erhal-
ten wir besonders präzise Einblicke in 
die molekulare Architektur», ergänzt 
seine Kollegin und ebenfalls Erstauto-
rin Oneda Leka.

Die Forschenden bestimmten auf 
diese Weise sowohl die Struktur des ge-
samten Toxins für sich allein als auch die 
Struktur des Molekülkomplexes im Ver-
bund mit dem Rezeptor. Sie taten dies 
bei niedrigen und neutralen pH-Werten, 
wie sie im sogenannten synaptischen Ve-
sikel herrschen. Nach dem Andocken 
des Toxins an den Rezeptor nimmt die-
ses bläschenartige Zellorganell das To-
xin in sich auf und transportiert es ins 
Zellinnere. 

Die kompakte Form  
kann besser interagieren
Wie sich zeigte, ist der daraufhin sin-
kende pH-Wert des «reifenden» Vesi-
kels entscheidend für den Transport des 
Toxins vom Vesikel über dessen Memb-
ran ins Zytosol – das ist der Teil der Zel-
le, in dem die meisten biochemischen 
Reaktionen stattfinden und wo auch 
das Toxin seine Wirkung entfaltet. «Bei 
niedrigem pH-Wert um die 5,5 verbiegt 
sich das Toxin von seiner üblicherwei-
se länglichen, offenen in eine kugelför-
mige, kompakte Form», berichtet Volo-
dymyr Korkhov. Dadurch geraten die 
entscheidenden Domänen des Proteins 
in die Nähe der Vesikelmembran. «Bei 
neutralem pH-Wert von um die 7 sind 
sie dagegen in der länglichen Form für 
eine Interaktion zu weit weg von der 
Membran.» Die sogenannte Translo-
kation des Toxins vom Vesikelinneren 
ins Zytosol der Zelle kann dann nicht 
stattfinden.

Unter den Forschungsgruppen, die 
am gleichen Thema arbeiten, ist das 
PSI-Team weltweit das erste, das Struk-
turdaten des Toxins in seiner vollen 
Länge und im Komplex mit dem Re-
zeptor vor der Translokation liefert. 
«Damit haben wir jetzt eine viel realis-
tischere Vorstellung von den entschei-
denden Mechanismen der Translokati-
on», sagt Kammerer. Bis man diese in 
Gänze entschlüsselt habe, seien jedoch 
noch weitere Studien nötig. «Aber mit 
der jetzt veröffentlichten Studie haben 
wir schon einen wichtigen Schritt getan, 
der helfen könnte, Botulinum Neuro-
toxin demnächst noch viel effektiver 
zum Beispiel bei der Behandlung von 
Schmerzen einzusetzen.» 

Volodymyr Korkhov und Richard Kammerer vom Zentrum für Life Sciences am PSI haben einen wichtigen Schritt gemacht, um 
zu verstehen, wie Botulinum Neurotoxin, kurz Botox, in unsere Nervenzellen eindringt.

Zurzibieter in Bundesbern an der Quelle
Die Würenlinger Ortspartei der «Mitte» und jene des Bezirks Zurzach luden vergangenen Donnerstagabend  
zu einem Referat des Nationalrats Andreas Meier. Es wurde über aktuelle Themen der letzten Session diskutiert.

WÜRENLINGEN (ab) – Andreas Meier 
aus Klingnau, seit Februar 2023 Natio-
nalrat für «Die Mitte», gab bei der Ver-
anstaltung «Was läuft im Nationalrat?» 
Einblicke in seine Arbeit im Bundes-
parlament. Der Anlass, an dem aktuel-
le und ehemalige Lokalpolitiker sowie 
interessierte Bürger teilnahmen, fokus-
sierte hauptsächlich auf das umkämpf-
te Budget, bei dem eine Erhöhung der 
Armeemittel auf Kosten der Entwick-
lungshilfe und des Asylbereichs be-
schlossen wurde. 

Kommissionsarbeit ist wichtig 
Zu Beginn seines Referats erläuterte 
Meier seine Arbeit in den parlamentari-
schen Kommissionen, insbesondere in der 
nationalrätlichen Kommission für Wirt-
schaft, Bildung und Kultur  (WBK-N). 
Ein aktuelles Thema in dieser Kommis-
sion war eine parlamentarische Initiati-
ve zu Kita-Zuschüssen. Die WBK-N hat 
eine «Anstossfinanzierung in eine zeit-
gemässe Lösung» beraten. Ziel der Vor-
lage sei es, die Vereinbarkeit von Familie 
und Beruf zu fördern und die Chancen 
für Kinder zu verbessern. Eltern sollen 
für die Kinderbetreuung finanziell ent-
lastet werden, die Kosten würden sich da-
bei auf 710 Millio nen Franken pro Jahr 
belaufen. Ausserdem sollen die Kantone 
jährlich mit 60 Millionen bei diesem Vor-
haben unterstützt werden.

Meier betonte die Wichtigkeit der 
Kommissionsarbeit, wo viele entschei-
dende Vorarbeiten für das Parlament 
und den Bundesrat geleistet würden. 
Dabei sei es essenziell, dass man sich 
von Zeit zu Zeit ein eigenes Bild macht 
von politischen Entwicklungen. So be-
suchte Meier Ende Januar mit anderen 
Parlamentariern der Grünen und der 
SP die Wüstenstadt Tindouf im Südwes-
ten Algeriens, um sich über den schon 
lange schwelenden Westsahara-Konflikt 

zwischen Marokko und der Ethnie der 
«Sahrauis» aus der Nähe zu informieren. 

Budgetdebatte im Fokus
Im Zentrum der Veranstaltung stand 
die kontrovers geführte Budgetdebat-
te im Parlament. Meier erläuterte den 

Entscheidungsprozess, der zur Erhö-
hung der Armeemittel führte. Er beton-
te, dass die geopolitische Lage und die 
Notwendigkeit einer modernen Vertei-
digung ausschlaggebend für diesen Be-
schluss waren. Gleichzeitig räumte er 
ein, dass die Kürzungen in der Entwick-

lungshilfe und im Asylbereich nachvoll-
ziehbar seien, da man in anderen Berei-
chen wie dem Sozialsystem – in Anbe-
tracht der 13. AHV-Rente – nicht habe 
sparen können. 

Die Fragen aus dem Publikum zeigten 
das Interesse der Teilnehmer. Viele nutz-
ten die Gelegenheit, um ihre Bedenken 
bezüglich politischen Entscheidungen 
und Entwicklungen zu äussern, um aus 
erster Hand eine Antwort zu erhalten.

Eine weitverbreitete Sorge gilt dem 
Gesundheitswesen. So äusserte jemand 
die Meinung: «Das Gesundheitswesen 
ist ein ‹Selbstbedienungsladen› gewor-
den und die Kosten sind viel zu hoch.» 
Ein anderer meinte, dass es nicht sein 
könne, dass das elektronische Patienten-
dossier noch nicht flächendeckend einge-
führt wurde. Meier nahm die Anliegen 
der Anwesenden auf, vermochte jedoch 
keine konkreten Antworten zu geben, 
da er kein «Gesundheitspolitiker» sei. 
Er habe mehr Dossierkenntnisse in den 
Bereichen Bildung und Forschung. 

Viel Freude an der Arbeit
Meier, der nach dem Rücktritt von Ruth 
Humbel in den Nationalrat nachgerückt 
war, stellte schon bald darauf fest: «Na-
tionalrat ist fast ein 100-Prozent-Job.» So 
müsse er einen Grossteil der Geschäf-
te seines Weinguts an Mitarbeiter dele-
gieren. Er verriet jedoch auch, dass er 
viel Freude an der Arbeit im Parlament 
habe. So wolle er auch die Legislatur er-
folgreich beenden und bei den nächsten 
Wahlen wieder antreten.

Für das Zurzibiet möchte er sich wei-
terhin in der Verkehrsanbindung und vor 
allem in der Bildung sowie Forschung 
starkmachen. Die Veranstaltung endete 
mit einem informellen Austausch bei ei-
nem Apéro, bei dem die Teilnehmer die 
Möglichkeit hatten, persönlich mit dem 
Nationalrat ins Gespräch zu kommen.  

Andreas Meier spricht über Aktuelles aus dem Nationalrat und beantwortet Fragen.

Gemeindenachrichten

Villigen
Bundesfeier: Aus jahrzehntelanger Tra-
dition wird am 1. August auf dem Geiss-
berg ein Höhenfeuer entzündet. In den 
letzten Jahren musste der Gemeinderat 
regelmässig wegen der oft grossen Tro-
ckenheit in den Monaten Juni und Juli 
einen Verzicht verfügen, weil das Risi-
ko für das Abbrennen jeweils zu hoch 
war. Die Kommission Natur und Land-
schaft hat deshalb im Auftrag des Ge-
meinderats Varianten geprüft, nachdem 
die weitere Durchführung des Höhen-
feuers auf dem Geissberg kritisch be-
urteilt wurde. Die massive Trockenheit 
ist ein grosses Risiko. Ausserdem ist un-
ter dem Felskopf dem neu ausgewiese-
nen Schutzwald die nötige Beachtung zu 
schenken, da die Folgen im Brandfall ver-
heerend wären. Die Bekämpfung eines 
möglichen Brandes wäre aufgrund der 
schwierigen Zugänglichkeit des Platzes 
sehr anspruchsvoll. Aus diesem Grund 
wurden alternative Standorte geprüft. 
Die entsprechenden Abklärungen bei 
Landwirten verliefen allesamt negativ. 
Bei einer geeigneten Parzelle wurden Er-
tragsausfälle und Verunreinigungen, aber 
auch störende Aromen im Traubengut, 
befürchtet. Andere Parzellen waren zu 
klein oder vom Festplatz aus nicht ein-
sehbar. Eine Verlegung des Festplatzes 
zum Schulhaus Erbslet wurde ebenfalls 
verworfen. Aus diesem Grund hat der 
Gemeinderat entschieden, ab der Bun-
desfeier 2025 generell auf das Höhenfeu-
er zu verzichten.
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