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STAR

-star steht auf dem Kklei-
nen Schild der Tiirglocke. Im
zweiten Stock der ehema-
ligen Wiener Pharmafirma Dr.
Kolassa+Merz GmbH wartet bereits
Gottfried Himmler, Geschiftsfiih-
rer des jungen Biotech-Unterneh-
mens. Was bedeutet eigentlich f-star?
,2Um ehrlich zu sein - es ist einfach
ein Fantasiename’, gibt der Mikrobi-
ologe zu. Dabei vermutet man hin-
ter dem kleinen f sofort das Kiirzel fiir
Forschung. Denn zweifelsohne steckt
hinter f-star Spitzenforschung ma-
de in Austria - noch dazu in einem
bio- und pharmatechnologischen
Bereich, der derzeit weltweit boomt:
,Die Entwicklung spezifischer thera-
peutischer Antikdrper zur Bekdmp-
fung von Allergien, Entziindungs-
erkrankungen oder Krebs gehort
sicherlich zu den derzeit am meisten
beforschten Themen im Bereich der
Life Sciences’, so Himmler.
Dementsprechend hoch im Kurs po-
tenter Investoren ebenso wie nam-
hafter Pharmafirmen steht f-star.
Innerhalb von nur zwei Jahren ist
das junge Spin-off-Unternehmen
zu einer gut etablierten Firma mit
20 Mitarbeitern - 15 allein im For-
schungsbereich - avanciert, die weit
iiber die Grenzen hinaus als vielver-
sprechendes Biotechprojekt gehan-
delt wird. Bereits iiber 13 Millionen
Euro hat f-star von Risikokapitalfir-
men und 6ffentlichen Férderstellen
fiir den Aufbau des Unternehmens
sowie die Technologie- und Produkt-
entwicklung aufgestellt. Die Ziele
sind dementsprechend hoch ge-
steckt: ,Wir wollen hier Weltklasse-

Risikokapitalisten reiBen sich um sie: Das
Wiener Biotechunternehmen F-STAR

gehort mit seiner innovativen ,modularen
Antikérper-Technologie® zu den Senk-
rechtstartern in der Biotechbranche.
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forschung betreiben und Weltklasse-
produkte liefern, fasst Himmler die
Ambitionen zusammen. ,Unsere
Technologie hat absolut das Poten-
zial dazu”

»Modulare Antikorper-Technologie"
nennt sich das Geheimnis von f-star
und ist Ergebnis eines universitdren
Forschungsprojekts - erfunden vom
Molekularbiologen Florian Riiker
und seinem Team von der Wiener
Universitét fiir Bodenkultur.

Prinzip aus der Natur. ,Wir ma-
chen uns dabei ein Prinzip aus der
Natur zunutze', erldutert der Antikér-
perexperte. ,Dort werden ndmlich
hypervariable Nukleinsdurestruktu-
ren in der DNA eines Antikorper-Mo-
lekiils- sogenannte Complementarity
Determining Regions-loops (CDR-
loops) - genutzt, um daraus Bin-
destellen zu formen, mit denen man
an den Eindringlingen - Viren, Bak-
terien, Allergenen oder pathogenen
Zellen - andocken und sie somit eli-
minieren kann." Riiker und sein For-
schungsteam haben das Prinzip auf
die ,,non-CDR-loops” von konstanten
ebenso wie variablen Bereichen im
Antikérper-Genom ausgeweitet, um
zusitzliche Antikérper-Bindestellen
ZU erzeugen.

Der Vorteil dieser bahnbrechenden
Methode: ,Damit kénnen wir spe-
zifische Antikrper mit ganz neuen
Eigenschaften entwickeln, ohne das
Molekiil stark verdndern zu miissen’,
so Himmler. ,Beispielsweise kinnen
wir Antikdrper mit zwei unterschied-
lichen Bindestellen kreieren. Damit
schlagen wir nicht nur zwei Fliegen

mit einer Klappe, sondern minimie-
ren durch die geringfiigigen Verin-
derungen am Molekiil das Risiko von
Nebenwirkungen.” Entweder bas-
telt man sich ein Antikdrpermolekiil,
das bei ein und demselben Krank-
heitserreger an mehreren Stellen an-
docken kann. Oder man erzeugt ei-
nen Superantikérper, der gleich zwei
Eindringlinge auf einmal nach dem
Schliissel-Schloss-Prinzip erkennen
und ausschalten kann. Umgekehrt
kénnen die Forscher mit dieser Tech-
nologie auch kleine Antikorperfrag-
mente herstellen: ,Antikdrper sind
relativ groffe Molekiile, die deshalb
oft Zellgewebe nicht passieren kin-
nen', fiigt der Geschiftsfiihrer hinzu.
,Wir sind in der Lage, Antikérper her-
zustellen, die um zwei Drittel kleiner
und damit durchgéngiger sind, aber
die komplette Funktionsbandbreite
des Molekiils behalten.

GroBes Interesse bei Pharma-
firmen. Derzeit befindet sich f-star
noch in der Technologiephase. Die
tatsdchliche Produktentwicklung
kommt erst spiter. Auf welche Anti-
korper sich f-star konzentrieren wird,
steht ebenfalls noch nicht fest. Aber
das Interesse der Pharmafirmen an
der modularen Antikdrper-Techno-
logie beziehungsweise an der Ent-
wicklungsbandbreite ist bereits jetzt
enorm. ,Die Unternehmen sind sich
durchaus im Klaren dariiber, welche
Chancen in dieser Technologie ste-
cken’, fasst Himmler das Feedback
nach derersten Pre-Marketing-Runde
im Jahr 2007 zusammen. ,Nebenwir-
kungsarme, hochpotente, multifunk-

Unsere
Technologie hat
das Potenzial
zU Weltklasse-
produkten.”

GOTTFRIED HIMMLER

»

FORSCHUNG 13



LEBEN

Antikérper sind Proteine, die eine ganz typische y-formige Struktur besitzen. Die
Molekiile besitzen bestimmte Regionen, die andere Molekiile sehr spezifisch erkennen.

WIE AUS DEM LEHRBUCH

DIE GESCHICHTE VON F-STAR
gleicht einer Bilderbuchgeschichte:
An der Universitat fir Bodenkultur
arbeiteten Wissenschaftler jahre-
lang daran, mehr Gber Antikérper
zu erfahren. Gemeinsam mit einem
Kooperationspartner in den USA
wurde eine Methode entwickelt,
dieses Bio-Molekiile gezielt zu
verdandern - und dadurch ihre
Wirksamkeit zu verbessern.

VOR DRE! JAHREN entschlossen
sich die Forscher, mit dem Know-
how ein Unternehmen zu griinden.
Offentliche Forderstellen unter-
stiitzten das junge Unternehmen
dabei, bald kamen Investoren, die
nun die Entwicklung durch die
nachsten Jahre tragen.

14 FORSCHUNG

» tionelle Medikamente stehen in
diesem Bereich hoch im Kurs." Wert-
voller Nebheneffekt der Prisentation
des Wiener Unternehmens vor der
weiten Pharmariege: f-star kennt nun
jeder in der Branche. ,,Das hilft natiir-
lich bei der néchsten Finanzierungs-
runde’, so der Biotechnologe.

Potente Finanzpartner. Dabei
war die Unternehmensgriindung im
Jahr 2006 und Etablierung in den fol-
genden Jahren bei weitem nicht rei-
bungslos. ,Wir hatten vorab schon
einige Hiirden zu iiberwinden’, so
der Geschiifisfithrer. ,Und eine grofie
Portion Gliick war ebenso im Spiel.
Zuerst galt es, sich die Rechte an der
Technologie zu sichern. Diese la-
gen ndmlich urspriinglich bei einem
kleinen amerikanischen Biotech-
unternehmen, dem Kooperations-
partner der Boku-Forschungsgruppe.
Seit Anfang 2008 ist die Technologie
wieder komplett in den Hinden von
f-star. ,,Wir haben die Rechte schlicht-
weg zuriickgekauft, nachdem wir zu-
vor nur eine Lizenzvereinbarung hat-
ten’, ergdnzt Himmler.

Schnelle, kompetente Starthilfe er-
hielt f-star vom Wiener Griinder-
serviceunternehmen inits, vom Aus-
tria Wirtschaftsservice (AWS), vom
Zentrum fiir Innovation und Tech-
nologie (ZIT) und von der Oster-
reichischen Forschungsgesellschaft

Viele Infektionskrankheiten konnen mit Hilfe von Antikérpern behandelt werden. Ma
nennt diese Art der Therapie ,passive Impfung".

(FFG). Mit den Férdergeldern wur-
de die Technologie evaluiert und die
strategische Patentierung gestartet
sowie weitere Experimente gemacht
und der Businessplan vorbereitet.
»Schliefilich ist eine Technologie nur
so viel wert, wie die Geschiiftsstrate-
gie gut ist’, weiff der erfahrene Un-
ternehmer. ,Deshalb haben wir uns
auch mit internationalen Spezialisten
auf dem Gebiet der Antikodrperfor-
schung zusammengesetzt und ana-
lysiert, ob die Pharmafirmen grund-
satzlich an der Technologie von f-star

f-star hat auch
ein Standbein

in Cambridge,

dem Zentrum
der Antikorper-
forschung.

interessiert sind.” Interesse gab es, al-
lein die potenten Venture-Capital-
Firmen fehlten. ,Bei unserer ersten
Investorenrunde nach Firmengriin-
dung ist unser Businessplan erst mal
abgelehnt worden Ein schlechter
Start.

Allerdings hatte f-star Gliick im
Ungliick. ,Im Jahr 2006 hat der

Biotechbereich am Risikokapit:
markt geboomt. Es sind internation
einige grofie Deals mit kleinen Bi
techunternehmen gemacht worde:
fithrt der Mikrobiologe aus. ,Plot
lich ist f-star fiir die Investoren i
teressant geworden. Mit Atlas Ve
ture, einer europaweit und in de
USA agierenden Venture-Capita
Firma im Life-Sciences-Bereic
konnte das Wiener Biotechunte
nehmen den ersten grofien Finan
partner gewinnen. ,Wir wollten vc
vornherein die Big Player haber
so Himmler. ,Denn fiir diesen Bi
techbereich mit F&E-Zeiten bis :
zwei Jahrzehnten braucht es Unte
nehmen mit viel Geld und eine
langen Atem.”

Die erste Seed-Finanzierung von A
las war klein - zu klein, um gen
hochqualifiziertes Personal fiir d
Arbeit in Wien zu gewinnen. ,A
der Suche nach Mitarbeitern mit I
dustrieerfahrung sind wir in Oste
reich an Grenzen gestoflen’, erzil
der Geschiftsfithrer. ,Wir haben w
zwangsliufig international umscha
en miissen.” Und da wollten wiede
um zu wenige nach Wien kommen
zu unsicher die Situation des junge
Unternehmens, zu gering das Ka
tal von f-star, um kompetenten Fo
schern eine sichere Arbeit garanti
ren zu konnen. Es brauchte mel
Geld am Konto. ,Wieder haben w
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Fiir f-star war es am Anfang nicht leicht, hochqualifizierte Forscher nach Wien zu holen.
Mittlerweile verfiigt das Unternehmen international iiber einen ausgezeichneten Ruf.

Gliick gehabt, so Himmler. ,Im Jahr
2007 sind nahezu alle interessanten
kleinen Biotechfirmen im Antikdrper-
bereich aufgekauft worden. Plotzlich
haben uns die Geldgeber die Tiiren
eingerannt. Wir haben sogar Inves-
toren auf das nichste Jahr vertrostet.”
Mit den zusitzlichen neun Millionen
Euro war nun zwar das Geld fiir gu-
te Mitarbeiter vorhanden. Der Per-
sonalmarkt war aber aufgrund der
starken Nachfrage leergefegt.

Von Wien nach Cambridge. Fiir
f-star stand fest: Wenn die Leute
nicht kommen, geht f-star zu ihnen.
Vor allem fiir die Erstellung soge-
nannter ,Libraries” fehlten ndmlich
noch weitere Spezialisten: Um ein
Antikérpermolekiil mit bestimmten
Eigenschaften entwickeln zu kin-
nen, braucht es eine ,Bibliothek" an
verschiedenen Versionen des an-
gepeilten Basismolekiils, um die ge-
wiinschten Qualitdten herausfiltern
zu konnen. Mittels spezieller Metho-
de werden Milliarden chemischer
Varianten hergestellt. ,Um dann die
passende Stecknadel im Heuhaufen
zu finden, benotigt man eine kompli-
zierte Technologie, die aber nur ganz
wenige Forscher weltweit beherr-
schen', so Himmler. ,Und viele davon
sitzen in Cambridge.”

Die logische Konsequenz: f-star muss
dorthin. Deshalb hat sich das Wiener

Unternehmen nun bei den Pionieren
der weltweiten Antikérperforschung
mit einem zweiten Standort nieder-
gelassen und in unmittelbarer Nihe
zum berithmten ,Medical Research
Council’s Laboratory of Molecular
Biology” (LMB) in Cambridge ein
eigenes Entwicklungslabor etabliert.
,Hier wird seit den 60er-Jahren inten-
siv Forschungsarbeit in unserem Be-
reich durchgefiihrt’, erklart Himmler
die Bedeutung dieses Labors. ,Alle
wesentlichen Technologien sind hier
vorangetrieben und weiterentwickelt
worden. Das LMB verdiente bis jetzt
mit seinen Lizenzen und Patenten
hunderte Millionen Pfund. Einen
fruchtbareren Boden hitten wir uns
nicht wiinschen kénnen! Und: Sir
Gregory Winter, Mastermind hinter
der modernen Antikorpertechnolo-
gie, gehort zum wissenschaftlichen
Beraterteam von f-star. Er war Griin-
der der beiden Biotechunternehmen
,Cambridge Antibody Technology"
und ,Domantis’, die von den Phar-
mariesen Astra Zeneca und Glaxo-
SmithKline im Jahr 2006 gekauft wur-
den. ,Welch ein Pech, dass ich diese
Technologie nicht erfunden habe’,
meinte der Pionier der Antikdrperfor-
schung zur Wiener Spitzenforschung.
Eine grofiere Auszeichnung als dieses
Bekenntnis hitte das aufstrebende
Biotechunternehmen nicht bekom-
men kénnen. m

Kleine Molekule mit
groBer \Wirkung

Seit fast 50 Jahren
wird an Antikdrpern
geforscht. In der
Pharma-Industrie
gelten sie als der
am schnellsten
wachsende Bereich.

ANTIKORPER: STARS DER FORSCHUNG

UBER DIE WIRKUNG von Antikérpern weib man seit
Jahrhunderten Bescheid. Bei Infektionskrankheiten,
etwa den gefiirchteten Pocken, beobachteten
Mediziner, dass manche Menschen immun gegen
eine Ansteckung sind. Mit der Zeit wurde klar, dass
Antikérper Proteine sind und einen wesentlichen

Teil des Abwehrsystems mit seinen zahlreichen
Immunzellen darstellen. Um 1960 wurde die typische
y-férmige Struktur von Antikérpern geklart. In den
folgenden Jahren wurden immer mehr Subtypen

von Antikérpern entdeckt, 1975 gelang es erstmals,
. monoklonale” Antikérper herzustellen. Diese wirken
ausschlieBlich auf ein bestimmtes Zielmolekil -

was die Basis fiir zahlreiche Medikamente ist.

SPEZIFISCHE BINDUNG. Antikdrper haben die
Eigenschaft, dass sie sich spezifisch an bestimmte
Molekiile (,Antigene®) binden. Das geschieht in
einer Region des Molekills, die CDR (,Complemen-
tarity Determining Regions“) genannt wird. Die
Form des Molekiils entspricht an dieser Stelle der
Negativform des Antigens, die beiden Teile passen
wie Schliissel und Schloss zueinander. Die Antikor-
per kénnen dadurch Eindringlinge in den Organis-
mus, etwa Bakterien, erkennen. Wenn sie sich an
den ,Feind“ héngen, markieren sie den Eindringling,
und dieser kann von Fresszellen des Immunsystems
beseitigt werden. Antikorper sind auch an vielen
anderen Vorgéangen in der Immunantwort beteiligt.

HOHE VARIABILITAT, Organismen kdnnen Antikérper
in Abermillionen Formen ausbilden. Das ist dadurch
méglich, dass bestimmte Teile der Proteine sehr
variabel sind, ihre Struktur also leicht abwandeln
konnen. Diese Veranderungen sind in den Genen,
die den Bauplan fir die Antikérper enthalten,
festgelegt. Das Wiener Biotech-Unternehmen f-star
nutzt diesen natiirlichen Mechanismus dazu, um im
Labor immer neue Antikérper gegen neue Anti-
gene herzustellen. Gelungen ist es den Forschern
zudem, auch kleinere Molekiile zu produzieren,

die dieselben Bindungseigenschaften haben, aber
keine kompletten Antikorper sind. Moglich ist es
weiters, Antikdrper herzustellen, die nicht nur gegen
ein Antigen, sondern gleich gegen mehrere wirken.
Fiir die Medizin bringt diese Technologie viele neue
Behandlungsmaoglichkeiten.
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