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Spezifitat der zellgesteuerten Immunabwehr»
*6.1.1944 in Riehen

1979-2008 Professor fiir Experimentelle

Immunologie an der Universitat Ziirich

Verriterische
Eiweisse

Tropenarzt in Afrika wollte er wer-
den, oder ein sportlicher Bergdoktor
irgendwo in einem Alpental. Das
Medizinstudium an der Universitét
Basel eroffnete Rolf Zinkernagel ei-
nige Moglichkeiten, die der Abenteuer-
lust Raum liessen — doch schliesslich
wihlte er das Abenteuer Forschung.
Seine Motivation und seine Freude am
Forschen erklart Rolf Zinkernagel da-
mit, «etwas herauszufinden, was vor

mir noch niemand wusste».

www.nobelpreis.uzh.ch/zinkernagel.html

Die Weichenstellung hin zur Forschung
geschah 1970/71 am Weiterbildungskurs
in Experimenteller Medizin, der Rolf
Zinkernagel auch erstmals an die Uni-
versitat Ziirich fithrte. - Noch ahnte er
nicht, dass er neun Jahre spéter wieder
hier sein sollte, diesmal als Dozent. Um
sich {iber seine beruflichen Ziele kla-
rer zu werden, hatte sich Zinkernagel
nach der Doktorpromotion fiir diesen
renommierten Kurs angemeldet und
wurde als einer von zehn Studenten
aus der ganzen Schweiz ausgewahlt.
Hier erkannte er die neuen, faszinie-
renden Moglichkeiten der immunolo-
gischen Forschung und gewann wich-
tige Kontakte.

Nach dem theoretischen Teil des
Kurses folgte eine praktische Arbeit
an der Universitdat Lausanne. An der
Abteilung fiir Biochemie lernte Rolf
Zinkernagel die Freuden und Frust-
rationen der Laborarbeit mit Mikro-
organismen kennen. Damit ndherte er
sich der familidren Tradition an: Der
Vater des 1944 in Riehen geborenen
Forschers arbeitete als Biologe bei der
Basler Chemiefirma J. R. Geigy AG, die
aus La Chaux-de-Fonds stammende
Mutter war Laborassistentin.

Ein Forschungsaufenthalt im Aus-
land sollte folgen. Doch wohin? Bei
seinen Lehr- und Wanderjahren war
Rolf Zinkernagel nicht mehr allein.
Im Medizinstudium hatte er Kathrin
Liidin kennengelernt, die sich als Au-
gendrztin spezialisierte. Gemeinsam
schrieben sie iiber 50 Bewerbungen
tiir eine Stelle in der Forschung. Durch
Henri Isliker, seinen Chef in Lausanne,

kam Rolf Zinkernagel schliesslich in
Kontakt mit dem Leiter des Mikro-
biologischen Instituts an der Austra-
lian National University in Canberra.
So zog die Familie mit zwei kleinen
Kindern und einem Stipendium des
Schweizerischen Nationalfonds 1973
ans andere Ende der Welt. Zinkernagel
richtete sich im Institut am einzigen
freien Laborplatz ein: «<Es war ein klei-
ner Raum, den ich mit Peter Doherty,
einem australischen Veterindrmedi-
ziner, teilen musste.» Aus einer zufal-
ligen Laborgemeinschaft wurde das
Erfolgsteam zweier Freunde.

Die beiden Forscher begannen eine
wissenschaftliche Studie {iber die Im-
munreaktion des Korpers gegen ein

Aus einer zufilligen Laborge-
meinschaft in Canberra wurde
das Erfolgsteam zweier Freunde.

Virus, das bei Mausen Hirnhautent-
ziindung ausldst. Sie wollten heraus-
finden, wie dieser Mechanismus ge-
nau funktioniert. Zinkernagel machte
daraus eine zweite Doktorarbeit. Die
Laborarbeit fand mit der einzigen
Mause-Zelllinie statt, die ihnen in
Canberra zur Verfiigung stand. Damit
testeten sie die Immunreaktion ver-
schiedener Mausestamme. Sie fanden
tuiberraschend, dass virus-immune Zel-
len von einigen genetisch definierten
Mausstammen diese virus-infizierte
Zelllinie zerstoren konnten, andere
aber nicht. So spielte ihnen der Zufall
eine grosse Entdeckung in die Hande:
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Zinkernagel und Doherty gingen der
Diskrepanz nach — und sie fanden he-
raus, auf welche Weise die von Viren
befallenen Kérperzellen vom Immun-
system erkannt werden. Beiden For-
schern war klar, dass sie damit wissen-
schaftliches Neuland betreten hatten.
Zinkernagel meint aber bescheiden:
«Die Erfolgsmixtur fiir unseren spéte-
ren Nobelpreis war 50 Prozent Gliick,
49,5 Prozent Fleiss und 0,5 Prozent
Idee.» Auch sieht er seine &rztliche
Ausbildung als Vorteil fiir die For-
schung: «Ein Mediziner ist komplexes
Denken gewohnt.»

Die Entdeckung von Zinkernagel
und Doherty verbreitete sich durch Bei-
trage in der renommierten Zeitschrift
«Nature» schnell in der wissenschaft-
lichen Welt, und dadurch wurde das
Privatleben der Forscher zunehmend
tangiert. In dramatischer Zuspitzung
erfuhren die Zinkernagels das im
Dezember 1974: Kathrin Zinkernagel
lag bereits in der Gebarklinik, hoch-
schwanger mit dem dritten Kind, wih-
rend Rolf Zinkernagel seine Ergebnisse
an einer Tagung in Canberra vorstellen
musste. Gleich nach seinem Vortrag
schwang er sich aufs Fahrrad und
raste die zehn Kilometer zur Klinik.
Trotzdem kam er «10 Minuten zu spat
ins Spital und das Buschi war schon
da», wie er einem Schweizer Freund
schrieb. — «Buschi» ist der baseldeut-
sche Ausdruck fiir ein Baby.

Nach kurzem Aufenthalt in der
Schweiz folgte im Juli 1975 der Umzug
nach Kalifornien. Schon langer hatte
Rolf Zinkernagel ein Angebot der
Scripps Clinic in La Jolla in der Tasche.
Im Scripps-Labor konnte er die Rolle
der Thymusdriise bei der Immunreak-
tion untersuchen und kam auch hier zu
aufsehenerregenden Ergebnissen. Da

www.nobelpreis.uzh.ch/zinkernagel.html

erreichte ihn 1976 eine Anfrage der Uni-
versitdt Ziirich: Am Institut fiir Patho-
logie war der Lehrstuhl fiir Toxikologie
neu zu besetzen. Zinkernagel hatte die
Hoffnung auf eine passende Stelle in
der Schweiz schon aufgegeben. Nun sah
er plotzlich eine Moglichkeit zur Riick-
kehr und zum Aufbau einer grosseren
Forschungsgruppe. Doch das bedeutete
lange und zahe Verhandlungen mit den
Ziircher Behorden. Die Zinkernagels
brauchten gute Nerven. Erst zehn Tage
vor Stellenantritt kam der unterschrie-
bene Vertrag bei ihnen an. Im Herbst

«Die Erfolgsmixtur fiir den
Nobelpreis war 50 Prozent
Gliick, 49,5 Prozent Fleiss und
0,5 Prozent Idee.»

Rolf Zinkernagel

1979 begann Rolf Zinkernagel als Ext-
raordinarius fiir Experimentelle Patho-
logie am Universitétsspital zu arbeiten.
1988 wurde er Ordinarius.

Der Aufbau der Labors fiir die im-
munologische Forschung musste am
Nullpunkt beginnen. Maschinen und
Gerite wurden angeschafft und Rdume
fiir die Unterbringung der Versuchs-
tiere, vor allem Mause, eingerichtet. Rolf
Zinkernagel entwarf selbst die Plane
fiir das «Mausehotel». Eine grosse Hilfe
fiir ihn wurde der befreundete Bioche-
miker Hans Hengartner, der von Basel
nach Ziirich kam und Professor an der
Universitdt und der ETH wurde. Ge-
meinsam bauten sie das Institut fiir
Experimentelle Immunologie auf und
leiteten es fast dreissig Jahre lang. Hier
verfolgten sie mit ihrem Team Viren in
Mausestammen, um noch mehr tiber
die Wirkung und Entwicklung des Im-
munsystems zu erfahren. Junge Wis-

senschaftler und Wissenschaftlerinnen
aus der ganzen Welt kamen ans Ziircher
Institut und erlernten hier die neuesten
immunologischen Techniken.

Wenn Rolf Zinkernagel am Abend
das Institut verliess, bot ihm der Park
des Universitétsspitals bereits einen
Vorgeschmack auf sein eigenes Garten-
reich in Zumikon. Die Familie wohnte
dort in einem alten Bauernhaus mit
viel Umschwung. Kathrin Zinkerna-
gel fiihrte eine Praxis als Augenarztin,
und die berufliche Tatigkeit der Eltern
wirkte auch bei den Kindern weiter:
Alle drei sollten ein Medizinstudium
aufnehmen.

In die Normalitat des Berufsalltags
platzte im Oktober 1996 die Nachricht
von der Verleihung des Nobelpreises
wie eine Bombe. Fiir Rolf Zinkernagel,
damals 52-jahrig, kam der Telefonan-
ruf aus Stockholm zu einem {iiberra-
schenden Zeitpunkt. Pl6tzlich stand er
im Scheinwerferlicht der Offentlichkeit.
Gratulanten und Journalisten stauten
sich vor seinem kleinen Biiro am Uni-
versitédtsspital, Champagnerflaschen
wurden entkorkt. Doch anderntags
kam der Professor wie gewohnt wieder
um sieben Uhr zur Arbeit. Zusammen
mit Peter Doherty, dem australischen
Freund und Mit-Preistrager, erlebten
die Zinkernagels dann im Dezember
in Stockholm, wie der Forscher sich
noch heute strahlend erinnert, «ein
Bombenfest».

Die plétzliche Popularitat durch den
«Heiligenschein des Nobelpreises»,
wie er es nannte, nutzte der Universi-
tatsprofessor, um eine ungewohnliche
Idee zu verwirklichen: Er meldete sich
beim Chefredaktor des Schweizer Bou-
levardblatts «Blick» und bot ihm an,
eine regelmassige Kolumne zu schrei-
ben. Rolf Zinkernagel wollte damit
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eine Lanze fiir die Grundlagenfor-
schung brechen. Er animierte auch viele
seiner Kolleginnen und Kollegen dazu,
ihre Forschungsresultate im «Blick» all-
gemein verstandlich zu prasentieren.
Woche fiir Woche erkldrte seine Ko-
lumne nun einer breiten Leserschaft,
wie die Erkenntnisse der Wissenschaft
den Alltag und die Gesundheit von uns
allen beeinflussen oder wie Forscher zu
ihren Resultaten gelangten. In dieser
Zeit — sie dauerte rund fiunf Jahre —
wurde er zu einem der populdrsten
Wissenschaftler in der Schweiz.

2008 trat Rolf Zinkernagel nach fast
drei Jahrzehnten Forschung in Ziirich

gemeinsam mit Hans Hengartner in

Seine «Blick»-Kolumnen
machten Rolf Zinkernagel zu
einem der popularsten
Wissenschaftler der Schweiz.

den Ruhestand. Doch er behielt sein
kleines Biiro im Universitatsspital, wo
er immer noch héufig zu finden ist.
Seine Tochter Annelies arbeitet als Lei-
tende Arztin im gleichen Spital.

Bis heute ist der emeritierte Professor
in seinem Forschungsgebiet engagiert.
Er hat nun aber mehr Zeit fiir die Pflege
des Gartens in Zumikon und fiir die
Musik - er liebt die Oper und hat selber
begonnen Cello, zu spielen. Seit seiner
Jugend ist Zinkernagel auch Mitglied
der SAC-Sektion Rorschach, genau wie
vor ihm Tadeus Reichstein. Auf die-
sem Gebiet hat der Spitzenforscher noch
einen unerfiillten Wunsch: die Bestei-
gung der hochsten Bergspitze der Al-
pen, des Montblanc. Margrit Wyder

Quelle: Margrit Wyder: Einstein und Co. -

Nobelpreistrager in Ziirich; Verlag NZZ libro,
Ziirich 2075 lllustration: Aline Telek

www.nobelpreis.uzh.ch/zinkernagel.html

In Ziirich preisgekront:

Neue Erkenntnisse tiber
unser Immunsystem

Wenn ein Virus in eine Korperzelle eindringt,
bringt es diese dazu, Viren-DNA oder -RNA
zu produzieren. So kann sich das Virus ver-
vielfachen und im Korper ausbreiten — oft
werden wir dadurch krank. Unser Immun-
system schiitzt uns vor solchen Angriffen
von Mikroorganismen. Es besteht aus einem
komplexen Netzwerk von verschiedenen
Organen, Zellen und Molekiilen. So zirku-
lieren in unserem Kérper als Abwehrzellen
spezielle weisse Blutkorperchen, die so ge-
nannten T-Lymphozyten. Sie entstehen wie
alle Blutzellen im Knochenmark und reifen
dannim Thymus heran, einem Organ hinter
dem Brustbein des Menschen. Der Buch-
stabe «T» verweist auf die Herkunft aus dem
Thymus. Aufgabe dieser Lymphozyten ist
es, die von Viren befallenen Korperzellen
zu entdecken und zu vernichten.

Aber wie kdnnen die T-Lymphozyten
infizierte Zellen von nicht infizierten unter-
scheiden? Rolf Zinkernagel und Peter C.
Doherty fanden dies bei ihrer Forschung mit
genetisch unterschiedlichen Mausestam-
men an der Australian National University
in Canberra heraus: Die Kérperzellen besit-
zen Eiweissfortsatze, die aus der Zellwand
herausragen und von den T-Lymphozyten
liberwacht werden. Bei einer virusinfizier-
ten Zelle gelangen auch fremde Eiweisse an
die Zelloberflache. Genau diese Mischung
von fremden und eigenen Eiweissen wird
von den spezialisierten Abwehrzellen als
gefahrlich erkannt. Sie docken an die befal-
lenen Zellen an und téten sie ab.

Die Entdeckung von Zinkernagel und
Doherty gibt wichtige Hinweise fiir die
Behandlung von Infektionskrankheiten
und fiir die Starkung des Immunsystems.
Aber auch die Krebsforschung hofft auf die

Arbeit der «Killerzellen». Wissenschaftlern
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ist es gelungen, im Laborexperiment und
neuerdings auch in der Klinik zu zeigen,
dass speziell praparierte T-Lymphozyten
Krebszellen als gefahrlich erkennen und
vernichten konnen.

Fiir die Transplantationschirurgie sind
die Erkenntnisse von Zinkernagel und
Doherty ebenfalls bedeutsam, denn dort
ist es gerade nicht erwiinscht, dass die
Zellen eines transplantierten Organs vom
korpereigenen Immunsystem angegriffen
werden. Man will die Inmunabwehr also
gezielt ausschalten kénnen.

Fiir die Erforschung des Immunsystems
sind schon mehrere Nobelpreise vergeben
worden. Denn gerade auf diesem Gebiet
der Medizin ist die Niitzlichkeit der preis-
gekronten Entdeckungen oder Erfindungen,
wie sie Alfred Nobel in seinem Testament
ausdriicklich wiinschte, gut belegbar. Schon
der erste Medizin-Preistriger, der deutsche
Arzt Emil von Behrings, wurde 1901deshalb
ausgezeichnet. Er hatte eine Impfung gegen
die bei Kindern oft tédlich endende Diph-
therie entwickelt. (MW)
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Mit dem Biochemiker Hans Hengartner (3. von links) leitete Rolf Zinkernagel fast 30 Jahre lang das Institut fiir Experimentelle
Immunologie an der Universitét Ziirich. Bild: Zentralbibliothek Ziirich

Fiir ihre Erforschung der kérpereigenen Immunreaktion
gegen Viren erhielten Peter Doherty und Rolf Zinkernagel
1996 in Stockholm gemeinsam den Nobelpreis fiir
Medizin. Bild: Nobel Foundation
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