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VORWORT

Viren, die heilen — was konnte angesichts der Coronapandemie absurder
klingen? Und doch: Es gibt Viren, die Menschenleben retten kénnen.
Von ihnen handelt dieser Ratgeber.

Diese Viren lassen Menschen in Ruhe. Sie infizieren nur Bakterien,
vermehren sich in thnen und téten sie. Darum wurden diese Viren Bak-
teriophagen getauft (kurz: Phagen), ein Kunstwort aus »Bakterium« und
dem altgriechischen Begtiff »phagein«, der so viel wie »fressen« bedeu-
tet. Den unersittlichen Appetit der Phagen auf Bakterien kann man
nutzen, um Infektionen im menschlichen Kérper zu bekimpfen. Das
funktioniert sogar bei Bakterien, die gegen Antibiotika resistent sind.

Die Phagentherapie wirkt also nach dem Prinzip »Der drgste Feind
meines Feindes ist mein Freund«. Klingt elegant und simpel, und das
ist es cigentlich auch. Aber in der Realitit erweisen sich medizinische
Therapien oft als wesentlich komplizierter als erhofft. Das ist bei den
Phagen nicht anders und so haben wir diesen Ratgeber geschrieben.
Wir, das sind Christian Kithn und Thomas Hiusler.

Christian Kiihn: 1ch bin Professor fiir Herzchirurgie an der Medizini-
schen Hochschule Hannover (MHH) und leite das Nationale Zentrum
fiir Phagen-Therapie der MHH. Ich betreue immer wieder Patienten
und Patientinnen mit Infektionen, bei denen wir trotz groflen Auf-
wands und héchster Sorgfalt keine Therapie mit Antibiotika finden,
die Heilung bringt. Zum Beispiel bei einem 13-jdhrigen Jungen, nennen
wit thn Paul. Paul leidet an zystischer Fibrose, einer Erbkrankheit, die
unter anderem die Lunge betrifft. Pauls Lunge war so geschidigt, dass
wit schlielich beide Fligel durch ein Spenderorgan ersetzen mussten.
Nach der Transplantation entwickelte sich in der Operationswunde eine
Infektion. Selbst mit intensiver Behandlung konnten wir sie nicht heilen,
da wir das Immunsystem mit Medikamenten unterdriicken mussten, da-
mit die transplantierte Lunge nicht abgestolen wurde.

Wegen solch schmerzhafter Erfahrungen habe ich nach Wegen ge-

sucht, um trotzdem helfen zu konnen. Dabei stiel3 ich mit meinem Chef,



Vorwort

Prof. Dr. Axel Haverich, auf die Phagentherapie. Seit September 2015
habe ich mit meinem Team mehr als 25 Menschen damit erfolgreich be-
handelt. Auch Paul. In den letzten Monaten und Jahren erreichen uns
immer mehr Hilferufe von Patientinnen und Patienten, denen Antibio-

tika nicht mehr helfen konnen.

Thomas Hiusler: 1ch bin promovierter Biochemiker und Wissenschafts-
journalist. Ich horte Ende der 1990et-Jahre zum ersten Mal von der
Phagentherapie, die damals als noch exotischer galt als heute. Ich war
fasziniert von der heilenden Kraft der Phagen und der schillernden Ge-
schichte dieser Therapie, die vor tiber 100 Jahren ihren Anfang nahm.
Im Jahr 2003 veroffentlichte ich ein erstes Buch tiber die Phagenthe-
rapie und ihre Geschichte. Seither kontaktieren mich regelmiBig ver-
zweifelte Menschen, die von bakteriellen Infekten gequilt werden und
denen scheinbar niemand helfen kann.

Lange war es schwierig, diesen Menschen verniinftigen Rat zu er-
teilen. Die Phagentherapie war den allermeisten Arzten in Westeuropa
unbekannt. Eine Behandlung wurde fast ausschlieBlich im fernen Ge-
orgien, in Russland oder Polen angeboten. Heute fasst die Phagenthe-
rapie auch in Westeuropa allmihlich Ful3, aber noch immer ist der Zu-
gang fiir Patienten aufwendig und schwierig. Darum ist es Zeit fiir einen

Wegweiser zu dieser Heilmethode.

Auch wenn Phagen vielen Menschen Hoffnung bringen kénnen, sind
sie kein Allheilmittel. Man muss in jedem ecinzelnen Fall priifen, ob ihr
Einsatz sinnvoll ist. Und trotz ihrer langen Geschichte ist die Phagen-
therapie noch immer cine experimentelle Methode. Gegenwiirtig gibt
es kein Medikament, das Phagen enthilt und in Europa regulir zuge-
lassen ist. Warum das so ist und was es bedeutet, erkliren wir in diesem
Buch. Wir diskutieren, in welchen Fillen der Einsatz von Phagen helfen
konnte, und wir zeigen Wege zu einer Behandlung auf.

Dieser Ratgeber baut auf der Arbeit und der Erfahrung zahlreicher
Wissenschaftlerinnen und Arzte auf. Mit vielen von ihnen haben wir

tiber die Jahre gesprochen, von vielen haben wir die Publikationen stu-



Vorwort

diert. Auch von Patientinnen und Patienten haben wir viel gelernt. Ohne
sic alle wire dieses Buch nicht moglich gewesen. Ihnen gebthrt unser
Dank. Wir danken auch Dr. Evgenii Rubalskii und Dr. Stefan Rimke.
Sie sind Teil des Phagenteams an der MHH und haben zu diesem Buch
wesentlich beigetragen.

Wir haben in diesem Buch weibliche, minnliche und neutrale For-
men im Wechsel verwendet. Selbstverstindlich sind jeweils alle Men-

schen angesprochen.
Hannover und Basel, im September 2022

Christian Kithn und Thomas Hiusler



WIE MAN DIESES BUCH AM BESTEN NUTZT

Das Thema Phagentherapic ist vielschichtig und man kann es bis in ver-
schiedene Tiefen durchdringen. In dieser Disziplin wird viel geforscht —
der Kenntnisstand 4ndert sich fast von Monat zu Monat. Wir sind tiber-
zeugt, dass eine umfassende Information, die wissenschaftliche Fakten
erklirt und einordnet, Vor- und Nachteile diskutiert und offene Fra-
gen benennt, Patientinnen und Patienten cine gute Grundlage fiir ihre
Entscheidung gibt, ob Phagentherapie fiir sie eine Option sein konnte.

Unsere Erfahrung zeigt: Auch viele medizinische Fachpersonen wis-
sen kaum etwas tber die Phagentherapie. Wir haben den Ratgeber des-
wegen auch an sie gerichtet. Er bictet einen umfassenden und aktuel-
len Blick auf den Stand von Forschung und Praxis, um eine fundierte
fachliche Einschitzung zu erleichtern. Denn Hausirzten, Infektiologin-
nen und anderen Fachpersonen kommt in unseren Augen eine zentrale
Funktion zu: Fiir Patientinnen und Patienten ist der Rat einer vertrauten
Fachperson entscheidend, um die richtige Therapie auszuwihlen. Und
weil gegenwiirtig der Zugang zu Behandlungsmdoglichkeiten mit Phagen
im deutschsprachigen Raum noch eingeschrinkt ist, konnen Hausirzte
und Infektiologinnen mit Kontakten weiterhelfen, wie sie in Kapitel 6
aufgelistet sind. Aus der Not bestellen manche Patientinnen und Pati-
enten im Internet Phagen und behandeln sich damit selbst. Dies gilt es
aus unserer Sicht zu vermeiden: Eine kompetente Beratung, realistische
Erwartungen und vor allem Know-how bei der Behandlung sind auf3er-
ordentlich wichtig,

Um verschiedenen Informationsanspriichen gerecht zu werden,
ist der Text mit Markierungen und Kisten so strukturiert, dass Eilige
sich auf das Wesentliche konzentrieren und Wissbegierige erginzende
Aspekte erkunden kénnen. Am Anfang jedes Kapitels listen wir auf,
welche Fragen darin erértert werden. Man kann die Kapitel getrost in
der bevorzugten Reihenfolge angehen oder einzelne auch ganz auslas-
sen.

Unsere Empfehlung: Kapitel 6 fasst die wichtigsten Eckpunkte und

konkreten Angaben zur Phagentherapie zusammen. Die Kapitel 1, 3
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und 4 bauen das Wissen tiber die Phagentherapie schrittweise auf. Kapi-
tel 5 diskutiert offene Fragen und Nachteile. Kapitel 7 wirft einen Blick
auf die weiteren Entwicklungen. Zwei weitere Kapitel richten sich an
besonders Interessierte: Kapitel 2 liefert Fakten und Hintergriinde zur
Antibiotikaresistenz-Krise und Kapitel 8 beleuchtet die enorm wichtige
Rolle, die Phagen in den Okosystemen der Welt spielen — sie sind die
heimlichen Herrscher des Planeten.

Eine kleine Auswahl wissenschaftlicher Literatur listen wir im An-
hang auf. Die Studien zur Phagentherapic sind in den letzten Jahren
immer zahlreicher geworden, die ausfiihrliche Liste von Publikationen,
die unserem Text zugrunde liegen, findet sich frei zuginglich online:

www.bacteriophagetherapy.info.



1. KAPITEL

AN DEN GRENZEN
DER MEDIZIN

LESEN SIE DIESES KAPITEL,
WENN SIE ERFAHREN WOLLEN, ..

_ wie die Phagentherapie einem Kleinkind
das Leben gerettet hat,

_ Wie ein typischer Fall aussieht,
bei dem die Therapie heute eingesetzt wird,

_ welche Schwierigkeiten dabei auftreten konnen.

Kurz: Bekommen Sie einen ersten spannenden
Eindruck von der Phagentherapie.

Das erste Kapitel im ersten Buch tiber Phagentherapie, das einer von uns (TH)
2003 veroffentlichte (Gesund durch Viren, Piper, Minchen), trug diesen Titel.
Der Titel hier ist ein bewusstes »Eigenplagiat«, denn trotz fast zweier Jahr-
zehnte Forschung zeigen antibiotikaresistente Bakterien der Medizin nach wie
vor ihre Grenzen auf.



WAEL LEBT

Manchmal wiirfelt die Natur und die betroffenen Menschen missen
sich mit den Folgen auseinandersetzen. Genauso die Arzte, die ihnen
zu helfen versuchen.

Der kleine Waél, zum Beispiel. Ein paar Wochen nach seiner Geburt
verfirben sich seine Haut und das Weille seiner Augen gelblich. Die
Arzte suchen nach der Ursache fiir die Gelbsucht und werden schlie(3-
lich findig: Waél leidet an einer Gallengangatresie. Dieses Leiden trifft
eines von 10000 bis 20 000 Neugeborenen. Bei ihnen ist die Verbindung
von der Leber zum Zwolffingerdarm — also der Gallengang — blockiert.
Da die Leber weiter Galle produziert, entsteht ein fataler Stau in der
Leber. Wie es zu der Blockade kommt, ist nicht restlos geklirt. Klar
ist aber, was ohne Behandlung folgen wiirde: Die Leber vergiftet sich
selbst, sie vernarbt zunchmend und kann immer weniger leisten. Ohne
Behandlung wire eine Zirrhose unausweichlich, dann folgte der Tod.

Etwa zwei Monate nach der Geburt wird Waél operiert. Die Chit-
urgen entfernen die blockierten Gallenginge und die Gallenblase und
verbinden den Diinndarm direkt mit der Leber. So kann die Galle ab-
flieBen. Doch diese sogenannte Kasai-Operation gentigt in vielen Fil-
len nicht. Der Gallenfluss bleibt ungentigend und die Babys benétigen
nach einiger Zeit eine Lebertransplantation.

Auch Waél. Seine Eltern reisen mit dem einjihrigen Jungen aus der
algerischen Heimat nach Briissel, wo er im Krankenhaus Saint-Luc
Stiicke einer Spendetleber transplantiert bekommen soll. Weil inner-
halb der notigen Frist kein geeignetes Spenderorgan gefunden wird,
hilft Waéls Vater aus, auch wenn seine Leber nicht vollstindig passt.
Am 26. September 2018 wird das Baby operiert.

Alles scheint gut zu verlaufen, nach kurzer Zeit kann Waél von der
Intensiv- auf die normale Station verlegt werden. Doch dann Anzeichen
eines septischen Schocks: Fieber, Herzjagen, schnelle Atmung. Filends
untersuchen die Arzte den Bauchraum mit Ultraschall und sind scho-
ckiert: Sie sehen Flecken, wo keine sein diitften — vermutlich Darmin-

halt, der in den Bauchraum gelangt ist.



Waél lebt

Waél wird sofort operiert. Die Chirurgen entfernen die Ansammlun-
gen von Fikalien aus seinem Bauchraum, sie sind erschreckend grof3. In
der Verbindung zwischen Darm und Leber, die sie wihrend der Trans-
plantation hergestellt hatten, damit die Galle ihren Weg findet, ent-
decken die Chirurgen kleine Offnungen. Im Blut und im Eiter aus Waéls
Kérper wachsen im Diagnoselabor Elscherichia-coli-Bakterien. Waél er-
hilt Antibiotika.

Nun scheint sich alles gegen das Baby zu verschworen. Im Blut tau-
chen weitere Bakterien auf: Klebsiellen und Enterokokken. Dann tritt
erneut ein Schock auf, weil Waél das Medikament nicht vertrigt, das
die AbstoBung der transplantierten Leber unterdriicken soll. 15 Tage
nach der Transplantations-OP muss Waél erneut auf die Intensivsta-
tion — wieder Verdacht auf einen septischen Schock, obwohl die Arzte
diesmal keine Bakterien finden. Trotzdem verabreichen sie dem Baby
drei verschiedene Antibiotika. Kurz darauf braucht es zusitzlich Medi-
kamente gegen Cytomegaloviren, die sich nun auch noch in seinem
Kérper vermehren.

Am 15. Oktober, 20 Tage nach der Transplantation, entdecken die
Arzte in einem Abstrich aus Waéls Enddarm ein weiteres Bakterium:
Psendomonas aeruginosa (Abb. 2 und 3, Seite 209 £.). Auf den ersten Blick
scheint sich der Keim zwar nicht am mikrobiellen Angriff auf das Baby
zu beteiligen. (Das gibt es ofter: Viele Bakterien, die potenziell Infekti-
onen auslosen konnen, leben auf der Haut oder in der Nase eines Men-
schen, ohne Probleme zu machen.) Aber in diesem Fall werden die Arzte
nervos, denn sie dimpfen wegen der Organtransplantation das Immun-
system des Babys mit Medikamenten, und genauere Tests zeigen, dass
dieser Psendomonas-Keim gegen fast alle Antibiotika resistent ist.

Drei Wochen spiter beginnt die sich abzeichnende Katastrophe:
Waéls Zustand verschlechtert sich, er rutscht in ecinen septischen
Schock, die Cytomegaloviren vermehren sich plotzlich noch stirker,
der Korper stoBt die Spenderleber immer heftiger ab. Die Arzte verab-
reichen verschiedene Antibiotika, trotzdem geht es dem kleinen Jungen
sehr schlecht. Er hat hohes Fieber, eine stark entziindete Leber und zum

ersten Mal taucht der Pseudomonas-Keim im Blut auf.



Kapitel 1: An den Grenzen der Medizin

In den kommenden Tagen erleiden Waél und seine Eltern eine Ach-
terbahnfahrt des Schreckens: Sein Fieber steigt, die Arzte geben thm
einen Cocktail aus Antibiotika, dann wird es wieder besser, die Medi-
kamente werden abgesetzt. Wieder hohes Fieber, wieder Antibiotika ...
Weil der Pseudomonas-Keim hochresistent ist, miissen die Infektiologen
sogenannte »Last line«-Antibiotika einsetzen, Antibiotika der letzten
Hoffnung. Sie wirken zwar in diesem Fall, aber man erkauft sich ihren
Effekt oft mit starken Nebenwirkungen.

Waél erhilt unter anderem Colistin. Es ist seit den 1950et-Jahren be-
kannt, wurde zwischenzeitlich aber nicht mehr eingesetzt, weil es Nie-
ren und Nerven schidigen kann. Heute miissen die Arzte in verzwei-
felten Fillen wieder zu Colistin greifen, weil es das Letzte ist, was noch
hilft. Ein Beelzebub. In einer Publikation von 2010 mit dem Titel »Co-
limycin: Ein altes Antibiotikum, das man kennenlernen muss« schrieb
der franzosische Kinderarzt Robert Cohen: »Colimycin ist ein Antibio-
tikum, so komplex wie kein anderes (bis jetzt haben wir dartiber mehr
Fragen als Antworten), und es ist extrem schwer einzusetzen. Es sollte
nur verwendet werden, wenn es absolut notwendig ist.«?

Die Lage ist also ernst, wenn man mit Colistin behandelt werden muss.
Bei Waél, so stellt sich bald heraus, ist sic nahezu ausweglos: Weitere
Labortests deuten darauf hin, dass der Pseusdomonas-Keim selbst gegen
Colistin resistent ist — und zusitzlich reagiert das Baby mit starken all-
ergischen Reaktionen auf das Medikament. Wacl liegt lingst wieder auf
der Intensivstation. Seine Eltern sind verzweifelt. »Tag und Nacht hat
Waél Antibiotika bekommeng, erzihlt seine Mutter Khadidja Rezig spi-
ter. »Alles, was es auf der Welt gibt, wurde ausprobiert. Nichts hat gehol-
fen.« Thr Mann Sofiane hat auf seinem Mobiltelefon Videos aus diesen
schrecklichen Tagen gespeichert. Sie zeigen ein abwechselnd apathisches,
dann wieder rastloses Kind. Seine Haut ist gelb, der Bauch aufgedunsen,
vermutlich von grolen Abszessen in der Leber. »Er zitterte die ganze
Nacht, schlief nicht, trotz all der Medikamente. Es gab Momente, in

denen wir jede Hoffnung vetloren, erinnert sich Khadidja Rezig,

2 Colimycin ist ein anderer Name fiir Colistin.



Waél lebt

Am 19. November, 53 Tage nach der Lebertransplantation, enthiil-
len Untersuchungen cin Bild des Schreckens in Waéls Leber: Mchrere
Abszesse, verengte Gallenginge im Innern des Otgans, die Ginge Rich-
tung Darm sind entztindet. In seinem Ko6rper tobt eine schwere Sepsis,
verursacht durch die hochresistenten 2. aernginosa. Angesichts der Ab-
stoBBung wiirden die Arzte normalerweise eine weitere Lebertransplan-
tation ansetzen, um das zerfressene Organ auszutauschen. Wegen der
akuten Infektion ist daran nicht zu denken.

Vier Tage spiter spitzt sich die Lage weiter zu, berichtet der Infek-
tiologe Dimitri Van der Linden spiter auf einem Kongtess. Er hat Waél
behandelt. Selbst ein Cocktail aus vier Antibiotika habe die Pseudomo-
naden nicht aus dem Blut des Babys vertreiben konnen. Waél zittert,
Schiittelfrost peinigt seinen kleinen Korper. »Wir waren in einer Sack-

gassce angelangt.«

HILFE IN HOCHSTER NOT

Dimitri Van der Linden wihlt die Nummer von Patrick Soentjens,
einem Arzt am Konigin-Astrid-Militirkrankenhaus. Es liegt keine acht
Kilometer von der Klinik Saint-Luc entfernt auf der anderen Seite
Brissels. An diesem Krankenhaus gibt es ein Team, das die Phagenthe-
rapie erforscht, Phagenpriparate herstellt und sie Arzten zur Verfiigung
stellt. Patrick Soentjens koordiniert die Zusammenarbeit der Phagen-
forscherinnen und der behandelnden Arzte. »Ich fragte ihn, ob sie uns
Phagen schicken kénnen, erzihlt Van der Linden. Weil die Phagen-
therapie nicht reguldr zugelassen ist, muss er die verzweifelten Eltern
informieren. Khadidja Rezig: »Ich erinnere mich noch genau, als die
Arzte kamen und uns sagten, dass simtliche Antibiotika nichts mehr
austichten wiirden, und uns zum ersten Mal von der Phagentherapie
erzihlten. Zuerst waren wir schr beunruhigt, weil wir davon noch nie
etwas gehort hatten. Aber nach zehn Minuten Nachdenken stimmten
wir zu, wir wussten ja: Wir konnen sonst nichts mehr fir Waél tun. Es

war unsere letzte Chance, entweder die Phagen oder — nichts.« Auch
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das Ethikkomitee der Klinik wird eiligst einberufen und um Zustim-
mung gebeten.

In denselben Stunden machen die Forscher im Konigin-Astrid-Kran-
kenhaus das Phagenmedikament fertig und lassen es eiligst in die Klinik
Saint-Luc bringen. Um 17 Uhr trifft es dort ein. Kurz darauf beginnt
die Behandlung. Per Infusion schleusen die Arzte die Viren in Waéls
Blut. Ein Radiologe nimmt seine Leber mit Ultraschall ins Visier und
es gelingt ihm, eine Nadel in einen der Abszesse im Organ vorzutrei-
ben — darauf pumpen die Arzte durch die Nadel langsam eine Losung
mit Phagen direkt in den Eiterherd, direkt in die Bakterienbrutstitte.

Wie alle Viren haben Phagen nur ein Ziel: sich auf Kosten ihrer
Opfer zu vermehren. Dazu dockt ein Phage ans AuBere eines Bak-
teriums an und injiziert sein Erbgut ins Innere. Dort tiberlistet es die
baktericlle Zellmaschinerie, sodass diese nur noch neue Phagen produ-
ziert. SchlieBllich wird die Bakterienhiille aufgel6st und die jungen Pha-
gen stromen hinaus — bereit fiir neue Beute. Werden die Bakterienkil-
ler in den Korper eines Patienten geschleust, konnen sie die Bakterien
so weit dezimieren, dass das Immunsystem den Rest etledigen kann.
Ist die Infektion besiegt, verschwinden die Phagen aus dem Koérper
des Geheilten, weil es dort keine Bakterien mehr gibt, in denen sie sich
vermehren konnten. (Wir etliutern diese Vorginge in den Kapiteln 3
bis 5 ausfihrlich.)

Waéls Zustand ist derart verzweifelt, die Arzte miissen so schnell
handeln, dass sie sogar cine der wichtigsten Regeln bei der Behandlung
mit Phagen auBer Acht lassen miissen. Phagen sind duB3erst wihlerisch.
Es gibt unzihlige Arten,® die jeweils nur eine einzige Bakterienart atta-
ckieren. Zum Beispiel 2. aeruginosa, jene Spezies, die Waél bedroht. Oder
Staphylococcus anrens, eine Spezies, die Haut, Weichteile oder Knochen in-
fizieren kann. Die meisten Phagenarten sind sogar so spezifisch, dass
sie nur einzelne Unterarten einer Bakterienart befallen (auch zu all dem
spiter mehr).

Fir den Infektiologen heifit das normalerweise: Exr muss verschie-
dene Phagen zur Hand haben und er muss vor einer Behandlung testen,

welcher Phage gegen die Bakterien seines Patienten aktiv ist. Bei Waél
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ist dies allerdings graue Theorie, berichtet Dimitri Van der Linden spi-
ter auf dem Kongtess: »Wir schickten Proben der Bakterien fir diese
Tests ins Konigin-Astrid-Krankenhaus. Aber auf die Ergebnisse warten
konnten wir nicht.« Die Arzte spritzen Waél sofort, was an Psezudomo-
nas-Phagen vorritig ist — ein Cocktail aus zwei verschiedenen Phagen-
arten —, und bangen. Die Ergebnisse der Tests wollen sie spiter bertick-
sichtigen — sofern es die Moglichkeit dazu tiberhaupt noch geben wird.

Zuerst sicht es ganz so aus, als vollfithrten die Phagen die Magie,
die sich Waéls Eltern und Arzte von ihnen erhoffen. Bereits 36 Stun-
den nachdem die ersten Phagen in die Venen des Babys gestromt sind,
sind in seinem Blut keine Bakterien mehr nachzuweisen. Doch sechs
Tage spiter tauchen sie dort und in Proben aus Abszessen wieder auf.
Die Phagenspezialisten des Konigin-Astrid-Krankenhauses raten zur
doppelten Phagendosis. Infektiologe Van der Linden folgt dem Rat.
Doch am nichsten Tag muss er die regelmiBige Injektion der Phagen
in den Leberabszess stoppen, Waél reagiert mit Unruhe auf diese Be-
handlung; Die Phageninfusionen aber — jeden Tag wihrend sechs Stun-
den — werden fortgesetzt, und auch Antibiotika bekommt der Kleine

nach wie vor.

3 Organismen wie Bakterien, Tiere oder Pflanzen werden in der Biologie nach
demselben System geordnet und in einzelne Arten und Verwandtschafts-
gruppen eingeteilt. Viren passen nur bedingt in dieses Ordnungsschema, da
sie von Natur her deutlich anders sind: Sie sind auf sich gestellt nicht lebens-
fihig, sondern benotigen fur ihre Vermehrung einen Wirtsorganismus — das
HI-Virus zum Beispiel den Menschen, verschiedene Phagen unterschied-
liche Bakterienarten. Phagen verindern (wie alle Viren) ihr Erbgut stindig,
es ist deswegen gar nicht so einfach zu entscheiden, welche Varianten jeweils
in dieselbe Spezies-Schublade gehoren und welche sich schon so verindert
haben, dass sie eine eigene Spezies bilden. Forscher verwenden deshalb den
Begriff »Art« oder »Spezies« bei Viren zuriickhaltend und weichen auf Be-
zeichnungen wie »virale Population« aus oder sprechen einfach von »Phagex,
wenn eine solche Population gemeint ist. Wir halten es dhnlich, benutzen
aber manchmal bewusst »Phagenspezies« oder »Phagenart«, um deutlich
zu machen, dass es sich um eine zusammengehorende Population oder Art
handelt.
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Langsam tritt Besserung ein. Das Fieber verschwindet, die Haut
nimmt eine normale Farbe an, Waél wird lebendiger. Zwar finden die
Arzte an zwel Tagen nochmals Bakterien in seinem Blut, danach aber
nicht mehr. Die Heilung schreitet voran. Vollstindig wird sie aller-
dings erst moglich sein, wenn Waél erneut eine neue Leber bekom-
men haben wird. Das Organ in seinem Koérper ist durch die Absto-
Bung und die lang anhaltende Infektion unrettbar geschidigt. Zudem
vermogen die Phagen P, aeruginosa im Innern der Leber nicht vollstin-
dig zu vernichten.

Am frihen Morgen des 3. Februar, an einem Sonntag mehr als vier
Monate nach der ersten Transplantation, klingelt auf Waéls Kranken-
station das Telefon: Irgendwo in Europa ist ein Mensch zu Tode ge-
kommen und seine Leber passt. Das Organ wird express nach Briissel
geschickt und die Chirurgen 6ffnen erneut den Korper des Jungen. Sie
blicken auf eine schwer maltritierte Leber, ibersit mit grof3en, schwat-
zen Flecken: Infektionsherde, abgestorbenes Gewebe. Die Arzte tren-
nen die Gefille, die das alte Organ mit Waéls Korper verbinden, und
entfernen es. Dann waschen sie die Kérperhohle mit 250 Milliliter Pha-
genlésung aus. Sie soll die Psexndomonas-Keime neutralisieren, die da viel-
leicht noch lauern. Dann setzen sie die neue Leber ein.

Proben, wihrend der Operation enthommen, kommen positiv aus
dem Labor zuriick: Noch immer lebt im Innern Waéls ein halber Bak-
terienzoo: P aeruginosa, Enterococcus faecium, Stenotrophomonas maltophilia.
Darum bekommt er fiir weitere zwei Wochen tiglich Phageninfusionen
und einen Cocktail verschiedener Antibiotika. Dann werden sie abge-
setzt. Waél hat wihrend 86 Tagen Infusionen mit Phagen bekommen,
so lange wie nur wenige vor ihm. Er wird gesund, meistert den schwe-
ren, hartnickigen Infekt, obwohl er wegen der Transplantation Medi-
kamente bekommt, die sein Immunsystem ddmpfen.

Als einer von uns (TH) vier Monate spiter Waél und seine Eltern
in Brussel kennenlernt, trifft er auf einen quicklebendigen Jungen, der
sich energisch meldet, wenn die Erwachsenen zu lange quatschen. Die
unvorstellbaren Strapazen sind ihm nicht anzumerken — seinen Eltern

allerdings schon, ebenso die enorme Etleichterung, dass ihr Kind trotz
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allem tiberlebt hat. Die junge Familie trifft an diesem Tag zum ersten
Mal auf die Forscher des Konigin-Astrid-Militirkrankenhauses, die fur
Waél die Phagen hergestellt haben. HEs kommt zu rithrenden Szenen.
Khadidja Rezig bedankt sich »ftir das Wunder«. Jean-Paul Pirnay, der
Leiter des Forschungsteams, ist sichtlich geriihrt, aber auch etwas ver-
legen. Er sagt: »Es ist schon befriedigend, wenn man nach den vie-
len Stunden, Tagen und Wochen Arbeit im Labor die Menschen trifft,
denen man damit helfen konnte.«

Weil die Behandlung mit Phagen cine experimentelle Therapie ist
und weil zumindest in Westeuropa vor Waél selten ein so kleines Kind
damit behandelt worden ist, sagt Khadidja Rezig: »Bevor die Arzte uns
an jenem Tag gefragt haben, hatten wir noch nie von dieser Therapie
gehort. Waél war das erste Baby, an dem man sie ausprobiert hat. Er war
so etwas wie ein Versuchskaninchen. Diese Entscheidung war wirklich
schwierig ... Aber was kann man tun? Man kann doch ein Baby nicht
einfach sterben lassen.«

Am Tag dieses Treffens findet am Konigin-Astrid-Militirkranken-
haus ein kleiner Phagentherapie-Kongress statt, an dem Waéls Infek-
tiologe, Dimitri Van der Linden, seinen Vortrag mit folgenden Worten
beendet: »Ohne die zweite Lebertransplantation hitte Waél nicht tibet-
lebt — aber wir behandelnden Arzte sind tberzeugt davon: Die Phagen
haben fiir ihn den Unterschied gemacht.«

KEINE METHODE WIE JEDE ANDERE

Waéls Geschichte riickt wichtige Aspekte der Phagentherapie in den
Blick. Einen haben wir bereits mehrfach erwihnt:

= Esgibt noch keine reguldr zugelassenen Phagenpréparate, die Methode gilt als experimen-
tell. Dies hat eine Reihe von Folgen, die wir besprechen werden.

= Es gibt keinen geregelten Zugang zur Phagenbehandlung. In vielen Féllen kennt ein be-
handelnder Arzt die Methode kaum und zieht sie nicht in Erwagung. Man muss sich als

N
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Patient oder Angehdrige oft selbst um eine Abklarung bemiihen, ob der Einsatz von
Phagen sinnvoll sein kannte.

= ObundwiemaneineBehandlung mitPhagenerhalt, istindenLadndernunterschiedlichgeregelt.
Grundsatzlich gilt Artikel 37 der Helsinki-Deklaration des Weltérztebundes: Sind in einem
Krankheitsfall alle zugelassenen Behandlungsoptionen ausgeschdpft, kann ein Arzt alter-
native Ansétze einsetzen. Die Patientinnen oder gesetzlich berechtigte Vertreter miissen
umfassend iber die gewahlte Methode informiert werden und sie miissen ihr zustimmen.
In manchen Léndern, zum Beispiel Belgien, gibt es spezifische Regeln fiir die Phagen-
therapie, die den Einsatz erleichtern - in Deutschland, Osterreich und der Schweiz ist
dies gegenwartig nicht der Fall (mehr dazu in Kapitel 6).

= Phagentherapie hat, verglichen mit Antibiotika, einige Eigenheiten, zum Beispiel die er-
wahnte Spezifitdt der Phagen. Darum muss vor ihrem Einsatz mit Labortests gepriift
werden, welche Phagen gegen die Bakterien eines Patienten Wirkung zeigen. Dies er-
schwert den Einsatz in akuten Notféllen. Dariiber hinaus fihren die Eigenschaften der
Phagenbehandlung dazu, dass sie fir manche Infekttypen geeigneter erscheint als fiir
andere. Ein simples Beispiel: Wenn fir ein bestimmtes Bakterium keine Phagen verfiig-
bar sind, ist keine Behandlung mdglich (mehr dazu in Kapitel 3).

= Es gibt bei vielen Aspekten der Phagentherapie Fragen und Unklarheiten, zum Beispiel
wie sich Phagen im Kdrper genau verhalten (Pharmakologie, Pharmakokinetik und In-
teraktion mit dem Immunsystem¢). Das macht es fiir die behandelnden Arzte und Arz-
tinnen manchmal schwierig zu entscheiden, ob und wie sie die Phagen im konkreten
Fall einsetzen sollen. Im Gegensatz dazu gibt es fir die meisten Anwendungsgebiete
von Antibiotika Richtlinien, die von den Fachgesellschaften erarbeitet und fortlaufend
angepasst werden (Kapitel 5).

Auch wenn Phagen als Viren keine pharmazeutischen Priparate im klassischen
Sinne sind, werden auch fiir sie die Begriffe »Pharmakologie« und »Pharma-
kokinetik« angewendet.
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