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Forschung im Fokus

Diaten konnen Krankenhauskeim im Darm fordern

Forscher stellten fest, dass bei einer strengen Diét ein bestimmter Krankenhauskeim im Darm verstérkt auftritt
und die Nahrungsaufnahme tiber die Darmwand erschwert. Die Auswirkungen einer Diét untersuchte das Team
bei 80 &lteren Frauen mit leichtem bis starkem Ubergewicht. Dabei teilten die Forscher die Probandinnen in
zwei Gruppen ein. Eine Gruppe versuchte, unter arztlicher Aufsicht mit einer so genannten Formula-Di&t
abzunehmen, wobei taglich hdchstens 800 Kilokalorien Uber Fertiggetranke konsumiert wurden. Eine zweite
Gruppe sollte ihr Gewicht Uber den Versuchszeitraum von 16 Wochen moglichst konstant halten. Bei den
Frauen auf Diét fanden die Forscher weniger Mikroorganismen in den Stuhlproben, und die Zusammensetzung
der Darmflora hatte sich verandert.

Alsdie Forscher die Stuhlzusammensetzung genauer untersuchten, fiel ihnen v. a. eine verstérkte Besiedelung
mit einem bestimmten Bakterium auf: Clostridioides difficile. Der Mikroorganismusist in der Umwelt ebenso
zu finden wie im Darm gesunder Menschen und Tiere. Er kann sich allerdings nach einer Antibiotikatherapie
deutlich vermehren und dann auch schwere Entziindungen der Darmwand hervorrufen. Auch gilt C. difficile als
einer der haufigsten Problemkeime in Krankenhausern.

Eine stark kalorienreduzierte Diét sorgt also dafur, dass ein a's Krankenhauskeim bekanntes Bakterium sich
leichter vermehren kann und die Aufnahme der Nahrung tber die Darmwand weniger effizient macht — ohne
aber Krankheitssymptome zu verursachen.

Jumpertz von Schwartzenberg R et al.: Caloric restriction disrupts the microbiota and colonization resistance.
Nature, 2021.

www.nature.com/articles/s41586-021-03663-4
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Cholesterinwerte stabil senken — per Genome
Editing

Eine neue Methode der Gen-Editierung kann einzelne Bausteine einer DNA-Sequenz sehr prézise verandern.
Mit einer solchen Punktmutation gelang es, hohe Cholesterinwerte im Blut von zwei Tiermodellen dauerhaft zu
senken. Dies erdffnet die Moglichkeit, Patienten mit vererbten Stoffwechselkrankheiten wie der familiare
Hypercholesterindmie kiinftig zu heilen.

Das Low-Density-Lipoprotein (LDL) kann pro Partikel so bei spiel sweise Tausende Fettmolekiile wie
Cholesterin transportieren. Hohe LDL-Cholesterinwerte kdnnen mit einer neuartigen prazisen Methode der Gen-
Editierung dauerhaft gesenkt werden. Man schleuste eine einzelne Punktmutation in das Gen ein, welches das
Enzym PCSK9 kodiert. Dieses Protein ist an der Aufnahme von Cholesterin aus dem Blut in die Zellen beteiligt.

Die genetische Veranderung blockierte PCSK9 erfolgreich und fuhrte im Tierversuch mit M&usen und Primaten
zu einer signifikanten Senkung der L DL -Cholesterin-K onzentration im Blut.

https://www.|aborpraxis.vogel .de/chol esterinwerte-stabil -senken-per-genome-editing-a- 1026164/ ?cmp=nl-
102& uuid

Neuer Wirkstoff gegen Zoliakie?

Bei Zdliakie-Patienten sorgt eine Uberaktivitat des Enzyms Transglutaminase-2 dafiir, dass die Gluten-
Bruchstiicke dort in eine immunaktivierende und entziindungsfordernde Form umgewandelt werden. Der jetzt
getestete Wirkstoff ZED1227 verhindert diesen letzten Schritt, indem er die Transglutaminase-2 hemmt. Wie
effektiv sich mit diesem Hemmstoff die Zoliakie behandeln 18sst, wurde in einer Phase-11a-Studie mit 160
Patienten in sieben européischen Landern getestet. Die Teilnehmer erhielten téglich eine Tablette mit 10, 50
oder 100 Milligramm ZED1227 oder aber ein wirkstofffreies Placebo. Um die Wirksamkeit des Mittels auch bel
Glutenbel astung zu testen, nahmen die Testpersonen freiwillig téglich eine standardisierte Menge Gluten zu
sich. Wahrend der sechswdchigen Studiendauer wurde regelmaldig ihr Befinden abgefragt, aul3erdem priften die
Wissenschaftler den Zustand der Darmzotten und ihre Tiefe mittels Endoskopien.

Die Patienten, die den Hemmstoff ZED1227 erhalten hatten, litten trotz der Glutenaufnahme weniger unter den
typischen Zoliakiesymptomen. Parallel dazu besserte sich auch die Entziindung der Darmschleimhaut, die Zahl
der Lymphozyten in der Dinndarmwand nahm ab und die Darmzotten erholten sich: Ihre Hohe nahm gegeniiber
der Placebogabe im Schnitt um 44 Prozent zu. Je héher die Dosis, desto ausgepragter war dabei der Effekt.

https://www.scinexx.de/news/medizin/neuer-wirkstoff-gegen-zoeliakie

Uber gewicht und Bluthochdruck — ver kntipft durch
ein Hormon
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Ubergewicht (Adipositas) ist eine Dauerbelastung fiir den Korper und die eigene Gesundheit. Mit dem
Bauchumfang nimmt auch die Konzentration des Hormons L eptin zu, das im Fettgewebe produziert wird. Esist
an der Steuerung von Hunger- und Séttigungsgefihl beteiligt und spielt eine wichtige Rolle bei der Regulierung
des Fettstoffwechsels von Menschen. Bei einer hochkal orischen Erndhrung nimmt die Dichte der Blutgefél3ein
der Gehirnregion Hypothalamus zu. Inwieweit diese Verdichtung der Blutgefal3e im Gehirn mit einem erhohten
Leptinspiegel im Blut — und damit einem hohen Kdrperfettanteil — zusammenhéngt, war noch nicht geklart.

In adipdsen Mausen wurde die Rolle des L eptins genauer untersucht. Bel der Studie fiel auf, dassdie
Ubergewichtigen Tiere genau dann keine Verdichtung der Blutgefal3e im Hypothalamus ausbildeten, wenn ihnen
das Hormon Leptin fehlte.

Damit wiesen die Wissenschaftler nach, dass Leptin fur die Verdichtung der Gefél3e im Hypothalamus
hauptverantwortlich ist und dass dieser Prozess tiber die Astrozyten vermittelt wird. Verdichtete Blutgeféle im
Gehirn tragen zum Bluthochdruck bei Ubergewichtigen Patienten bei.

Gruber et a.: Obesity-associated hyperleptinemia alters the gliovascular interface of the hypothalamus to
promote hypertension. Cell Metabolism, Volume 33, Issue 6, June 2021.
https.//www.sciencedirect.com/science/article/pii/S155041312100173X
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