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Neue Wege in der Adipositas-Therapie

DeveloGen - neue
Wege in der Adipositas-
Therapie

Fettleibigkeit, auch Adipositas genannt,
ist eines der am meisten unterschétzten
und unterbehandelten Krankheitsbilder
Gberhaupt.

Allein in Deutschland sind etwa die Hélfte
aller Menschen Gbergewichtig, knapp ein
Drittel bereits fettleibig (Jahr 2003, Statis-
tisches Bundesamt). Weltweit betrdgt die
geschétzte Anzahl der Ubergewichtigen
etwa 300 Millionen (Jahr 2000, Weltge-
sundheitsorganisation WHO).
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Warum ist Adipositas
so gefdhrlich?

Adipositas trégt zur Entstehung weiterer
Krankheiten bei, allen voran Diabetes
mellitus Typ 2 (Alterszucker) und Herz-
Kreislauf-Erkrankungen. Fettleibigkeit
ist ein Risikofaktor fur eine verkirzte
Lebenserwartung. So kann ein Body Mass
Index Uber 30 kg/m? die Sterblichkeit um
50 bis 150 Prozent erhdhen!

DeveloGen entwickelt in-
novative Wirkstoffe gegen
die Fettleibigkeit

Der therapeutische Ansatz des Géttinger
Biotech-Unternehmens konzentriert sich
hauptsachlich auf zwei Bereiche:

* Die Steuerung von Appetit, Hunger
und Séttigungsgefihl Gber das zen-
trale Nervensystem, um die Energie-
aufnahme zu reduzieren

¢ Die Fettspeicherung, um Nahrungsfette
wieder der Verbrennung zuzufihren

Um diejenigen Gene ausfindig zu machen,
die bei diesen Mechanismen eine Rolle
spielen, arbeitete DeveloGen mit der
Fruchtfliege (Drosophila melanogaster) als
+Modellorganismus”. Fruchtfliegen mit
genetischen Verdnderungen (Mutati-
onen) wurden auf ihren Feftgehalt hin
analysiert.

sypdpllorganiimus
Orezophila melanoges fer u

“Mcks und dinne™ Fllegen

= Dhrhgrew

A — »
g]l
§
LN ]

T ol . r s

T A [ o

| % T | -h‘i |

. oI T i ."'": i

Froyriien

Auswahl der Zielgene bei der Fruchtfliege.

Die Suche
nach Wirkstoffen

Um Wirkstoffe zu finden, die Einfluss auf
die Zielgene nehmen kénnen, werden so
genannte Screenings durchgefthrt. Da-
bei werden ganze Stoffbibliotheken, die
mehrere tausend Substanzen umfassen,
mit extrem hohem Durchsatz getestet.
Blockieren dabei Stoffe die Aktivitat des
Zielgens, sind sie Kandidaten fur die
weitere Wirkstoffentwicklung. Bei der
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anschlieBenden Wirkstoffentwicklung
werden die Eigenschaften der Substanzen
weiter optimiert.

Danach wird die Wirksamkeit der Stoffe
im Tiermodell untersucht. Bei DeveloGen
wird unter anderem die ,obese” -Maus
(engl. fettleibig) verwendet. Diese Méuse
werden aufgrund einer natirlichen
Mutation hochgradig dick. Ebenso wie
der Mensch entwickeln sie typische Kom-
plikationen wie beispielsweise Diabetes
mellitus Typ 2.
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Die Suche nach Wirkstoffen gegen Fettleibigkeit: Von der Bestimmung des Zielgens tber das

Mausmodell hin zur Wirkstoffentwicklung.

Wirkstoff-Screening.



Behandlung fettleibiger
Mause mit Wirkstoffkandi-
daten

DeveloGen hat erfolgreich wirksame Stoffe
entwickelt, die bei den ,obese” - M&usen
bewirken, dass sich ihre Gewichtszunah-
me verringert.

Interessanterweise verdndert sich jedoch
nicht die Nahrungsaufnahme bei den
behandelten Tieren. Dies deutet darauf
hin, dass ihre Nahrungsverbrennung
gesteigert ist.
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Die ,obese”-Mduse (obese =
werden extrem dick.

fettleibig)
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Die behandelten ,,obese“-Mé&use nehmen bei gleicher Nahrungsaufnahme langsamer zu.

Arzneimittel gegen Ubergewicht?

Medikamente gegen
Ubergewicht

Beim Thema ,Medikamente gegen
Ubergewicht” stellen sich eine Reihe von
Fragen, Gber die Sie kritisch nachdenken
sollten.

* Was interessiert Sie eigentlich an
Medikamenten gegen Ubergewicht?

* Kennen Sie Leute, die Medikamente
gegen Ubergewicht einnehmen?

* Méchten Sie selbst gerne solche
Medikamente verwenden?

Und wenn ja: Wie hoch ist lhr Body
Mass Index? }

* Wie hoch muss |hr Ubergewicht sein,
um die Einnahme von Medikamenten
zu rechffertigen?

* Welche Arzneimittel sind wirksam?
Welche Nebenwirkungen haben
diese?

* Was dirfen Medikamente gegen
Ubergewicht kosten? Wer trigt diese
Kosten?

Ursache und Wirkung

Eigentlich sind die Zusammenhdnge rund
um das Ubergewicht sehr einfach. Nur
bei sehr wenigen Menschen gibt es tat-
sachlich erbliche oder krankheitsbedingte
Ursachen fur ihr hohes Gewicht.

* Falsche Erndhrung und ein Mangel an
Bewegung fihren zu Ubergewicht.
* Falsche Eméhrung und ein Mangel an
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Appetitzigler wie Reductil® kénnen vielféltige Nebenwirkungen haben.

Bewegung erhéhen das Risiko sowohl
fur Krebserkrankungen als auch fir
Herz-Kreislauf-Krankheiten.

* Ubergewicht erhdht das Krankheits-
risiko, aber die Ursachen des Uber-
gewichtes sind die bedeutsameren
Krankheitsrisiken.

Welche Medikamente
gibt es?

Appetitzigler

Zu den so genannten Appetitziglern
gehdren Reductil® (Wirkstoff Sibutramin)
und Recatol® (Wirkstoff Phenylpropa-

nolamin).

Appetitzigler wirken bei vielen Betroffe-
nen, aber keineswegs bei allen. Und sie
wirken ausschlieBllich in dem Zeitraum, in
dem sie eingenommen werden.

Dem stehen erhebliche Nebenwirkungen
gegeniber:

* Das Reaktionsvermdgen sinkt.

* Der Blutdruck steigt.

* Viele Patienten leiden unter
Kopfschmerzen.

o Nicht selten kommt es zu Ubelkeit.

* Die Medikamente kénnen Angstzu-
stéinde auslésen.

* Der Puls steigt an.

e Das Autofahren ist unter dem Einfluss
dieser Substanzen verboten.
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