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"Erstmals konnen wir direkt in die Evolution eingreifen”
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wErstmals konnen wir direkt in die

FEvolution eingreifen”
Die Mediziner JOHANNES HUBER und STEFAN WOHRER erklaren,

warum die personalisierte Medizin eine neue Ara einlautet.

TREND: In welchen Bereichen der
Medizin sehen Sie das grofite Po-
tenzial fiir personalisierte Ansiitze?
STEFAN WOHRER: Der grofite
medizinische Nutzen liegt immer in
der Priivention von Krankheiten.
Das Gleiche gilt fiir die personali-
sierte Medizin. Wenn ich mein per-
sonliches Risiko fiir eine bestimmte
Erkrankung kenne, kann ich eine
aktive Vorsorge betreiben, damit
diese Erkrankung am besten gar
nicht auftritt oder frithzeitig behan-
delt wird. Was die Behandlung be-
trifft, so hat die Pharmakogenetik,
das heifSt die Auswahl von Medika-
menten basierend auf genetischen
Untersuchungen, derzeit das grofite
Potenzial. Wenn jeder Osterreicher
einen pharmakogenetischen Test
machen wiirde, so konnte man
jihrlich circa 100.000 Spitalsaufent-
halte vermeiden und dadurch 500 Milli-
onen Euro einsparen.

‘Wo wird personalisierte Medizin aktuell
schon eingesetzt?

JOHANNES HUBER: In der Neurologie
und Psychiatrie, beim Verschreiben von
Psychopharmaka. Es gibt Menschen, die
das gleiche Psychopharmakon schnell
oder langsam ausscheiden. Und wenn sie
es langsam ausscheiden, dann brauchen
sie naturlich weniger. Wenn sie es
schneller ausscheiden, dann brauchen sie
mehr. Mit der personalisierten Medizin
findet man hier die richtige Dosis. Denn
wenn Sie zu wenig anbieten, dann wirkt
es nicht. Und wenn Sie zu viel anbieten,
dann schlaft der Patient den ganzen Tag.

Welche Herausforderungen sehen Sie
bei der Integration der personalisierten
Medizin in die Standardversorgung?
WOHRER: Viele Personen, die derzeit
im Gesundheits- und Medizinbereich ar-
beiten, sind jetzt schon {iberlastet und
empfinden den zusatzlichen Aufwand
durch die personalisierte Medizin als Be-
lastung bzw. Storung der Routine. Des-
halb muss einerseits eine breite Aufkla-

STEFAN WOHRER (1.) ist Facharzt fiir Innere Medizin, Hama-
tologie und Onkologie. 2015 griindete er Permedio, das Zentrum
fiir personalisierte Medizin. JOHANNES HUBER studierte
Theologie und Medizin und ist in Wien als Arzt tatig. Von 1992 bis

20M war er Leiter der ki F I
Endokrinologie im Wiener AKH.

Wie funktioniert diese Repro-
grammierung?

HUBER: Es gibt ein Grundgesetz
in der Biologie, das fuir alle Spezi-
es gilt: Wenn eine Gattung in Le-
bensgefahr ist, dann reprogram-
miert sie die Software. Dieses
Umprogrammieren ist dafiir ver-
antwortlich, dass sie der Gefahr
widerstehen kann, also das Leben
sich nicht verkiirzt, sondern
manchmal sogar verlingert. Und
auch bei Menschen gibt es diese
Gefahrensituationen, die eine Re-
programmierung moglich ma-
chen. Die grofite Gefahr des Men-
schen aus der Steinzeit ist, dass er
verhungert. Und das erklirt auch,
dass diese berithmte Restriction

fiir gynékol

rung erfolgen, und andererseits muss sich
die personalisierte Medizin in die derzei-
tigen Strukturen integrieren. Beides pas-
siert im Moment noch viel zu wenig, weil
viele Verantwortliche noch davon ausge-
hen, dass es sich bei der personalisierten
Medizin um Zukunftsmusik handelt und
vergessen, dass diese im Moment schon
grof¥flachig angeboten wird.

Sie sprechen im Buch vom biologischen
Alter, das der Mensch selbst beeinflussen
kann. Wie ist das moglich?

HUBER: Frither hat man immer ge-
dacht, unser Genom, quasi die Hardware
der Zelle, prijudiziert auch unsere Le-
benszeit. Dann ist man darauf gekom-
men, dass es hinter dieser Hardware ei-
gentlich eine Software gibt. Das sind ei-
nerseits die elektrischen Ladungen
dieser Hardware, also die Epigenetik,
und andererseits die Milliarden von klei-
nen RNA-Stiicken, die in unserem Kor-
per kursieren. Und die programmieren
die Hardware, unser Genom. Und die
sind eigentlich das Entscheidende, denn
die sind auch veranderbar. Mit der Ver-
dnderung der Software, mit einer Repro-
grammierung, kann man sehr viel beein-
flussen.

of Calories, nimlich das Nichts
essen, eine enorme Reprogram-
mierungsmoglichkeit dieser Soft-
ware ist. Und auch ein Anti-Aging-Mittel.

Welche weiteren Anti-Aging-Mittel gibt
es?

HUBER: Die zweite Gefahrensituation
stammt auch aus der Steinzeit und betrifft
das Davonlaufen vom Feind. Das ist eine
Erklarung dafiir, warum Bewegung in vie-
len Facetten das Epigenom éndern und
verbessern kann. Die dritte Gefahr ist,
dass man erfriert. Auch die Korpertempe-
ratur hat auf diese Software einen gewis-
sen Einfluss. Kilte kann manchmal auch
wirklich gut sein. Auch das kann man aus
der Evolution herleiten. Und dann gibt es
noch pflanzliche Substanzen, von denen
man weif}, dass sie auch bei Menschen ei-
nerseits die RNA-Biologie verbessern und
andererseits die Codierung, das Epige-
nom, positiv verandern. Die Medizin hat
daraus die Epigenetic Drugs entwickelt,
wie zum Beispiel das Rapamycin. Das ist
ein vollig neues Areal in der Medizin, das
uns auch die Moglichkeit gibt, erstmals in
die Evolution direkt einzugreifen. In der
Vergangenheit haben wir gewartet, was
die Evolution durch Zufall mit uns vorhat.
Jetzt kann man tatséachlich mit diesen
Strategien direkt eingreifen.
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Wie personalisierte Medizin
die Lebensuhr neu justiert

GEN-ANALYSEN machen individualisierte Medizin heute schon méglich.

Nicht nur Krankheitsrisiken werden damit friiher aufgespuirt, sie sind auch

der Schliissel zum Jungbrunnen.

as ewige Leben bleibt weiter
ein alter Traum der Mensch-
heit. Neue medizinische Er-
kenntnisse  bringen  den
Menschen jedoch zumindest
einen Schritt naher zu die-
sem Wunsch. Denn die Lebensuhr lisst
sich tatsichlich beeinflussen. Klar ist: Der
Mensch altert und baut stetig ab. Zellscha-
den hiufen sich, Funktionen gehen verlo-

ren, und die Krankheitsanfilligkeit steigt.
Das Tempo, in dem dieser Verfall abliuft,
ist aber weitaus weniger gleichformig, als
lange angenommen wurde. Heute weifd
man, dass das biologische und das chrono-
logische Alter nicht unbedingt im Gleich-
schritt gehen. Die Lebensuhr tickt einmal
sehneller, dann wieder langsamer.

MARKUS MITTERMULLER

JJeder kann sein Leben und damit
auch seine Lebenszeit dndern®, erklirt der
Mediziner und Theologe Johannes Hu-
ber: ,Nicht alles ist genetisch determi-
niert, wie man frither gedacht hat. Man
kann vieles selbst in die Hand nehmen.”
Gemeinsam mit dem Mediziner und
Griinder von Permedio, einem Zentrum
fir personalisierte Medizin, beschreibt
Huber im Buch ,Warum wir sind, wie wir
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sind - Die Medizin entdeckt das Individu-
um® das Ende der ,One-Size-Fits-All“-
Therapien und die erstaunlichen Maog-
lichkeiten der personalisierten Medizin.

Denn die Ara, in der Arzte Patienten
mit dhnlicher Diagnose immer gleich be-
handelt haben, ist laut den Autoren defi-
nitiv vorbei. ;Was dem einen guttut, kann
bei anderen wirkungslos sein oder ihnen
sogar schaden®, stellt Huber fest. Und
Wahrer ergiinzt: ,Es beginnt eine Zeit, in
der wir nicht mehr verstehen werden, wa-
rum wir Patientinnen und Patienten mit
der gleichen Diagnose einfach die glei-
chen Medikamente verabreichen konn-
ten.” Diese Strategie produziere nicht nur
unnotiges Leid, sondern auch sinnlose
Ausgaben in Milliardenhohe fur die Ge-
sundheitssysteme.

Den entscheidenden Unterschied bei
der Wirkung von Medikamenten, Nahr-
stoffen oder Bewegung auf den Korper
machen sogenannte Polymorphismen,

also genetische Varianten, die dafir sor-
gen, dass jeder Mensch anders ist. Tm
Grunde sind es drei Faktoren, die in un-
serem Leben bestimmen, wie leicht wir
an Gewicht zunehmen, wie gut oder
schlecht wir Alkohol oder Kaffee vertra-
gen, ob wir eher Langstreckenliufer oder
Sprinter sind, oder welche Krankheits-
risiken wir haben.

EINER DER DREI FAKTOREN ist das Single
Nucleotid Polymorphism (SNP), im La-
borjargon als Snips bekannt. Die Abfolge

der Nucleotide, der
Grundbausteine unserer
Gene, bestimmt die

Funktion der Gene. Sni-
ps sind verinderte Vari-
anten eines Gens. Die
Veriinderungen konnen

~Jeder kann sein
Leben und damit
auch seine Lebens-
zeit Andern. Nicht
alles ist genetisch

tieren, sind fur die Umsetzung des geneti-
schen Codes verantwortlich und machen
uns gemeinsam mit den SNP und den
epigenetischen Codierungen zu dem, was
wir als Individuen sind®, so der Mediziner.

ZEITMESSER. Die grofle Frage ist nun,
wie sich dieses Wissen fiir die eigene Ge-
sundheit und in der medizinischen Ver-
sorgung nutzen lisst. Der Schliissel zur
personalisierten Medizin liegt in Gentests.
Wer sich einem solchen Test mit einer
Speichelprobe unterzieht, erhilt Zugang
zu einer Datenbank, die
unter anderem verrit, ob
und wie ein Medikament
wirkt, ob es womdglich
mehr schadet als nutzt
und was allenfalls die
bessere Alternative wire.

grofle Auswirkungen auf  determiniert, wie Eine andere Methode
;1lllv l‘ll‘l.'i(‘I'L' Seinsbereiche man friiher ge- 1'~.t ' d(:r‘ ﬁpi‘gun‘u_ti'sch‘c‘
haben. . Text, die Diagnostik der

Huber: ,Elektrische dacht hat. Software der Gene. Diese

Ladungen sind der zwei-
te der Faktoren, die uns
zu dem machen, was wir
sind. Denn erst sie bestimmen, welches
unserer Gene auf welche Weise aktiv wird
und welche tiberhaupt aktiv werden. Ein
Vorgang, den wir als epigenetische Codie-
rung kennen.”

Der dritte Faktor ist die RNA, bekannt
als Ribonukleinsaure. .Diese Molekiil-
gruppen, die in jeder unserer Zellen exis-

JOHANNES HUBER

zeigt, wie die Gene arbei-
ten - schneller oder lang-
samer - und errechnet
daraus die Lebenszeit. Der Bioinformati-
ker Steve Horvath gilt als Erfinder dieses
Zeitmessers. Und genau hier, bei der Akti-
vitit der Gene, kann der Mensch nun
selbst eingreifen und seinen Alterungs-
prozess verlangsamen. ,Jeder Mensch hat
eine andere Programmiersprache und
kann seine Software reprogrammie- B

Nutrigenomik. Die Macht der individualisierten Erndhrung

Warum koénnen man-
che Menschen nach
zwei Tassen Kaffee
wunderbar schiafen, wahrend
andere kein Auge schliefsen?
Oder warum verursacht Kase
bei manchen Menschen Ver-
dauungsprobleme? So unter-
schiedlich Menschen auf
Medikamente reagieren, so
verschieden sind Verarbeitung
und Reaktion des Korpers auf
diverse Nahrungsmittel. Die
Ursache liegt auch hier in der Genetik.

e

Die moderne Wissenschaft der Nutrigenomik trégt dazu bei, Ernahrungsplane zu per-
sonalisieren, indem sie die individuellen genetischen Unterschiede der Menschen beriick-
sichtigt. Die Méglichkeiten dieser personalisierten Ern&hrung sind enorm.

So kénnen genetische Marker verwendet werden, um Ernahrungspléne zu entwickeln,
die nicht nur die Gewichtsverwaltung unterstiitzen, sondern auch das Risiko ftr be-
stimmte Krankheiten reduzieren. Zum Beispiel kann die Kenntnis dariiber, wie ein Indivi-
duum Fette metabolisiert, helfen, das Risiko fiir Herz-Kreislauf-Erkrankungen durch eine

angepasste Fettaufnahme zu minimieren.
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» ren®, erklirt Huber: ,Genau das ist
das Interessante. Denn durch die Epige-
netik gelingt es dem Menschen zum ersten
Mal, direkt in die Evolution einzugreifen”,
sagt Huber.

Ein anschauliches Beispiel dafiir sei
das Kollagen. Wenn zu viel Methyl oder
zu viele elektrische Ladungen an einem
Gen hingen, dann werde dieses Gen
nicht mehr abgelesen: ;Wenn zum Bei-
spiel das Gen fiir das Kollagen in der
Haut methyliert ist, dann wird es nicht
mehr aktiv und der Korper bildet zu we-
nig Kollagen. Die Folge ist, dass die Haut
altert.”

Und wo liegen nun die Schliissel zum
Jungbrunnen? Hunger, Kilte und Bewe-
gung sind beispielsweise drei Faktoren,
die sich positiv auf die Gesundheit aus-
wirken, erkliart Huber (siche Interview
links): ,Steve Horvath hat Berechnungen
angestellt, wonach man durch die Repro-
grammierung zwischen zwei und sechs
Jahren an Lebenszeit gewinnen kann.
Aber wir sind hier erst am Anfang. Und
die Entwicklung geht rasant vor sich hin,
rasanter als bei der Entwicklung des
Handys oder des Autos.”

JOHANNES HUBER
STEFAN WOHRER

WARUM WIR SIND,
WIE WIR SIND
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:dizin entdeckt
das Individuum

Johannes Huber, Stefan Wéhrer.
+Warum wir sind, wie wir sind - Die
Medizin entdeckt das Individuum®,
edition a, 320 Seiten, € 25.

Ein interessanter Aspekt sind auch die
genetischen Risikofaktoren, die jeder von
uns in sich trigt und das individuelle ge-
netische Erkrankungsrisiko determinie-
ren. Die Forschung konnte zum Beispiel
Gene identifizieren, die mit einer Storung
der Blutfett-Regulation in Zusammen-
hang stehen. Das erméglicht einen neuen
Einblick in den Lipidstoffwechsel. Es hat
sich gezeigt, dass eine Variante unseres
Gens SORT1 in Zusammenhang mit ei-
ner Neigung zu Herz-Kreislauf-Erkran-
kungen steht und ein Risiko fiir erhohtes
LDL-Cholesterin mit sich bringt.

Sind genetische Risikofaktoren wie
diese durch Gentests bekannt, kann die
Medizin auch hier eingreifen. ,Sie kin-
nen zum Beispiel testen, ob jemand das
Krebsschutzgen P53 hat. Wenn das fehlt,
ist der Mensch krebsanfilliger. Und da
kommt jetzt die moderne Medizin ins
Spiel. Und zwar nicht iiber die Epigene-
tik, sondern iiber die RNA-Programmie-
rung”, erklart Huber. Nach Verabrei-
chung eines RNA-Molekiils beginnt der
Kérper, das fehlende P53-Molekiil herzu-
stellen. Huber: ,Es kommt tatsichlich
eine neue Medizin auf uns zu.*
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