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Berlin, 18.11.2017 (PMS). ,,Psychische Erkrankungen ein-
schlieBlich Sucht bedeuten groBes Leid fiir die direkt Betroffe-
nen und ihre Angehdrigen; und zudem verursachen sie jahrlich
mehr als 152 Milliarden Euro Kosten allein in Deutschland, ins-
besondere durch Arbeits- und Berufsunfahigkeit. Aus beiden
Griinden ist es dringend geboten, neue Therapien zu entwi-
ckeln.™ Dies erklarte Prof. Dr. Peter Falkai, LMU Miinchen, beim
Symposium ,Neue Targets und Therapieansitze bei psychi-
schen Erkrankungen", das er zusammen mit Prof. Dr. Stefan
Endres, LMU Miinchen, leitete. Veranstalter des Symposiums
am 17. und 18. November in Berlin war die Paul-Martini-
Stiftung (PMS) in Verbindung mit der Nationalen Akademie der
Wissenschaften Leopoldina.

Auf die etablierten Klassen von Psychopharmaka sprechen immerhin
etwa zwei Drittel der Patienten mit schweren und mittelgradigen Ver-
laufsformen psychischer Erkrankungen an. Flr das Gbrige Drittel rich-
tet sich die Hoffnung auf neue Wirkstoffklassen.

In der Pharmazeutischen Industrie, in der derzeit nur vergleichsweise

geringe Entwicklungsaktivitaten auf psychische Erkrankungen entfal-

len, kann es bald neuen Schub fir mehr Innovationen geben. Das zeig-

te Dr. Siegfried Throm vom Verband der forschenden Pharma-Unter-

nehmen (vfa), Berlin. Die Grundlage dafiir seien u.a. Fortschritte in der

Genforschung, der molekularen Aufklarung von Signalwegen und bei

bildgebenden Diagnoseverfahren. Hierzu hatten insbesondere gemein-

same Forschungsprojekte von Wissenschaft und Industrie im Rahmen

der Innovative Medicines Initiative beigetragen, die gemeinsam von Hausvogteiplatz 13

der EU und der Industrie finanziert wird. 10117 Berlin
www.paul-martini-
stiftung.de
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In den letzten Jahren wurde unter anderem die Bedeutung neuro-
epigenetischer Prozesse flr psychische Krankheiten herausgearbeitet,
wie Prof. Dr. André Fischer (Universitat Gottingen) erlduterte. Bei-
spielsweise konnte im Tiermodell gezeigt werden, dass sich Kognition
mit Inhibitoren der Histon-Deacetylasen - einer Gruppe von flr epige-
netische Genomveranderungen wichtigen Enzymen - verbessern lasst.

Repurposing

Manchmal zeigen neue Einsichten in die Pathophysiologie psychischer

Erkrankungen auch, dass fir bestimmte Indikationen zugelassene Me- Seite 2/5
dikamente erfolgreich auch fiir ein anderes Therapiegebiet umgewid-

met werden kénnen (Repurposing).

So kénnte das zugelassene Diuretikum Spironolacton laut Prof. Dr.
Moritz Rossner (LMU Munchen) mdglicherweise einen Beitrag zur Schi-
zophrenie-Therapie leisten. Laut Prof. Dr. Josef Priller (Charité, Berlin)
gehen schizophrene Psychosen auch mit (Auto-)Immunprozessen ein-
her. Das deutet auf Behandlungsmadglichkeiten mit verfligbaren Im-
munmodulatoren hin. Zu diesen zahlen als Add-On-Medikation bei-
spielsweise nichtsteroidale Antiphlogistika und das zugelassene Antibi-
otikum Minocyclin, die die Aktivierung von Mikroglia verhindern koén-
nen.

Laut Prof. Dr. Isabella Heuser (Charité, Berlin) ist flir Minocyclin auch
eine antidepressive Anwendung vorstellbar, da auch bei Depressionen
aktivierte Mikroglia eine Rolle zu spielen scheint. Gegen diese Krank-
heit wird zudem seit einigen Jahren von Pharmaunternehmen und For-
schungsinstituten, neben anderen Wirkstoffen, das von einem Narko-
semittel abgeleitete S-Ketamin erprobt, wie Dr. Michael Friede vom
Unternehmen Lundbeck (Hamburg) ausfihrte.

Das bisher in der Geburtsmedizin eingesetzte Hormon Oxytocin hat
ebenfalls Potenzial fir die Psychiatrie. Seine vielféltigen Wirkungen
scheinen laut Prof. Dr. Sabine Herpertz (Universitat Heidelberg) adap-
tives Verhalten in der sozialen Umwelt zu férdern. Allerdings sei die
Wirkung bei Mannern und Frauen zum Teil kontrar. In Studien habe
Oxytocin zum Beispiel bei Patienten mit Persdnlichkeitsstérungen oder
sozialen Angsten positive Effekte erzielt.

Ebenfalls lange schon flir andere Zwecke zugelassen ist der Wachs-
tumsfaktor Erythropoietin. Mit diesen lassen sich mdglicherweise auch
kognitive Defizite bei bestimmten psychischen Krankheiten lindern.
Wie Prof. Dr. Dr. Hannelore Ehrenreich (MPI fir Experimentelle Medizin
und DFG-Forschungszentrum Goéttingen) berichtete, regt es in Tierver-
suchen die Bildung neuer Neuronen und Oligodendrozyten aus Vorlau-
ferzellen an. In klinischen Prifungen hat es bei Patienten mit Schizo-
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phrenie oder affektiven Stérungen positive Wirkungen auf Kognition
gezeigt.

Zur Behandlung der Schizophrenie werden schlieBlich auch Medika-
mente mit Wirkprinzipien erprobt, die bisher nur bei anderen psychi-
schen Erkrankungen genutzt wurden; sie adressieren beispielsweise
die glutamaterge oder GABAerge Neurotransmission. Weitere Fort-
schritte in der Schizophreniebehandlung seien aber vor allem durch
friiheren Therapiebeginn und bessere Abstimmung medikamentdser
und nicht-medikamentdser TherapiemaBnahmen zu erzielen. Dariber

berichtete Dr. Ludger Hargarter vom Unternehmen Janssen (Neuss).
Seite 3/5

Suchterkrankungen

Intensiv widmete sich das Symposium dem Thema Sucht. Bei deren
Entwicklung spielen das Belohnungssystem und die Ausbildung auto-
matisierter Gewohnheiten eine zentrale Rolle. Wie Prof. Dr. Rainer
Spanagel (Zentralinstitut flir Seelische Gesundheit, Mannheim) berich-
tete, fihrt Neuroadaption zu einer reduzierten Wirkung von nicht-
drogenassoziierten Reizen und alternativen Belohnungen sowie erhdh-
ter Stress-Reaktivitdt. An der Abhangigkeitsentwicklung sind laut Prof.
Dr. Helge Frieling (MHH Hannover) auch epigenetische Prozesse betei-
ligt. Diese Erkenntnisse kdnnte zu neuen Biomarkern fiir Sucht und zu
individualisierten Behandlungen flhren.

Stand und Perspektive zur Alkoholabhangigkeit stellte Prof. Dr. Dr.
Andreas Heinz (Charité, Berlin) vor. Drei zugelassene Medikamente
unterstitzten die Konsumreduktion bzw. Aufrechterhaltung der Absti-
nenz. Verhaltenstraining sei geeignet, intensiv positive Reaktionen auf
die Verfugbarkeit von Alkoholika vermeiden zu lernen. Die Rolle von
Baclofen (zugelassen zur Spastik-Therapie), das die Dopamin-Reaktion
auf Alkohol dampft, misse weiter erforscht werden, ebenso die Eig-
nung bestimmter Antiepileptika gegen Alkoholsucht.

Neue Ansatzpunkte bei Angst- und Depressionsstérungen

Fur die Behandlung von Angst- und Depressionsstérungen konnten in
den letzten Jahren neue Ansatzpunkte herausgearbeitet werden.

So haben glial/neuronale Interaktionen flir die Wirkung von Antide-
pressiva eine Bedeutung, wie Prof. Dr. Rainer Rupprecht (Universitat
Regensburg) darstellte. Neue anxiolytische Medikamente kénnten am
Translokator-Protein (TSPO) ansetzen, das sich u.a. in steroidbildenden
Zellen des zentralen Nervensystems findet. Der daran bindende expe-
rimentelle Wirkstoff XBD173 zeige in Probandenstudien im Unterschied
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zu Benzodiazepinen eine anxiolytische Wirkung ohne Sedierung oder
Absetzphdanomene auf.

Stress zahlt zu den starksten Risikofaktoren fur die Entwicklung von
Angst- und Depressionsstorungen. Stressfolgen lassen sich aber mdg-
licherweise mit Antagonisten des Chaperon-Proteins FKBP5 inhibieren.
In Tierversuchen haben sie erste vielversprechende Ergebnisse ge-
zeigt, wie Prof. Dr. Dr. Elisabeth Binder (MPI flir Psychiatrie, Miinchen)
berichtete.

Nach Ausfihrungen von Prof. Dr. Johannes Kornhuber (Universitat Er-

langen) kénnte das Ceramid-System und das darin aktive Enzym Acid Seite 4/5
Sphingomyelinase (ASM) ein wichtiger Ansatzpunkt fir die Therapie

der schweren Depression sein. Daflir spricht, dass viele tri- und tetra-

zyklische Antidepressiva dieses Enzym hemmen und dass hohe Cera-
mid-Konzentration im Tiermodell zu depressionsdhnlichem Verhalten

fuhrt.

Pravention

Prof. Dr. Andreas Meyer-Lindenberg (Zentralinstitut fiir Seelische Ge-
sundheit, Mannheim) betonte, wie wichtig es sei, psychischen Krank-

heiten kilinftig besser vorzubeugen. Daflir wesentliche Faktoren seien

in bestimmten Umweltfaktoren, die auf das sich entwickelnde Gehirn

einwirken, gefunden worden. Daraus lieBen sich primarpraventive An-
satze ableiten.

Fazit

~Bei Autoimmun- und Krebserkrankungen ist es in den letzten Jahren
durch Aufklarung der molekularen Pathomechanismen gelungen, we-
sentlich wirksamere Therapien zu entwickeln. Das Symposium zeigt,
dass sich auch die Psychiatrie auf diesem Weg befindet. Dies macht
Hoffnung, auch Patienten mit bisher therapierefraktaren Erkrankungen
klinftig helfen zu kénnen - immer in bestmdglicher Abstimmung und
Ergédnzung zu nicht-medikamentésen Therapien®™, so Co-Leiter Prof. Dr.
Stefan Endres (LMU Minchen) abschlieBend.
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Die Paul-Martini-Stiftung

Die gemeinnltzige Paul-Martini-Stiftung, Berlin, fordert die Arzneimit-

telforschung sowie die Forschung lber Arzneimitteltherapie und inten-

siviert den wissenschaftlichen Dialog zwischen medizinischen Wissen-

schaftlern in Universitdéten, Krankenhdusern, der forschenden Pharma-

industrie, anderen Forschungseinrichtungen und Vertretern der Ge-

sundheitspolitik und der Behoérden. Trdger der Stiftung ist der vfa, Ber-

lin, der als Verband derzeit 43 forschende Pharma-Unternehmen ver- Seite 5/5
tritt.

Die Stiftung ist benannt nach dem Bonner Wissenschaftler und Arzt
Professor Paul Martini (1889 - 1964), in Wiirdigung seiner besonderen
Verdienste um die klinisch-therapeutischen Forschung.

Die Pressemitteilung kann unter
www.paul-martini-stiftung.de/de/veranstaltungen/2017.html
abgerufen werden.



