Dresdner Mediziner
forschen an neuen N
Osteoporose-Therapien, die
die molekularen Signale

im Korper beeinflussen. |
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Wer glaubt, es gebe nichts Be-
stindigeres in uns als die
Knochen, der irrt: In permanentem
Umbau befindet sich das Gertist un-
seres Korpers. Wahrend einerseits
Fresszellen aus dem Korper, die Os-
teoklasten, am Knochen -nagen,
sind ihre Gegenspieler, die Osteo
blasten, unermiidlich - damit be-
schiftigt, die wabenartige Struktur
unserer Skelettteile wieder aufzu-
bauen. Das ist auch notwendig.
_Ein Knochen, der nicht umgebaut
wird, wire nur scheinbar stabil.
Denn er konnte auch die kleinen
Gebrauchsspuren nicht reparie-
ren®, erklirt der Biomediziner Lo-
renz Hofbauer. Der Professor leitet
am Dresdner Universitatsklinikum
den Bereich Endokrinologie und
Stoffwechsel und gehort weltweit
zu den fithrenden Forschern auf
dem Gebiet der Knochenstoffwech-

sel-Erkrankungen.

- Aus derBalan'ce‘gdat-éﬁ Tr—

.Bei einem gesunden Knochen-
‘stoffwechsel besteht ein Gleichge-,

wicht zwischen :Ab- und-Aufbau®, |

sagt der 42-Jihrige. Doch. gar nicht
_selten gerit diese Balance in Schief-
lage. ,Der Korper hat viel mehr de-
struktive Elemente als konstrukt-
ve", sagt Lorenz Hofbauer. Kno-
chenschwund, die sogenannte Os-
teoporose, ist liangst. zur ~Volks-
krankheit .geworden. Schatzungs-
weise 40 Prozent-der Frauen:nach
den Wechseljaliren leiden daran.
Auch jeder funfte Mann soll das Ri-
siko fiir die Erkrankung in sich tra-
- gen, sagen die Experten. '

Was da in Leichtbauweise — stabil l
und beweglich zugleich — das Ge- |
wicht unseres Korpers trdgt, ver-
liert dann plétzlich seine Festigkeit. |
,Es geht Masse verloren, und es |

| geht Architektur verloren®, sagt Lo-
renz Hofbauer. ,Das kann man sich
ungefihr so vorstellen, als wiirde

‘ bei einem Regal die Metallverstre- |
bung weggenommen.” )

Die Folge sind Knochenbriiche
selbst bei kleineren Unféllen. Geht
ein Sturz beim gesunden Men-
schen vielleicht ‘noch mit einem
blauen Fleck ab, bricht sich der Os-
teoporose-Patient den Schenkel-
hals. Sport, gesunde Erndhrung |

. und Verzicht auf tibermiRigen Al-|

| Gang setzt. So testet die Dresdner

Fresszellen im Knochen die Macht i

koholkonsum konnen dem entge-
genwirken. Doch nur- bedingt.
»60 Prozent des Knochenumsatzes
sind vererbt”, sagt der Professor.
»otreng genommen kann man nur
40 Prozent durch eigenes Tun be-
einflussen.” o

" Ausgangspunkt der Uberhand-
nahme der Knochenzerstérer sind
Anderungen im Hormonhaushalt -
etwa nach den Wechseljahren. Die
Forscher setzen deshalb bei der mo-
lekularen Kommunikation an, die
die knochenaufbauenden und -ab-
bauenden Prozesse im Kérper in

Forschungsgruppe um Lorenz Hof-
bauer in Zusammenarbeit mit Wis-
senschaftlern und einer Biotec-Fir-
ma aus den USA die Wirkung spe-
zieller Antikérper.

Erfolgreich abgeschlossen haben
die Dresdner bereits Studien zu ei- |
ner Antikérper-Therapie unter dem |
Namen -Denosumab. Sie konnten ;
nachweisen, dass diese deutlich | -
besser wirkt als herkommliche Be-
handlungen. ,Der Antikérper |
schaltet den Stammzellfaktor ge-,
zielt aus, der die knochenzerstodren-
den Zellen zum Leben erweckt"”, er-
ldutert Lorenz Hofbauer. Eine Sprit-
ze unter die Haut geniigt, um die

|

unterm Mikrbslcop wie gefdhrliche
Feuerquallen anmutenden Fress-
zellen ein halbes Jahr lang weitge-

" hend zu blockieren. Und das bei er-|

heblich geringeren Nebenwirkun-
gen, als sie andere 'Meclikamente‘
‘bislang mit sich brachten. . o

Die meisten Behandlungen, sagt|
Lorenz Hofbauer, wirken allerdings
nur dem Abbau-des Knochengewe-
bes entgegen. Das wollen die Medi-
ziner nun dndern und den Patien-
ten auch helfen, dass der geschadig-
te Knochen wieder stabiler werden |
kann. ,Knochenanbau zu steigern
ist allerdings kompliziert", sagt der
Hormon- und Osteoporose-Experte.

»Jeder, der sich schon einmal etwas
gebrochen hat, weiR, dass Knochen
sehr langsam heilen. . I
~ Das 15-kdpfige Team um Hofbau
er arbeitet deshalb derzeit an ei-
nem Antikérper, der die Substanz
Sklerostin im Kérper hemmt. , Fir!
den neuen Antikérper haben wir
uns von der Biologie leiten lassen.
Zuerst muss man verstehen, {iber
welche Signale die Zellen miteinan-
der kommunizieren, um dann ge-i
zlelt eine Strategie zu entwickeln.“

bernehmen

Hohere Dichte in kurzer Zeit

Dafiir warten in den Laboren der
Mediziner zwischen Flaschen mit
unterschiedlichsten Lésungen gan-
ze ‘Batterien -von Reagenzglisern
auf ihre Testreihe. Darin aufbe-
wahrt sind praparierte Knochen
von Mausen und Ratten, die dann
im Knochendichtemessgerit unter-
sucht werden. Zudem beobachten
die Forscher in eingefdrbten Pripa-
raten mikroskopisch das Wechsel-
spiel der ab- und aufbauenden Zel-
len. Was sie bislang herausfanden,
ist vielversprechend. Tatsidchlich
gelingt es mit der neuen Therapie,
die Knochendichte erheblich zu
steigern —und das in vergleichswei-
se kurzer Zeit. Mit vier bis zwolf
Wochen Behandlung lasse sich ein
Knochenzuwachs um bis zu 50 Pro-
zent erreichen, sagt Lorenz Hofbau-
er. ,Bel anderen Therapien spre-
chen wir nach drei Jahren von zehn
Prozent Zunahme“, verdeutlicht
der Biomediziner.

Hofbauers  Forschungsarbeiten
sind eingebunden in das Dresdner
DFG-Forschungszentrum fiir Rege-
nerative Therapien (CRTD). Hier ko-
ordiniert der Professor das Kno-
chenforschungsprogramm. Nicht
nur gegen Ostec;-orose, auch bei
schwer heilenden Knochenbri-

| chen konnte die neue Therapie An-
| wendung finden, sagter. In drei bis

fiinf Jahren, so hofft Lorenz Hof-
bauer, sollte das Medikament auf

‘dem Markt erhéltlich sein.



