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«Wir bestimmen, welche
Register gezogen werden»

Als Bindeglied zwischen dem
Lebensstil und den Genen hat
die Epigenetik einen signifi-
kanten Einfluss auf die Ge-
sundheit. In praventiver Hin-
sicht erdffnet dieses junge
Fachgebiet der Biologie neue
Chancen fiir moglichst optimal
ausbalancierte Stoffwechsel-
prozesse. Im Interview erldu-
tert der Chemiker Dr. Dietmar
Bézold" die grundlegenden Zu-
sammenhdnge. Aus seiner
langjdhrigen Erfahrung als Na-
turarzt im Kanton Schwyz geht
er auch darauf ein, was das fiir
die Praxis bedeutet.

"Dr. Dietmar Bézold ist Dipl.-Chemiker
und Senior Scientist am Institut fur
angewandte Biochemie (IABC®).
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Herr Dr. Biizold, vor einigen Jahren hat die US-Schauspie-
lerin Angelina Jolie eine breite Diskussion angestossen,
inwiefern die Gene iiber Gesundheit und Krankheit be-
stimmen. Wie stehen Sie dazu?

Dr. Dietmar Bézold: Ob die Gene unser Schicksal bestimmen,
wurde im Rahmen der Zwillingsforschung eingehend untersucht.
Dabei hat man herausgefunden, dass eine genetische Disposi-
tion zwar erblich, aber ganz offensichtlich nicht unverinderlich
ist, ganz im Gegenteil. Von eineiigen Zwillingen ist bekannt, dass
sie trotz gleicher genetischer Vorprigung im Laufe des Lebens
entweder unterschiedliche Erkrankungen entwickelten oder
dass der eine gesund und schlank blieb, wihrend der andere von
Adipositas und Herz-Kreislauf-Beschwerden betroffen war. Sie
haben in unterschiedlichen Regionen gelebt und verschiedene
personliche Entwicklungen durchlaufen - ob jemand gesund
bleibt oder krank wird, ist somit nicht nur eine Frage der Genetik.
Mit der Epigenetik gibt es Einflussgrissen, die der erblichen Ver-
anlagung tibergeordnet sind. Das sind Regulationsmechanis-
men, die dfe Funktionsweise des Erbguts durch den Lebensstil
und Umweltfaktoren beeinflussen. Darauf kommt es an.

Wie beeinflusst die Epigenetik - und damit zu einem gros-

sen Teil wir selbst - die Gesundheit?

Dr. Dietmar Bizold: Im Orchester der Epigenetik spielen drei
Komponenten die entscheidende Rolle: Die DNA-Methylierung,
die Histonmodifikation sowie die microRNA-Modifikation. Die
Reaktionen dieser drei Regulationsmechanismen sind in einem
sehr sensiblen Gfeichgewicht, das wiederum einen signifikanten
Einfluss auf die Gesundheit hat. Deshalb kommt es darauf an,
die Balance zu halten - insbesondere {iber die Erndhrung, Bewe-
gung und den Umgang mit Stress. Wihrend die Gene VOIpro-
grammiert sind, bestimmen wir deren Aktivierung sehr stark
liber unser Verhalten. Das ist zu vergleichen mit einer Orgel. Das
Orgelspiel ist der Spiegel des Verhaltens und wir bestimmen,
welche Register gezogen werden, welche Gesundheitschancen
wir nutzen und welche Krankheitsrisiken wir eingehen. Ent-
scheidend ist das Gleichgewicht zwischen diesen drei genann-
ten Schliisselmechanismen.

Was bewirken diese drei Regulationsmechanismen, ver-

einfacht dargestellt?

Dr. Dietmar Bizold: Der gesamte Stoffwechselprozess und
das Wohlbefinden unserer Zelle ist abhingig von der
DNA-Methylierung, einem regulatorischen Prozess, der auch die
Aktivitdt der Gene steuert. Dabei werden Methylgruppen - kleine
chemische Verbindungen - an die DNA angefiigt oder auch wie-
dervon ihr abgespalten (Demethylierung). Ob beispielsweise
der DNA-Strang gestreckt oder zusammengerollt ist, hdngt von
diesem Mechanismus ab. Er schafft also eine der Voraussetzun-
gen, ob genetische Informationen im weiteren Verlauf abgelesen
werden kénnen oder nicht. Die Methylierung spielt auch bei den
Histonmodifikationen eine Rolle, das sind chemische Verinde-
rungen an den Histon-Proteinen. Je nachdem kénnen diese klei-
nen Eiweisskérper das Ablesen von Genen erleichtern oder ver-
hindern. Die microRNA spielt bei der Regulation der Gene eben-
falls eine wichtige Rolle. Diese Ribonukleinsiure (RNA) wird ge-
wissermassen als «Transportvehikel» genutzt. Sie liest den gene-
tischen Code ab, kopiert ihn und sorgt an anderer Stelle in der
Zelle dafiir, dass die Informationen u. a. in Enzyme iibersetzt
werden kénnen. Diese Enzyme sind ausschlaggebend fiir >
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einen reibungslosen Stoffwechsel und damit, ob jemand eher zu
Krankheit oder Gesundheit neigt.

Letztlich kommt es also darauf an, dass die Enzyme be-
stimmte chemische Reaktionen des Stoffwechsels in Gang
setzen konnen. Das hingt wiederum davon ab, dass ein
Gen den Auftrag zur Produktion eines Enzyms gibt. Was
hat es zur Folge, wenn eine Genveréinderung vorliegt?

Dr. Dietmar Bédzold: Jedes Gen hat eine Funktion - es bildet
Enzyme aus, die fiir den Stoffwechsel notwendig sind. Hat ein
Gennun aufirgendeine Weise eine Verdnderung erfahren,
schrankt dies in der Konsequenz auch die Funktionalitét des En-
zyms und damit die Effizienz des Stoffwechsels ein. Welche Ver-
danderungen an einem Gen stattgefunden haben, ldsst sich mit
Hilfe der Genanalytik herausfinden - man spricht von «Single
Nucleotide Polymorphism (SNP)», auch «Snips» genannt. Diese
Mutationen gehen zu Lasten der Enzymaktivitit, d. h. der Wir-
kungsgrad des Enzyms reduziert sich beispielsweise von 100 %
auf 80 %. Dies offenbart wiederum interessante therapeutische
Moglichkeiten, um in den genetisch bedingten Stoffwechsel po-
sitiv einzugreifen: Es gilt, die noch vorhandene Produktivitét die-
ses Enzyms zu erhalten und eine weitere funktionelle Einschrin-
kung, z. B. durch einen Mangel an Mikronéhrstoffen, zu verhin-
dern. Eine Mikrondhrstofftherapie fithrt kurzfristig zwar zu kei-
ner genetischen Verdnderung, unterstiitzt aber das Enzym in sei-
ner noch vorhandenen Aktivitdt. Dagegen konnen Phytonéhr-
stoffe direkt in die genetischen Regulationsmechanismen ein-
greifen und langfristig Reparaturprozesse fordern, z. B. Substan-
zen, die in Broccoli und Weisskohl enthalten sind.

Sind diese therapeutischen Moglichkeiten auch dann
noch gegeben, wenn ein Gendefekt vorliegt? Was bedeutet
das fiir die Risikobeurteilung?

Dr. Dietmar Bizold: Ein Gen kann nicht nur verdndert, son-
dern auch komplett abgeschaltet werden. Liegt solch ein Gende-
fekt vor, wird kein Enzym mehr ausgebildet. Doch selbst solch
ein kompletter Funktionsausfall muss nicht zwingendermassen
zu einem Krankheitsgeschehen fiithren. Risiken sollten nicht
pauschal iberbewertet werden. Ich rate dazu, ein Risiko als
Wabhrscheinlichkeit zu interpretieren, das aber nicht unbedingt
eintreten muss. Dabei sollte man sich vor Augen fiihren, dass es
im Korper trotzdem noch gesunde Gene gibt, die einen Defekt
einzelner Gene kompensieren kénnen. Dabei gibt uns die Epige-
netik die Chance, Gesundheitsprozesse zu verstirken. Uber den
Lebensstil und den bewussten Umgang mit Umweltfaktoren, wie
z. B. Schadstoffbelastungen und Elektrosmog, lassen sich Krank-
heitsrisiken reduzieren, die Gesundheit starken und auch das
Denken verdndern: Psychologisch gesehen ist es wesentlich bes-
ser, sich an den Chancen zu orientieren.

Stichwort «Messen - Machen - Messen» - wie kdnnen die
Funktionalitit der Gene und die enzymatischen Reaktio-
nen gemessen werden? Und: Welche therapeutische Kon-
sequenz kann das nach sich ziehen?

Dr. Dietmar Bédzold: Anhand des genetischen Codes lassen
sich die «Snips» messen, d. h., wir wissen, welches Gen gescha-
digtist. Wir wissen auch, welches Gen ein entsprechendes En-
zym ausbildet. Und damit kdnnen wir die Folgen der enzymati-
schen Reaktionen untersuchen - welche Folgeprodukte bilden
sich hieraus, die z. B. iber den Urin ausgeschieden werden? Wir
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werden immer einen Laborparameter finden, der etwas aussagt
tiber die Funktionalitidt des Enzyms und die Effizienz des Stoff-
wechsels. Sind nicht alle Folgeprodukte vorhanden oder liegen
sie nicht im richtigen Verhéltnis vor, weist das z. B. auf eine ein-
geschrénkte Enzymtitigkeit hin. Schiddliche Abbauprodukte
konnen ein Zeichen unerwiinschter Nebenreaktionen sein. Ist
zum Beispiel der Homocysteinspiegel - ein Produkt aus dem
DNA-Methylierungszyklus - zu hoch, dann lduft dieser Prozess
nichtoptimal ab. Dies korreliert mit der Ausbildung von
Herz-Kreislauf-Erkrankungen. Der Korper ist in diesem Fall
nichtausreichend mit Folsdure und Vitamin B12 versorgt. Indem
wir den Anfang und das Ende der Messkette kennen, kénnen wir
insbesondere durch Phytonéhrstoffe den epigenetischen Pro-
zess verfolgen. Damit ist der Kreislauf geschlossen - von der
Genmutation {iber das Enzym zu den Folgeprodukten.

Durch eine bedarfsgerechte Versorgung mit

Mikronihrstoffen kann der Stoffwechsel kurzfristig unter-

stiitzt werden. Dagegen verindern sich epigenetische Pro-

zesse langfristig. Ist die Epigenetik damit primir ein pré-
ventives Instrument?

Dr. Dietmar Bézold: Ja, bei der Epigenetik bewegen wir uns
ganz klar im Bereich der Pravention. Die Gesunderhaltung steht
im Mittelpunkt. Demnach werden auch die Ergebnisse aus der
Laboranalytik so interpretiert, dass daraus vorbeugende Mass-
nahmen abgeleitet werden konnen. Liegt auf der epigenetischen
Ebene eine Krankheitsdisposition vor, kann die Wahrscheinlich-
keit gezielt vergrossert werden, dass die Erkrankung nicht aus-
bricht. Epigenetisch wirksame Mikrondhrstoffe, wie z. B. Querce-
tin, Curcumin, schwarzer Pfeffer und Resveratrol, spielen dabei
eine zentrale Rolle. Auch bei einem bereits erkrankten Patienten
istdie Prdvention nach wie vor ein wichtiges Thema: Es gilt, die
Entstehung von Multimorbiditdt aufgrund von epigenetischen
Risikofaktoren zu verhindern, die gemessen werden kénnen. Ur-
sdchliche Losungsansétze beruhen eindeutig auf moglichst opti-
mal ausbalancierten Stoffwechselprozessen - wir handeln hier
auf einer sehr soliden wissenschaftlichen Basis. Das ist eine der
grossten Chancen, die wir nutzen konnen.

* Dr. Dietmar Bézold ist Dipl.-Chemiker und Senior Scientist am Institut fir
angewandte Biochemie (IABC").



