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Forscherin entdeckt Ausldser fur Schlafstérungen bei Herzkranken

Dr. Karin Ziegler vom Institut fir Pharmakologie und Toxikologie (IPT) an der
Technischen Universitat Minchen erhalt renommierten Forschungspreis der
Deutschen Stiftung fur Herzforschung — Preisgeld 15.000 Euro

(Frankfurt a. M., 15. November 2023) Rund ein Drittel aller Menschen mit einer
Herzerkrankung schlafen schlecht. Warum das so ist, wusste man bislang jedoch nicht. Langer
bekannt ist, dass etliche am Herzen Erkrankte einen niedrigen Melatoninspiegel haben.
Melatonin ist ein Hormon, das in der Zirbeldrise (Epiphyse), einem Teil des Zwischenhirns,
produziert wird. Melatonin steuert den Schlaf-Wach-Rhythmus. Sobald es dunkel wird, bildet
die Epiphyse mehr von dem Schlafhormon und sorgt dafiir, dass wir abends miide werden.
Erstmals hat Dr. Karin Ziegler vom Institut fiir Pharmakologie und Toxikologie (IPT) an der
Technischen Universitit Miinchen (TUM) mit ihrem Team den Auslser dafir entdeckt,
warum Betroffene mit einer Herzerkrankung zu wenig Melatonin bilden.

Die Medizinerin und angehende Fachirztin fiir Pharmakologie hat mit ihrer Forschungsarbeit
mogliche neue Ansitze zur Behandlung von Schlafstorungen geschaffen. Fir ihre Ergebnisse
ist sie mit dem renommierten August Wilhelm und Lieselotte Becht-Forschungspreis der
Deutschen Stiftung fiir Herzforschung (DSHF) in Hoéhe von insgesamt 15.000 Euro
ausgezeichnet worden. ,,Das sind vielversprechende Erkenntnisse, die neue Ausgangspunkte
fir die Entwicklung von Behandlungsoptionen fiir Betroffene mit Herzerkrankungen und
Schlafstorungen eroffnen®, betont Prof. Dr. med. Armin Welz, Vorsitzender des
Wissenschaftlichen Beirats der DSHF, die 1988 von der Deutschen Herzstiftung gegriindet
wurde. Die Arbeit wurde jiingst im Fachmagazin ,,Science® publiziert (1). Uber aktuelles zur
Forderung  der  Herz-Kreislauf-Forschung  informiert  die  Herzstiftung  unter

www.herzstiftung.de /herzstiftung-und-forschung

Entziindungsprozess zerstort Nervenzellen

Wie hingt die Epiphyse — diese winzig kleine Zirbeldrise, die in ihrer Gestalt einem
Pinienzapfen dhnelt — mit dem Herzen zusammen? Die Verbindung liegt in einem sogenannten
Nervenknoten (Ganglion), und zwar im oberen Halsganglion. Dort befinden sich gebiindelt
Nervenzellen des vegetativen Nervensystems, das automatische Ablidufe im Korper regelt —
unter anderem reguliert es die Epiphyse und den Herz-Kreislauf. ,,Um herauszufinden, was
genau in dem Nervenknoten passiert, haben wir das Feingewebe der Nervenknoten von

verstorbenen herzgesunden und herzkranken Menschen untersucht®, erklart Dr. Karin Ziegler.


http://www.herzstiftung.de/herzstiftung-und-forschung

Das tiberraschende Ergebnis: Im Vergleich fanden sich in den Nervenknoten der herzkranken
Menschen vermehrt bindegewebige Vernarbungen, stattdessen aber kaum noch Nervenzellen,
die die Zirbeldruse stimulieren kénnen. Die Ursache fur den Untergang der Nervenzellen liegt
vermutlich in Fresszellen, sogenannten Makrophagen, die die Wissenschaftler gehduft in den
oberen Halsganglien der herzkranken Personen fanden. Diese rufen im Gewebe
Entziindungen und Vernarbungen hervor. ,,Wahrscheinlich findet im oberen Halsganglion von
Herzerkrankten ein Entziindungsprozess statt, der die Nervenzellen zerstort®, folgert die

Forscherin.

Wirkstoff stoppt Fresszellen

Parallele Versuche im Tiermodell zeigten die gleichen Resultate. So sammelten sich im
Halsganglion von Miusen mit Herzschwiche (Herzinsuffizienz) ebenfalls Fresszellen, die zum
Untergang von Nervenzellen fiithrten. Infolgedessen wurde die Zirbeldriise nur noch schwach
angeregt, bildete wenig Melatonin, was zu einem gestorten Tag-Nacht-Rhythmus der Tiere
tuhrte. ,,Aber wir haben im Tiermodell herausgefunden, wie man die Nervenzellen schiitzen
kann®, erklart Dr. Ziegler. ,,Wenn man im frihen Krankheitsstadium einen Makrophagen-
Hemmstoff gezielt in das Halsganglion injiziert, gehen die Fresszellen zurtick und die
Melatoninproduktion normalisiert sich wieder.“ Die Hoffnung ist, basierend auf diesen
Ergebnissen Medikamente zu entwickeln, um die Schlafstérungen, die mit einer

Herzerkrankung einhergehen, dauerhaft zu kurieren.

Biomarker fur Herzerkrankung?

Doch das ist noch nicht alles. Die insgesamt tiber rund finf Jahre laufenden Untersuchungen
hielten eine weitere Verbliffung fir die Wissenschaftler bereit. ,,Wir konnten schon mit
bloBem Auge sehen, dass die oberen Halsganglien bei den Herzkranken stark angeschwollen
waren®, sagt Dr. Ziegler. Kann somit die Grof3e des oberen Halsganglions ein erster Hinweis
auf eine Herzerkrankung sein? Mit einem ganz normalen Ultraschall untersuchte das Team die
Nervenknoten von Studienteilnehmern, die sie in ihrem Umfeld rekrutierten. ,,Das Ergebnis
war eindeutig®, betont die Munchener Preistrigerin. ,,Bei den herzkranken Personen waren die

Ganglien deutlich vergréfert.*

Umfassende klinische Studie geplant

Das heil3t, Dr. Ziegler und ihre Kollegen haben erstens einen méglichen Biomarker gefunden,
der ein Indiz fur eine Herzerkrankung und einer damit einhergehenden Schlafstorung sein
kann. Zweitens haben sie eine Option entdeckt, die Melatoninproduktion bei Herzkranken

anzukurbeln, indem frithzeitig und gezielt ein Wirkstoff in das Halsganglion von Betroffenen



gespritzt wird, der die zerstorerischen Fresszellen ausschaltet. Die Nerven erholen sich, die
Zirbeldriise produziert wieder ausreichend Melatonin und der Schlaf normalisiert sich. Ist die
Herzerkrankung fortgeschritten, lisst sich die Schlafstorung moglicherweise mit einem
Melatonin-Medikament in bestimmter Dosierung beheben. Spannende Ansatzpunkte, die Dr.
Ziegler und ihre Forschergruppe in einer umfassenden klinischen Studie eingehend
untersuchen wollen. ,,Doch bis betroffene Patienten von unseren Ergebnissen profitieren

konnen, dauert es noch viele Jahre.*
(weg)
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Die Ultraschallaufnahmen zeigen das obere Halsganglion (superior cervical ganglia, SCG) einer
herzgesunden Person (oben) im Vergleich zu einer herzkranken Person mit Herzinsuffizienz
(unten). Im Ultraschallbild ist ein deutlich verlangertes SCG bei der herzkranken Person zu
erkennen. (Quelle: Ziegler et al., Science. 2023, 381, 285-290.)

Ausgezeichnete Forschungsleistung (v.l.n.r.) Prof. Dr. Armin Welz, Vorsitzender des
Wissenschaftlichen Beirats der DSHF, Luisa Elisabeth Gilindel stellvertretend flir die Preistragerin
Dr. Karin Ziegler (Portrait re. unten), Prof. Dr. Holger Thiele, Prasident der Deutschen



Gesellschaft fur Kardiologie — Herz- und Kreislaufforschung (DGK) und die Stifterin des
renommierten Forschungspreises Lieselotte Becht (Portrait re. oben) (Foto Verleihung/Portrait L.
Becht: DGK/Thomas Hauss)

Dr. Karin Ziegler (Foto: Privat)

Fotomaterial erhalten Sie gerne auf Anfrage unter presse@herzstiftung.de oder per
Tel. unter 069 955128-114

Forschung nah am Patienten

Dank der finanziellen Unterstiitzung durch Stifterinnen und Stifter, Spender und Erblasser kann
die Deutsche Herzstiftung gemeinsam mit der von ihr 1988 gegrtindeten Deutschen Stiftung fir
Herzforschung (DSHF) Forschungsprojekte in einer fir die Herz-Kreislauf-Forschung
unverzichtbaren GroéRenordnung finanzieren. Infos zur Forschung unter
www.herzstiftung.de/herzstiftung-und-forschung

August Wilhelm und Lieselotte Becht-Forschungspreis

Jahrlich vergibt die Deutsche Stiftung fur Herzforschung einen Wissenschaftspreis, der in
kardiologischen Kreisen hoch angesehen ist: den ,August Wilhelm und Lieselotte Becht-
Forschungspreis”. Der Preis ist mit 15.000 Euro dotiert und zahlt zu den herausragenden
Instrumenten der Nachwuchsférderung. Er wird fur hervorragende Forschungsarbeiten auf
dem Gebiet der patientennahen Herz-Kreislauf-Forschung verliehen. 1995 stiftete das
Ehepaar Becht zum ersten Mal den Forschungspreis. Damit begann fir die beiden eine
regelmafige Selbstverpflichtung, die bis heute andauert. Denn auch nach dem Tod ihres
Mannes finanziert Lieselotte Becht den Preis weiter, der seit 2005 den Namen seiner Stifter
tragt. So bleibt ein lebendiges Andenken an August Wilhelm Becht, der sich zusammen mit
seiner Frau als groR3zuigiger Férderer gezeigt hat.
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