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Zusammenfassung

Zusammenfassung

Im Jahr 2035 wird jede dritte Person in Deutschland Uber 65 Jahre alt
sein. Schon heute leidet jeder Zweite in dieser Altersgruppe an meh-
reren chronischen, altersbedingten Krankheiten. Diese Multimorbiditat
eines so grofRen Anteils der Bevolkerung stellt eine noch nie dagewesene
Herausforderung fiir die medizinische Versorgung dar, aber auch fur die
gesamte wirtschaftliche und gesellschaftliche Situation: Gesellschaft-
liche Ungleichheit sowie Armutsrisiken werden verscharft. Gleichzeitig
hat die Forschung zur Biologie des Alterns die Moglichkeit aufgezeigt,
dass die Gesundheitsspanne verldngert und das Risiko fir altersbeding-
te Krankheiten wie Herz-Kreislauf-Erkrankungen, Demenz oder Krebs
verringert werden kann. Aus Sicht der Autorinnen und Autoren dieses
Diskussionspapiers sind daher in der Forschung weitere Anstrengungen
flr ein besseres Verstandnis des Alterns nétig, aber auch ein fundierter
Transfer dieser wissenschaftlichen Erkenntnisse in die medizinische Ver-
sorgung. Hierfiir sind konkrete politische Lésungsansatze notwendig.
Die exzellente wissenschaftliche Forschung auf dem Gebiet der Biolo-
gie des Alterns in Deutschland bietet eine hervorragende Grundlage fiir
die Entwicklung geroprotektiver Medikamente, d. h. einer Medizin, die
anstatt einzelner Krankheiten den Alterungsprozess als Krankheitsursa-
che behandelt. Eine solche Geromedizin zielt darauf ab, die lebenslange
Gesundheit zu erhalten sowie Krankheiten vorzubeugen, und ermdoglicht
somit eine gesund alternde Gesellschaft, in der somit auch die immer
groRer werdende Gruppe der alteren Menschen voll partizipieren kann.

Handlungsempfehlungen:

(1) Interdisziplindres Konsortium fiir Alternsforschung schaffen
Zur Forderung der Alternsforschung empfehlen die Autorinnen und
Autoren ein interdisziplindres Konsortium einzurichten, das bestehen-
de Expertisen in Alterungsbiologie und Systembiologie vernetzt und
eine systematische Integration von Multi-Omics-Daten sowie humanen
Gesundheitsdaten ermoglicht.
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(2) Rechtliche Rahmenbindungen verbessern: Tierversuchs-
gesetz schaffen

Die Biologie des Alterns ist ein komplexer Prozess, der im Gesamtorganis-
mus verstanden werden muss. Mit einem eigenen Tierversuchsgesetz,
dass die EU-Richtlinie 2010/63 prazise umsetzt und die Zustdandigkeit
beim Forschungsministerium verankert, wiirden die rechtlichen Rah-
menbedingungen fir eine international wettbewerbsfahige Alternsfor-
schung verbessert.

(3) Translation beschleunigen: Biologisches Wissen in die
Anwendung bringen

Um die Umwidmung von Medikamenten (Repurposing) oder die Neu-

entwicklung von Arzneimitteln mit geroprotektiven Eigenschaften zu

unterstitzen und die Translation biologischer Erkenntnisse in klinisch

wirksame Behandlungen zu beschleunigen, empfehlen die Autorinnen

und Autoren die gezielte Einfihrung von Férderprogrammen.

(4) Geroprotektionsforschung fordern durch nationale
Biobank und interdisziplinare klinische Studien

Interdisziplindre klinische Studien zur Geroprotektion sollten unter
Einbeziehung moderner Altersbiomarker in groR angelegten Kohorten
durchgefiihrt werden. Gleichzeitig sind der Aufbau einer nationalen
Biobank — die auch ein Repositorium fiir Gesundheitsdaten umfasst —
sowie die Anpassung der rechtlichen Rahmenbedingungen notwendig,
um eine systematische Datengenerierung zu ermoglichen.

(5) Bewusstsein fiir ,Geromedizin“ und Pravention in Deutsch-
land schaffen

Die vorhandene Infrastruktur der Universitatskliniken und die Zusam-
menarbeit zwischen biomedizinischer Forschung und pharmazeuti-
scher Entwicklung sollten gezielt genutzt werden, um praventive Ansat-
ze in der Geromedizin zu fordern. Gleichzeitig gilt es, das Bewusstsein
flr Pravention altersbedingter Krankheiten in der Ausbildung und in
der Offentlichkeit zu stirken.
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Altern: Zeitliche Ausdehnung der Lebensspanne.

Alternsforschung: Forschung, die den gesamten Lebenslauf ab der Emp-
fangnis bis an das Lebensende untersucht und auch elterliche und
grolRelterliche Einfliisse beriicksichtigt.

Alternsuhren/epigenetische Uhren: Biomolekulare Marker oder Modelle,
die den biologischen Alterungsprozess eines Individuums messen oder
vorhersagen sollen.

Geromedizin: MaBnahmen, die auf die Erhaltung der lebenslangen Gesund-
heit sowie auf die Vorbeugung von Krankheiten zielen und somit eine
integrative und gesund alternde Gesellschaft ermoglicht.

Geroprotektion: Strategien oder Interventionen, die darauf abzielen, den
Alterungsprozess zu verlangsamen oder altersbedingte Krankheiten zu
verhindern.

Gesundheitsspanne: Zeitspanne, in der eine Person innerhalb ihrer Le-
bensdauer gesund ist. Die Gesundheitsspanne ist kiirzer oder hochs-
tens genauso lang wie die Lebensspanne. Ein Mensch kann schon friih
im Leben erkranken, aber immer noch viele Jahre leben.

Krankheitsspanne: Anzahl der Lebensjahre, in denen Krankheiten die
Lebensqualitat erheblich einschranken.

Lebensspanne: Dauer des Lebens eines Individuums, von der Geburt bis
zum Tod.

OMICs: Sammelbegriff fir verschiedene Disziplinen der Systembiologie,
wie Genomik, Proteomik und Metabolomik, die darauf abzielen, das
gesamte Profil von Genen, Proteinen oder Metaboliten in einem Orga-
nismus zu analysieren.

Seneszenz: Zustand, in dem Zellen ihre Teilungsfahigkeit verlieren und in
einen Ruhezustand Ubergehen. Dieser Prozess ist mit dem Alterungs-
prozess und der Entwicklung altersbedingter Krankheiten verbunden.

Senotherapeutika: Substanzen, die als mogliche Mittel zur gezielten Be-
kampfung der Zellalterung erforscht werden.
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Einleitung: Die Zukunft der Alternsmedizin —
Chancen und Herausforderungen

1 Einleitung: Die Zukunft der
Alternsmedizin — Chancen
und Herausforderungen

Die Verdoppelung der Lebenserwartung in den vergangenen eineinhalb
Jahrhunderten kann als ein grofer Fortschritt in der Menschheitsge-
schichte angesehen werden. Allerdings fiihren die gleichzeitig niedrigen
Geburtenraten in Deutschland zu einem demografischen Wandel, der
erhebliche gesellschaftliche und politische Herausforderungen mit sich
bringt und zu einer deutlichen Verschiebung der wirtschaftlichen Res-
sourcenallokation fiihrt. Durch den demografischen Wandel nimmt der
Anteil der Gber 65-Jahrigen stark zu; dieses 1aRt altersbedingte Krank-
heiten zu einer enormen sozio6konomischen Herausforderung werden.
Bis zum Jahr 2035 wird auf zwei Erwachsene im erwerbsfahigen Alter
ein alterer Mensch kommen.?

Eine groRe Herausforderung der alternden Gesellschaft ist die soge-
nannte Multimorbiditdt. Das heiRt: Der Grofteil der Menschen in der
Altersgruppe Uber 65 Jahre leidet an mehreren chronischen Krankhei-
ten.2 Bereits heute entfillt die Halfte der Gesundheitsausgaben auf die-
se Gruppe. Wahrend des Alterns ist der menschliche Kérper anfallig fir
Krankheiten. Folglich ist das Altern durch eine Haufung chronischer Er-
krankungen gekennzeichnet. So ist das Altern der Hauptrisikofaktor fiir
Krebs, Demenz und Herz-Kreislauf-Erkrankungen.® Das Altern hat eine
noch viel groBere Bedeutung als die Ublichen Risikofaktoren, die sonst
in der 6ffentlichen Diskussion thematisiert werden, wie z. B. Bluthoch-
druck oder Tabakkonsum.

Dies wird nicht nur einzelne Patientinnen und Patienten betreffen,
sondern eine wesentliche Auswirkung auf das Gesundheitssystem ins-
gesamt haben. In diesem Diskussionspapier werden Ansatze zur Bewal-
tigung dieser sich verscharfenden Gesundheitskrise vorgestellt.

1 Bundesministerium fiir Arbeit und Soziales, BMAS 2024.
2 Divoetal.2014.
3 Niccoli & Partridge 2012.



Einleitung: Die Zukunft der Alternsmedizin —
Chancen und Herausforderungen

Die Forschung zur Biologie des Alterns hat bahnbrechende neue Er-
kenntnisse liber die Mechanismen des Alterns und der altersbedingten
Krankheiten geliefert.* Inzwischen gibt es erste geroprotektive MalRnah-
men, die das altersbedingte Krankheitsrisiko senken und somit die ge-
sunde Lebensdauer verlangern kénnten.

Bei verschiedenen Modellorganismen kann die Lebensspanne und
vor allem eine gesunde Lebensspanne (oder ,Gesundheitsspanne”)
durch genetische, diatetische oder sogar pharmakologische Eingriffe
verlangert werden. Die biomedizinische Forschung befasst sich derzeit
mit der Frage, wie diese Erkenntnisse eingesetzt werden konnen, um
auch die menschliche Gesundheit im Alternsprozess zu verlangern und
altersbedingte Krankheiten wirksam zu reduzieren. Ein zentrales Ziel
muss es sein, Krankheiten friihzeitig vorzubeugen und nicht erst spater
eine Vielzahl unterschiedlicher Erkrankungen behandeln zu missen.

In diesem Diskussionspapier fassen wir die Ergebnisse eines Work-
shops der Nationalen Akademie der Wissenschaften Leopoldina zu-
sammen, der unter der wissenschaftlichen Leitung von Prof. Dr. Bjorn
Schumacher vom 14. bis 15. November 2024 in Halle (Saale) mit natio-
nalen und internationalen Expertinnen und Experten aus dem Gebiet
der Alternsmedizin stattfand. Zunachst beleuchten wir den aktuellen
Stand der Umsetzung von Erkenntnissen aus der Biologie des Alterns in
die medizinische Praxis. Wir gehen der Frage nach, wie das Verstandnis
dieser Mechanismen des Alterns vertieft werden kann und wie diese
Mechanismen fiir praventive Interventionen verwendet werden kon-
nen. Des Weiteren diskutieren wir, wie eine solche geroprotektive Me-
dizin die medizinische Praxis von Therapien einzelner Erkrankungen hin
zur Krankheitspravention verlagern konnte. Mit diesem Diskussionspa-
pier stellen wir fundierte, wissenschaftlich begriindete Informationen
zur Verfiigung, um Fehlinformationen in der Offentlichkeit entgegen-
zuwirken. SchlieBlich diskutieren wir, welche Chancen sich bieten und
welche wissenschaftlichen, gesellschaftlichen und regulatorischen Her-
ausforderungen zu bewaltigen sind, um eine geroprotektive Medizin in
Deutschland zu etablieren.

4 Lépez-Otin et al. 2013.
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Chancen und Herausforderungen

Dieses Diskussionspapier knlipft thematisch an vielfaltige Aktivitaten
an, die die Leopoldina auf dem Politikfeld ,,Demografischer Wandel“ in
den letzten Jahren verfolgt hat. Hierzu gehort der Zukunftsreport Wis-
senschaft der Leopoldina ,Forschung fiir die gewonnenen Lebensjahre:
Zukunft der Alterns- und Lebensverlaufsforschung in Deutschland” aus
dem Jahr 2020.° Dieser hat fiir das interdisziplindre Wissenschaftsfeld
der Alterns- und Lebensverlaufsforschung nach wie vor aktuelle Hand-
lungsempfehlungen zu Forschungsférderung und -infrastruktur formu-
liert. Jingst haben sich Autorinnen und Autoren vertieft mit demogra-
fischem Wandel als Komplexitatsthema beschaftigt (Diskussionspapier
»,Demografischen Wandel und Altern gestalten: Interdisziplindre Impul-
se fur einen ressortiibergreifenden Ansatz”, 2025) und darauf hingewie-
sen, dass die Demografiepolitik in der Bundesregierung einer starkeren
ressortlibergreifenden Koordinierung sowie Steuerung bedarf und der
demografische Wandel verstarkt interdisziplinar beforscht werden soll-
te.b Allerdings wurden neue Erkenntnisse der geroprotektiven Medizin
darin nicht beriicksichtigt. Das hier vorgelegte Diskussionspapier fokus-
siert daher auf die biologischen sowie medizinischen Grundlagen und
erweitert fur dieses Feld die Empfehlungen, da neue Ansatze bendtigt
werden, um medizinische Innovationen zur Losung der gesundheitlichen
Herausforderungen unserer alternden Gesellschaft zu ermoglichen.

5 Nationale Akademie der Wissenschaften Leopoldina 2020.
6 Fischer et al. 2025.
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2 Mechanismen des Alterns verstehen:
Lassen sich Erkrankungen im Alter
vermeiden?

Die Alternsforschung hat gezeigt, dass biologische Mechanismen des Al-
terns die Ursache fir sehr viele chronische Erkrankungen darstellen und
eine Verzogerung des Alterungsprozesses daher vor solchen Krankhei-
ten schiitzen kdénnte. Um die Gesundheit zu erhalten und die im Alter
auftretende Multimorbiditat zu reduzieren, ist es wichtig, die zugrunde
liegenden Mechanismen des Alterns besser zu verstehen. Die weitere
Erforschung dieser Mechanismen wird zu neuen Anséatzen fihren, die
neuartige Interventions- und Praventionsansadtze im Gesundheitswe-
sen ermoglichen. Altern ist ein biologischer Prozess, der das Risiko fir
chronische Krankheiten und Sterblichkeit exponentiell erhéht. Die Bio-
logie des Alterns ist komplex und betrifft eine Vielzahl von zelluldren
Prozessen.” Die Mechanismen, die Zellen sowie Gewebe reparieren und
regenerieren, funktionieren im Jugendalter gut, reichen aber nicht aus,
um die Funktion von Organen in héherem Alter aufrechtzuerhalten. Im
Laufe des Lebens werden Zellen und ihre Bausteine (Organellen (spezia-
lisierte Untereinheiten innerhalb einer Zelle) und die Biomolekule Nu-
kleinsaure, Proteine und Lipide) zunehmend durch den normalen Stoff-
wechsel und durch Umwelteinfliisse beschadigt; sie miissen repariert
oder ersetzt werden. Qualitatskontrolle und Reparaturmechanismen
flir DNA, RNA, Proteine sowie Mitochondrien und andere Organellen
sind daher fir die Aufrechterhaltung der Zellfunktionen unerlasslich.
Das menschliche Genom (Erbgut) enthalt alle Informationen fir
den Aufbau von Zellen, ist aber standigen Beschadigungen ausgesetzt
und daher auf Erhaltung und Reparatur angewiesen.® Die andauernd
auftretenden Schaden in der DNA sind sehr vielfaltig. Wenn sie nicht
hinreichend repariert werden, sondern bestehen bleiben, verdndern sie
die Funktion von Zellen und treiben den Alterungsprozess voran. DNA-
Schaden kénnen auch zu Mutationen fiihren und durch eine veran-

7 Lbpez-Otin et al. 2013.
8 Schumacher et al. 2021.
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Lassen sich Erkrankungen im Alter vermeiden?

derte Genfunktion Krebs verursachen.® Die Zunahme von Mutationen
im Alter erklart, warum Alterung der groRte Risikofaktor fiur Krebs ist.
DNA-Schaden kénnen aber auch den programmierten Zelltod ausldsen;
so kénnen geschadigte Zellen eliminiert werden oder sie kdnnen Se-
neszenz (Teilungsunfahigkeit der Zellen) induzieren und so geschadigte
Zellen hindern, sich zu vermehren und zu mutieren. Ein UbermaR an
Zelltod und Seneszenz im alternden Organismus beeintrachtigt aller-
dings die Regeneration des Gewebes. Auch konnen geschadigte und
seneszente Zellen chronische Entziindungen ausldsen, die das Gewebe
fiir Krankheiten anfallig machen.*

Altern ist mit wesentlichen Verdanderungen des Stoffwechsels ver-
bunden: Die Qualitatskontroll- und Reparatursysteme der Zellen wer-
den Uberfordert und die molekulare Maschinerie der Zellen wird
entscheidend beeintrachtigt. Die Funktion vieler Proteine, z. B. von
Enzymen oder auch strukturellen Komponenten, ist von einer energie-
aufwendigen Synthese und Faltung in die korrekte raumliche Struktur
sowie vieler chemischer Modifikationen abhangig. Auch die Funktion
der molekularen Maschinerie, die die Faltung der Proteine kontrolliert,
ist durch den Alterungsvorgang reduziert und es kommt zu Fehlfunktio-
nen.! Zudem ist die epigenetische Architektur, die fir die Auspragung
der genetischen Erbinformation ausschlaggebend ist, von Zellen mit
dem Altern beeintrachtigt. Diese Veranderungen fiihren dazu, dass fast
alle Zelltypen — insbesondere langlebige wie Neuronen oder Stammzel-
len — weniger funktionsfahig sind. Zellulare Reaktionen auf chronischen
Stress, z.B. Entziindungsreaktionen, werden entscheidend durch die
Einbettung in das Gewebe und die Kommunikation mit anderen Zellen
beeinflusst. Die zelluldre Alterung, etwa die Seneszenz, verandert aber
die Zell-zu-Zell-Kkommunikation. Zudem ist die Beseitigung verdanderter
Zellen durch das korpereigene Immunsystem beeintrachtigt. Seneszen-
te Zellen scheiden zudem Enzyme aus, die ihre lokale Umgebung modi-
fizieren, proinflammatorische Zytokine induzieren und dadurch die Ar-
chitektur sowie die Funktion der Gewebe beeintrichtigen.*? Dies alles

9 Vijg & Dong 2020.
10 Campisi 2013.

11 Hipp et al. 2019.
12 Rodier et al. 2009.
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sind wichtige Faktoren, die im alternden Kérper chronische Entziindun-
gen auslésen, Gewebeschaden verursachen und das Regenerationspo-
tenzial beeintrachtigen.

Das bessere Verstandnis der Mechanismen des Alterns hat bereits zu
neuen therapeutischen Ansatzen gefiihrt, die altersbedingte chronische
Krankheiten verzogern kénnten. Beispielsweise fihrt die Ausschaltung
seneszenter Zellen durch sogenannte senotherapeutische Medikamen-
te bei Mausen zu einer Verlangerung des gesunden Alterns, also der
Gesundheitsspanne.®® Hieraus hat sich das Konzept entwickelt, Mecha-
nismen des Alterns, etwa die zelluldre Seneszenz, gezielt zu verdndern,
um die Gesundheitsspanne zu verlangern.'* Das Erforschen der Biolo-
gie des Alterns ist die Grundlage, um Medikamente zu entwickeln, die
den Alterungsprozess verlangsamen oder altersbedingte Krankheiten
verhindern. Dafir ist es entscheidend, zu verstehen, wie Gewebsfunkti-
on, Reparaturmechanismen und zelluldre Stressreaktionen kontrolliert
werden und wie diese sich im alternden Organismus verandern. Der
altersbedingte Verfall der Zellfunktion, der Einfluss chronischer Ent-
ziindungen und veranderter hormoneller Kreisldufe sowie der daraus
resultierende Verlust der Widerstandsfahigkeit gegeniiber Krankheiten
kann allerdings nur im Kontext eines Organismus verstanden werden.
Daher ist es unabdingbar, Altern von unterschiedlichen Modellorganis-
men zu analysieren und herauszuarbeiten, welche Prozesse flir Altern
und Krankheit beim Menschen relevant sind. Zu diesen Modellorga-
nismen gehoren einfache Vielzeller wie Fadenwirmer und Taufliegen,
hochregenerative Tiermodelle wie Planarien oder Salamander, aulRer-
gewohnlich langlebige Sdugetiere wie Fledermause und Nacktmulle
sowie gut etablierte genetische Modelle chronischer Krankheiten, z. B.
genetisch verdanderte Mause. Jeder dieser Modellorganismen erlaubt
unterschiedliche Facetten biologischen Alterns zu untersuchen.

Bei all diesen Ansdtzen missen mechanistische Untersuchungen
zur Biologie des Alterns mit systembiologischen Methoden (also Einbe-
ziehung umfangreicher OMICs Daten) kombiniert werden, um zu ver-
stehen, wie ein bestimmter Mechanismus komplexe Signalnetzwerke
in Zellen und Geweben beeinflusst. Wichtig ist, dass bei den Untersu-

13 Chang et al. 2016; Baker et al. 2016.
14 van Deursen 2014.
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chungen auch die Auswirkungen des Geschlechts, der bereits im Uterus
(In-Utero) stattfindenden Konditionierung, des psychosozialen Stres-
ses, des Erndhrungsstresses und der Umwelteinflisse bericksichtigt
werden. Gerade in der letzten Zeit wurde erkannt, dass diese Faktoren
wichtige Determinanten des menschlichen Alterungsprozesses und der
Anfilligkeit fir Krankheiten darstellen.?® Solche Einfliisse haben kom-
plexe Auswirkungen auf die Mechanismen des Alterns, sind aber im
Labor oft nur schwer zu modellieren und bendtigen daher die systema-
tische Erhebung humaner Gesundheitsdaten sowie deren Integration
in die Grundlagenforschung. Geroprotektive Wirkungen, d. h. die gleich-
zeitige Verringerung des Risikos mehrerer chronischer altersbedingter
Krankheiten, zeigten sich bei der Verwendung von Medikamenten, die
urspriinglich zur Behandlung des Typ-2-Diabetes entwickelt wurden, z. B.
Glucagon-like Peptide-1-Rezeptor(GLP-1R)-Agonisten (z. B. Semaglutid)
und Natrium-Glukose-Transporter-2(SGLT2)-Inhibitoren (z. B. Glifozine).
Es ist daher vielversprechend, zu untersuchen, auf welche Weise sich
diese Stoffwechselmedikamente auf die zugrunde liegenden Mechanis-
men des Alterns geroprotektiv auswirken. Voraussetzung ist allerdings,
dass neue Methoden zur Messung der Effekte auf den biologischen
Alterungsprozess und die zugrundeliegenden Mechanismen sowohl
in der Forschung als auch in klinischen Studien angewendet werden.®
Solche Untersuchungen konnten aufdecken, wie geroprotektive Inter-
ventionen funktionieren und sich weiterentwickeln lassen.

Das bessere Verstandnis neuer Verfahren, die die Alterung des
Organismus modifizieren, sowie mechanistische Untersuchungen der
Grundlagen des Alterns werden neue Einsichten und Perspektiven
fiir wirksame geroprotektive Behandlungen liefern. Diese konnten zu
einem neuen Konzept fir eine zukiinftige Medizin fihren und dazu
beitragen, die Multimorbiditdt einer alternden Gesellschaft deutlich
zu reduzieren.

15 Argentieri et al. 2025.
16 Mogqri et al. 2024.
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3 Neue Medikamente fir das Altern:
Von der Forschung zur Anwendung

Die menschliche Lebenserwartung hat sich in den letzten 150 Jahren
verdoppelt, ohne dass sich die genetische Ausstattung des Menschen
verandert hat. Das bedeutet, dass das Zusammenspiel externer Fakto-
ren ausgereicht hat, die Lebenserwartung und auch die Gesundheits-
spanne zu verlangern. Die Multimorbiditdt, die bei Personen iber
65 Jahren so haufig auftritt, ist das Ergebnis des Alterns und der damit
verbundenen verminderten Widerstandsfahigkeit des menschlichen
Organismus. Die Untersuchung dieser Widerstandsfahigkeit bzw. Resi-
lienz gegeniiber verschiedenen Stressfaktoren ist daher von zentraler
Bedeutung, um zu verstehen, wie Gesundheit wahrend des Alterns er-
halten werden kann.”

Die erste Intervention zur Verringerung der Multimorbiditat wurde
bereits vor einem Jahrhundert beschrieben, als nachgewiesen wurde,
dass eine Kalorienrestriktion, also eine verminderte Aufnahme von
Kalorien, bei Ratten deren Lebensspanne verldngert. In der Folge hat
sich gezeigt, dass eine Kalorienrestriktion die Multimorbiditat bei allen
getesteten Tierarten, einschlieBlich Primaten, reduziert.® Allerdings ist
eine Kalorienrestriktion beim Menschen nur sehr schwer umzusetzen,
da die Befolgung von Erndhrungsmallnahmen in der Regel gering ist
und die optimale Kalorienzufuhr je nach genetischer und epigenetischer
Veranlagung und Alter einer Person individuell verschieden sein kann.
Ein alternativer Ansatz zur Kalorienrestriktion ist die Entwicklung von
Arzneimitteln, die die Kalorienrestriktion nachahmen und auf zentrale
ursachliche Prozesse des Alterns wirken. Dieses Prinzip wurde durch das
Medikament Rapamycin nachgewiesen: Rapamycin hemmt den Wachs-
tumsregulator und Nahrstoffsensor ,mechanistic Target of Rapamycin”
(mTOR) und wirkt dabei wie eine verminderte Kalorienzufuhr und er-
hoht infolgedessen die Lebensdauer und Gesundheitsspanne bei meh-

17 Promislow et al. 2022; Cordeiro et al. 2024.
18 Masoro 2003.
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reren Tierarten.'® Rapamycin wird aber als immunsuppressives Medika-
ment verwendet und hat daher erhebliche Nebenwirkungen. Deshalb
ist es wichtig, auf der Basis dieser Erkenntnisse neue, geroprotektive
Behandlungsmoglichkeiten zu entwickeln, die sicher und mit nur gerin-
gen Nebenwirkungen angewendet werden kdnnen.

Stoffwechselmedikamente mit geroprotektiver Wirkung

Das Konzept geroprotektiver Medikamente ist in den vergangenen Jah-
ren deutlich erweitert worden. Medikamente, die zur Behandlung von
Bluthochdruck oder Typ-2-Diabetes eingesetzt werden, erweisen sich
zunehmend als Geroprotektoren.? Sie wirken dabei nicht nur zur Be-
handlung der Erkrankung, fir die sie entwickelt wurden, sondern verzo-
gern gleichzeitig andere altersbedingte Krankheiten wie Herzerkrankun-
gen, kognitiven Verfall und Alzheimer. Das Repurposing, also der Einsatz
bereits erprobter Medikamente zur Behandlung anderer Krankheiten,
wird bei geroprotektiven Behandlungsstrategien eine wichtige Rolle
spielen. Die derzeit bekanntesten Kandidaten sind GLP-1R-Agonisten
und SGLT2-Inhibitoren, die beide urspriinglich zur Behandlung von Di-
abetes mellitus Typ 2 entwickelt wurden und nun auch bei Fettleibig-
keit, Herzinsuffizienz und Nierenerkrankungen positive Effekte zeigen.?
Klinische Studien haben ein breites Spektrum an gesundheitlichen
Vorteilen ergeben. So weisen Patienten, die einen GLP-1R-Agonisten
einnehmen, ein geringeres Risiko fiir chronische Nieren- und Herzer-
krankungen sowie fiir andere altersbedingte Krankheiten auf. Es wird
entscheidend sein, herauszufinden, ob solche Medikamente auch lang-
fristig die Gesundheit von noch nicht erkrankten Menschen férdern und
das Auftreten bestimmter Erkrankungen verhindern kdnnen.

Bei geroprotektiven Ansatzen ist es besonders wichtig, sich nicht auf
die Lebensspanne, sondern auf die Verlangerung der Gesundheitsspanne
zu konzentrieren. Wenn der Gewinn an Gesundheitsspanne den Gewinn
an Lebenszeit nicht Gbersteigt, wird die Krankheitsspanne zwar verzogert,
aber nicht verkiirzt. Derzeit wird geschatzt, dass die Krankheitsspanne

19 Harrison et al. 2009.
20 Kulkarni et al. 2022.
21 Deanfield et al. 2024; Colhoun et al. 2024; Heerspink et al. 2020.
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mehr als 10 Jahre am Ende des Lebens umfasst.?? Daher ist es unerlass-
lich, die Organfunktionen und die Anfalligkeit fir Krankheiten in Lang-
zeitstudien geroprotektiver MaRnahmen zu liberwachen. Vorklinische
Experimente mit geroprotektiven Medikamenten wie Rapamycin oder
Senotherapeutika bei Mausen belegen eine erfolgreiche Verkirzung
der Krankheitsspanne.” Diese Daten bestitigen das gerowissenschaft-
liche Konzept der Verlangerung der Gesundheitsspanne.

Therapeutische Ansatze zur Beeinflussung der Mechanismen
der Alterung

Ein Charakteristikum des Alterns ist das Auftreten von seneszenten
Zellen. Die Entwicklung von Senotherapeutika, die solche seneszenten
Zellen eliminieren kdnnen, zeigt, dass auch kausale Mechanismen des
Alterns gezielt angegangen werden kdnnen.?* DNA-Schaden induzie-
ren Seneszenz in Zellen, und dies ist mit einer entziindlichen Reaktion
verbunden, die zu altersbedingten Krankheiten beitragt.?> Seneszente
Zellen sind jedoch anfillig fur Inhibitoren von sogenannten Pro-Survi-
val-Signalwegen und kénnen in einen programmierten Zelltod getrie-
ben werden.? Senotherapeutika verlangern die mittlere Lebensspanne
von Mausen und werden derzeit in klinischen Studien erprobt. Bisher
sind die Versuche zur Entwicklung von Senotherapeutika weitgehend
auf bestimmte altersbedingte Krankheiten wie die Alzheimer-Krank-
heit ausgerichtet.?” Weitere Untersuchungen zu den Mechanismen der
Seneszenz in unterschiedlichen Zelltypen des Korpers sind notwendig,
da seneszente Zellen auch eine grofRe Bedeutung fiir die Entwicklung,
die Wundheilung und die Geweberegeneration haben. Das bessere
Verstandnis seneszenter Zellen in physiologischen und pathologischen
Situationen ist entscheidend, um Senotherapeutika sicher und wirksam
einsetzen zu kénnen.

22 Jagger et al. 2008.

23 Harrison et al. 2009; Baker et al. 2011.
24 Baker et al. 2016.

25 Campisi 2013.

26 Changetal. 2016.

27 Gonzales et al. 2023.
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Auch etliche andere Angriffspunkte gegen den Alterungsprozess
konnten in den vergangenen Jahren identifiziert werden. Zum ersten
Mal scheint es moglich, nicht nur die Reaktion auf die altersabhéngige
Anhdufung von DNA-Schaden zu beeinflussen, sondern auch die DNA-
Reparatur direkt zu fordern und so das Genom langer intakt zu halten.
Einen neuen Weg zur Verbesserung der Genomstabilitdt bietet der
pharmakologische Angriff auf einen kiirzlich entdeckten Masterregula-
tor, den ,,DREAM“-Komplex, der die zellularen DNA-Reparaturkapazita-
ten limitiert.?®

Ein groBer Fortschritt bei der Umkehrung des Alterungsprozesses war
die Entdeckung der zelluldren Reprogrammierung: Hierbei wird eine dif-
ferenzierte Zelle, z. B. eine Hautzelle, in eine pluripotente Stammzelle
umgewandelt, die in der Lage ist, viele Zelltypen zu erzeugen, die als
Ersatz fur alte Zellen und zur Regeneration der Gewebefunktion ver-
wendet werden kénnten. Die zelluldre Reprogrammierung bietet einen
potenziellen Ansatz fiir die Regeneration von Gewebe aus eigenen Zel-
len, auch bei dlteren Erwachsenen. Es gibt zunehmend Hinweise dar-
auf, dass die partielle Reprogrammierung durch sogenannte Yamanaka-
Faktoren das biologische Alter der Zellen zuriicksetzt. Diese Proteine
wurden nach Shinya Yamanaka benannt. Er erhielt den Nobelpreis fir
seine Entdeckung, dass eine Kombination von vier Transkriptionsfak-
toren eine vollstandig ausdifferenzierte Zelle in eine Stammzelle um-
wandeln kann, die in der Lage ist, mehrere spezialisierte Zelltypen wie
Neuronen zu produzieren.?® Methoden zur Reprogrammierung werden
bereits klinisch erprobt, um beispielsweise dopaminerge Neuronen bei
Patientinnen und Patienten mit Parkinson-Krankheit zu ersetzen.*® Die
Yamanaka-Faktoren wirken normalerweise schon friih wahrend der
Embryonalentwicklung, wo sie wahrscheinlich an der Neueinstellung
des biologischen Alters zu Beginn eines neuen Lebens beteiligt sind.
Dieser therapeutische Ansatz ist zwar vielversprechend, muss aber
nicht nur in Bezug auf seine Wirksamkeit, sondern auch auf seine lang-
fristige Sicherheit umfassend in kontrollierten klinischen Studien unter-
sucht werden.

28 Bujarrabal-Dueso et al. 2023.
29 Takahashi et al. 2007.
30 Bose et al. 2022.
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Voraussetzungen fiir die Entwicklung geroprotektiver
Arzneimittel

Die Entwicklung und die Etablierung geroprotektiver Arzneimittel sind
von vier Voraussetzungen abhangig:

1) der Identifizierung der geroprotektiven Wirkungen etablierter und
neuer Arzneimittel, die bereits Sicherheitsstudien durchlaufen ha-
ben und fir die umfangreiche klinische Daten vorliegen. Die oben
genannten Medikamente, die zur Behandlung von Diabetes und
Fettleibigkeit eingesetzt werden, kdnnen hier als Beispiel dienen.

2

—

der Entwicklung von Biomarkern fiir das Altern, die das biologische
Alter einer Person anzeigen. Dieses kann sich vom chronologischen
Alter stark unterscheiden und potenziell eine Vorhersage tber die
Lebensdauer ermoglichen. Solche Biomarker sind von entscheiden-
der Bedeutung fiir den Nachweis der Wirksamkeit von Geroprotek-
toren und fir die Identifizierung derjenigen Patientinnen und Patien-
ten, die eine Intervention am dringendsten bendtigen. Ein mogliches
Beispiel hierfur sind die unten beschriebenen Alternsuhren.

3

-

der Entdeckung neuer Wege, um die kausalen Mechanismen des
Alterns anzugehen. Hier missen die im ersten Abschnitt beschrie-
benen mechanistischen Studien von der Biologie des Alterns auf die
Entdeckung von Zielmolekiilen, die Entwicklung von Medikamenten
und deren Erprobung ausgeweitet werden.

4

=

der Durchfiihrung prospektiver, kontrollierter klinischer Studien,
um einen eindeutigen Nachweis der Geroprotektion zu erbringen.
Zunachst sollten diese Studien bei Personen mit bereits einge-
schrankter Gesundheit erfolgen, um Multimorbiditat zu verhindern.
AnschlieBend sollten sie auch vermehrt bei gesiinderen Personen
durchgefiihrt werden, um Krankheiten im Alter ganzlich zu vermeiden.
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4 Auswirkungen fur die medizinische
Praxis

In der Ara einer alternden Gesellschaft, von der ein groRer Teil der il-
teren Menschen an Multimorbiditat leidet, ist die Behandlung einzel-
ner Krankheiten sehr schwierig und wirtschaftlich schwer tragbar.3!
Daher muss die Medizin einen Paradigmenwechsel anstreben, der die
Krankheitsintervention durch Krankheitspravention und die Férderung
von Resilienzprozessen ersetzt.3? Die Krankheitsvorbeugung hat bereits
weitreichende gesundheitliche Vorteile gebracht, z. B. durch Impfun-
gen, Raucherentwodhnung oder die Behandlung von Bluthochdruck.
Lebensstilmanahmen wie Erndahrung und Bewegung haben langfristige
gesundheitsfordernde Auswirkungen.® Ein Hindernis fir die Praventiv-
medizin ist der Mangel an quantifizierbaren Daten flr die Wirksamkeit
einer Intervention bei der Verringerung der Krankheitsanfalligkeit und
der Sterblichkeit. Selbst bei einigen Krebsfriiherkennungsprogrammen
ist es bisher nur schwer moglich, solche Wirkungen in einer breiten Be-
vélkerung nachzuweisen. Die Messung physiologischer Parameter wie
Blutdruck oder Kérpergewicht liefert nur sehr grobe und begrenzte
Anhaltspunkte fur die Wirksamkeit von Ansatzen zur Krankheitsvor-
beugung. Eine umfassendere Bewertung der praventiven Wirksamkeit
kénnte sich aus der Kombination von physiologischen und klinischen
Markern ergeben, wie sie in Ansdtzen wie dem Healthy-Aging-Index
(HAI), dem multidimensionalen Prognoseindex (MPI) oder der Vitali-
tatskapazitat vorgeschlagen werden 3

In jingster Zeit wurden neue Biomarker des Alterns entwickelt, die
eine genaue Vorhersage des biologischen Alters versprechen. Das bio-
logische Alter unterscheidet sich vom chronologischen Alter, da es das
relative Alter vorhersagt, d. h. das Risiko altersbedingter Krankheiten

31 Goldman etal. 2013.
32 Promislow et al. 2022; Cordeiro et al. 2024.
33 Argentieri et al. 2025.
34 Biomarkers of Aging Consortium et al. 2024.
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und die verbleibende Lebensspanne. Alternsuhren, die auf altersabhan-
gigen Veranderungen der epigenetischen Architektur der DNA basieren,
sind gegenwartig die am weitesten fortgeschrittenen Methoden zur
biologischen Altersvorhersage.?® Derzeit werden Genexpressions- (Tran-
skriptom), Protein- (Proteom) und Stoffwechsel- (Metabolom) Uhren
entwickelt, die zusatzliche Informationen liefern konnten. Alternsuhren
kénnen bereits eine mogliche Beschleunigung bzw. Verlangsamung des
Alterns u. a. bei Rauchern bzw. bei Kalorienrestriktion dokumentieren.
Die Messung des Effekts solcher Interventionen auf das biologische Al-
ter ist ein grofer Fortschritt bei der Bewertung von Geroprotektoren
und von Krankheitsrisikofaktoren. Die derzeitigen Einschrankungen von
Alternsuhren bestehen in ihrer mangelnden Reproduzierbarkeit und
ihrem begrenzten diagnostischen Nutzen auf individueller Patienten-
ebene — beides ist jedoch entscheidend fiir ihre Anwendung in der kli-
nischen Praxis. Auch flr die Quantifizierung des biologischen Alters und
die Wirksamkeit geroprotektiver MaRnahmen fiir den Einzelnen ist die
Weiterentwicklung von Alternsuhren unerlasslich.

Eine evidenzbasierte geroprotektive Medizin mit einer aussagekraf-
tigen Diagnostik wird entscheidend sein, um Krankheiten vorzubeugen
und die Voraussetzungen fir ein gesundes Altern zu schaffen. Derzeit
wird eine Vielzahl von Nahrungserganzungsmitteln und LebensstilmaR-
nahmen als Anti-Aging-Mittel angepriesen, ohne dass die Wirksamkeit
beim Menschen nachgewiesen ist. Fiir den Einsatz von Geroprotektoren
wird es wichtig sein, dass Arztinnen und Arzte in der Lage sind, evidenz-
basierte Ratschldge zu geben. Eine solche evidenzbasierte Alternsmedi-
zin sollte integraler Bestandteil der modernen Medizin werden, von der
Allgemeinmedizin bis hin zu spezialisierten Krankenhausabteilungen. Ein
solches disziplintibergreifendes Konzept wird die mit dem Besuch meh-
rerer Fachdrzte verbundenen Kosten und das Risiko der Polypharmazie
verringern.

35 Biomarkers of Aging Consortium et al. 2024.
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5 Datenintegration und Biobanken
fur die Bewertung geroprotektiver
Wirkstoffe

Die geroprotektive Medizin erfordert die Integration groRer Datensatze
zu mehreren Organen und Krankheitsrisiken sowie zu persénlichen bio-
logischen Parametern wie dem genetischen Hintergrund und dem epi-
genetischen Status. GroRe Biobanken wie die britische UK Biobank3® und
das amerikanische GTEX-Konsortium der NIH*” haben in den letzten Jah-
ren eine Fille neuer Erkenntnisse (iber menschliche Krankheiten gelie-
fert, insbesondere Gber chronische Erkrankungen des Alterns. Das Auf-
kommen der ,,Omics” in der Medizin hat die Erstellung von mehrstufigen
Datenséatzen liber leicht zugangliche biologische Proben ermdoglicht, ins-
besondere bei Blutproben. Omics-Methoden wie Genomik, Transkripto-
mik, Epigenomik, Proteomik und Metabolomik kénnen einen umfassen-
den Datensatz zur menschlichen Gesundheit liefern. Es ist jedoch von
wesentlicher Bedeutung, dass auch andere Datentypen, z. B. die Anam-
nese, einbezogen werden. Eine solche Datenintegration wird dazu beitra-
gen, Ansatzpunkte fiir mogliche geroprotektive Medikamente, Nahrungs-
ergdnzungsmittel und Lebensstilfaktoren aufzudecken. Die Analyse der
bereits vorhandenen Daten ist wertvoll, um unndtige Studien mit Arz-
neimitteln zu vermeiden, die bereits fiir andere Indikationen etabliert
sind und flr die Geroprotektion umgewidmet werden kénnten. SchlieB-
lich erfordert ein solider Nachweis der geroprotektiven Wirksamkeit kon-
trollierte und letztlich randomisierte, doppelblinde klinische Studien.

Die Kombination neuer ,Omics“-Datentypen und die klinische Be-
wertung bestehender und neuartiger Geroprotektoren kénnte eine
neue Ara der Medizin zur Privention von Krankheiten einleiten. Dies ist
von entscheidender Bedeutung, um so frilh wie moglich auf gemeinsa-
me Mechanismen des Alterns und beginnender altersbedingter Krank-
heiten einzuwirken. Ein solches Vorgehen kénnte praventiv wirken und
der Auspragung der Multimorbiditat im Alter entgegenwirken.

36 Allen et al. 2024.
37 Lonsdale et al. 2013.
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6 Handlungsempfehlungen

Fur die Zukunft unserer Gesellschaft ist gesundes Altern essenziell. Die
Autorinnen und Autoren empfehlen hierfiir folgende Handlungsansatze
zu verfolgen:

1 Interdisziplindres Konsortium fiir Alterns-
forschung schaffen

Die Biologie des Alterns sollte auf allen Ebenen im Detail verstanden
werden. Deren Komplexitat erfordert den Einsatz modernster Techno-
logien und Untersuchungen verschiedenster Organismen. Altern be-
trifft jeden Aspekt der Physiologie und erfordert die Integration von
Daten aus dem gesamten Organismus. Die verschiedenen Mechanismen
des Alterns, von der Reparatur der DNA Uber zelluldre Stressantworten
bis zu chronischen Entziindungsreaktionen, wirken nicht isoliert, son-
dern sind miteinander vernetzt.>® Jeder dieser Vorgange ist ein eigenes,
komplexes biologisches Problem. Dieses zu analysieren ist technisch oft
sehr aufwendig, bendtigt spezifische Expertisen und eine interdiszipli-
nare Kooperation. Die Integration von Daten unterschiedlicher Exper-
tinnen und Experten fiir verschiedene Aspekte der Alterungsbiologie ist
daher entscheidend und muss auf Systemebene erfolgen. Hierzu sollte
eine Infrastruktur etabliert werden, um Forschungsdaten von Modell-
organismen mit humanen Daten wie Bioproben und der elektroni-
schen Gesundheitsakte zum Erkenntnisgewinn des Alterungsprozesses
und der Mechanismen altersbedingter Erkrankungen zu integrieren.
Deutschland braucht daher ein interdisziplindres Forschungskonsor-
tium, in dem das Fachwissen der Alterungsbiologie und der Systembio-
logie enthalten ist.

38 Schumacher et al. 2021.
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Ein solches Konsortium lieRe sich auf der Grundlage bestehender
Institutionen schnell einrichten, und eine wirksame Integration be-
stehender Multi-Omics-Daten zwischen unterschiedlichen Standorten
kann ein umfassenderes Verstandnis der menschlichen Alterung und
der Funktionsweise der Geroprotektoren ermaglichen.

Best-Practise-Beispiel zur Umsetzung:

Ein Modell fir ein solches Netzwerk ist das von den NIH finanzierte
SenNet-Konsortium, das gegriindet wurde, um einen Atlas der al-
ternden Zellen in 18 Organen von Mensch und Maus zu erstellen.*®
SenNet integriert Forschende in den gesamten USA und nutzt be-
reits vorhandene Expertisen in den beteiligten Forschungszentren,
um so eine schnelle Umsetzung zu ermaoglichen. Entscheidend hier-
bei ist, dass wissenschaftliche Daten von Modellorganismen bis hin
zu menschlichen Daten der Forschung zugdnglich gemacht werden.
Offene Wissenschaft ist eine wesentliche Voraussetzung fiir den
Fortschritt, da nur so neue Ideen und Hypothesen schnell und kos-
tenginstig verifiziert sowie translational umgesetzt werden konnen.
SenNet verdffentlicht fortlaufend qualitdtsgesicherte Einzelzell- und
Gewebedaten von gesunden Menschen und Mausen Uber deren ge-
samtes Leben.

2 Rechtliche Rahmenbindungen verbessern:
Tierversuchsgesetz schaffen

Gegenwartig behindern die bestehenden rechtlichen Rahmenbedin-
gungen fiir Tierversuche in Deutschland eine international wettbe-
werbsfahige Forschung. Strenge gesetzliche Vorgaben, langwierige
Genehmigungsverfahren sowie uneinheitliche Auslegungen durch die
zustandigen Behorden flihren zu erheblichen Verzégerungen und Unsi-
cherheiten im Forschungsprozess. Im internationalen Vergleich geraten
deutsche Forschungsstandorte dadurch zunehmend ins Hintertreffen,
insbesondere gegeniiber Liandern mit effizienteren und forschungs-
freundlicheren Regularien. Dies betrifft insbesondere die biomedizi-
nische Grundlagenforschung, in der Tierversuche oft unverzichtbar

39 SenNet Consortium 2022.
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sind, etwa bei der Erforschung von Alterungsprozessen, komplexen
Krankheitsmechanismen oder neuen Therapien. Hier ist eine grund-
legende Uberarbeitung notwendig, damit Deutschland eine fiihren-
de Rolle in diesem gesellschaftlich so entscheidenden Gebiet spielen
kann. Deutschland verfligt Gber eine geeignete Forschungslandschaft
mit mehreren international anerkannten Forschungsinstituten, die eine
hervorragende Grundlage fiir den Aufbau einer flihrenden Alternsfor-
schung bieten kénnen.

Die Autorinnen und Autoren schlieBen sich der Empfehlung der Ad-
hoc-Stellungnahme der Leopoldina zum Medizinforschungsgesetz nach
einem eigenen Tierversuchsgesetz an. Dies wiirde einerseits eine gro-
RBere Rechtssicherheit fir die klinische Forschung bedeuten und wiir-
de andererseits, dhnlich wie in Osterreich, die exakte Umsetzung der
EU-Richtlinie 2010/63 erméglichen. Die Zustandigkeit hierfir sollte beim
Forschungsministerium liegen.*®

3 Translation beschleunigen: Biologisches Wissen
in die Anwendung bringen

Die Translation neuer biologischer Erkenntnisse in die Identifizierung
und Weiterentwicklung neuer Arzneimittel muss beschleunigt werden.
Aufgrund der Erkennung von geroprotektiven Eigenschaften bekannter
Medikamente auf der Grundlage groRer menschlicher Datensatze spielt
auch das Repurposing von Arzneimitteln derzeit eine wichtige Rolle.
Allerdings wird das Repurposing von der pharmazeutischen Industrie
angesichts der begrenzten kommerziellen Einnahmen eher vernach-
lassigt. Hier konnten 6ffentliche Mittel die Umsetzung bekannter Arznei-
mittel mit evidenten geroprotektiven Eigenschaften in gesundheitsfor-
dernde Behandlungen fordern. Wichtigist, dass ein besseres Verstandnis
der Mechanismen des Alterns es zunehmend ermdglicht, ursachliche
Faktoren des Alterns pharmakologisch zu bekampfen. Angesichts der
Krise im Gesundheitswesen, die auch durch die groRe Zahl der von Mul-
timorbiditat betroffenen Menschen verursacht wird, muss der aktuelle

40 Die identische Handlungsempfehlung hat die Leopoldina erstmals in ihrer Ad-hoc-
Stellungnahme zum Medizinforschungsgesetz 2024 formuliert (Nationale Akademie
der Wissenschaften Leopoldina 2024, S. 19).
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Zeitplan fiir die Entdeckung von Arzneimitteln bis zu ihrer Umsetzung
beschleunigt werden. Es missen Investitionen fiir potenziell risikorei-
che Innovationen in der biologischen und biomedizinischen Alternsfor-
schung getatigt werden. Im Vergleich zu vielen Initiativen im Ausland
spielt dies in Deutschland bisher kaum eine Rolle. Deutschland sollte
hier eine international fihrende Stellung einnehmen.

4  Geroprotektionsforschung fordern durch
nationale Biobank und interdisziplinare klinische
Studien

Alternswissenschaftlich getriebene klinische Studien und der Aufbau
von Biobanken, also der systematischen Sammlungen menschlicher bio-
logischer Proben, missen auf nationaler Ebene organisiert werden, um
eine systematische Datengenerierung und eine offene wissenschaftliche
Analyse zu ermoéglichen.*! Jeder Mensch hat eine einzigartige Reihe ge-
netischer und epigenetischer Variationen, deren Auswirkungen auf ge-
sundes Altern nur durch hinreichend groBe Kohortenstudien entschliis-
selt werden kdnnen. Die Identifizierung menschlicher Geroprotektoren
erfordert die Entwicklung von Alterungs-Biomarkern, z. B. Alternsuhren
und physiologischen Markern, sowie deren Implementierung in klini-
sche Studien. Der Einsatz von Biomarkern als Standardbestandteil klini-
scher Studien kdnnte die Ermittlung langfristiger Auswirkungen auf das
gesunde Altern und die Identifizierung des geroprotektiven Potenzials
von Behandlungen beschleunigen. Die Biologie des Alterns ist komplex,
daher werden zur Ermittlung des biologischen Alters hdchstwahrschein-
lich auch verschiedene Omics-basierte Biomarker wie Alternsuhren
notwendig sein. Da die geroprotektiven Eigenschaften von Stoffwech-
selmedikamenten immer offensichtlicher werden, missen die Hinweise
dafur durch die Einfiihrung von Alterungs-Biomarkern in klinischen Stu-
dien verstarkt werden. Solche Biomarker kénnten zunehmend zu Surro-
gatmarkern werden, also zu Messwerten, die anzeigen, wie praventive
Therapien die Gesundheit langfristig erhalten und die Sterblichkeit sen-

41 Ansatze gibt es, die NAKO-Gesundheitsstudie z. B. ist die groBte bevolkerungsbezogene
Langzeitstudie Deutschlands und bericksichtigt seit 2014 umfassend medizinische,
genetische, umweltbezogene und soziale Faktoren. Zudem tragen spezialisierte Kohorten
wie KORA, SHIP, LIFE, HCHS oder GHS zur Alternsforschung bei.
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ken. Die skandinavischen Lander haben gut organisierte Repositorien
far klinische Daten auf einer groRen Bevolkerungsbasis eingerichtet.
Die UK-Biobank wird fiir eine Vielzahl von Forschungsdaten genutzt, die
den Fortschritt in der medizinischen Wissenschaft vorantreiben. Recht-
liche Rahmenbedingungen in Deutschland erschweren bisher die syste-
matische Generierung von Gesundheitsdaten und die Organisation von
Gesundheitsdatenbanken. Zielfiuhrend konnte hier eine grol8 angeleg-
te Initiative zur Einrichtung einer nationalen Biobank sein, die auch ein
Repositorium zur Lagerung von Gesundheitsdaten umfassen sollte, das
fir die wissenschaftliche Forschung genutzt werden kann.

5 Bewusstsein fir Geromedizin und Pravention
in Deutschland schaffen

Eine Geromedizin, die altersbedingten Krankheiten durch die Behand-
lung des Alterns vorbeugt, ist von entscheidender Relevanz fiir gesun-
des Altern. Deutschland kann auf seiner betrdchtlichen Starke in der
Grundlagenforschung zur Biologie des Alterns aufbauen, muss aber die
Umsetzung der Erkenntnisse in der klinischen Forschung deutlich be-
schleunigen. Dies wird die Entwicklung von Kliniken fiir praventive bio-
medizinische Forschung in Verbindung mit anderen akademischen Ins-
titutionen ermdglichen. Das Bewusstsein fiir die Geromedizin sollte bei
den zahlreichen medizinischen Disziplinen, Interessengruppen sowie
bei der Patienten- und Offentlichkeitsbeteiligung verbreitet werden, um
die Bevolkerung in die Alternsforschung einzubeziehen. Diagnostische
MaRnahmen, die den Altersverlauf und das Risiko von altersbedingten
Krankheiten bewerten, werden sich dabei auf Biomarker des Alterns
stutzen.

Deutschland verfiigt iber eine gute Infrastruktur, muss aber in die
Ausbildung junger Medizinerinnen und Mediziner eine Geromedizin
aufnehmen. Die Entwicklung geroprotektiver Therapien kann von der
starken pharmazeutischen Industrie in Deutschland profitieren. Die
Kombination von Alternsforschung (biomedizinische Forschungszent-
ren) und starker Pharma (Entwicklung) kénnte die Basis fiir Losungen
der alternden Gesellschaft in Deutschland bilden.
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