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In der Pubertat leiden Schuler unter dem Social Jetlag

Das Lubecker Institut flir Neurobiologie erforscht, wie die innere Uhren Therapi-

en steuern und effektiver machen kann /

Spatestens bei der Zeitumstellung
von der Winter- auf die Sommer-
zeit und zurlck splren viele Men-
schen ihre innere Uhr. Es dauert ein
paar Tage, bis der neue Rhythmus
mit dem Schlaf-wach-Rhythmus syn-
chronisiert ist. In Wirklichkeit gibt
es allerdings nicht nur eine, sondern
viele innere Uhren, aber auch ei-
ne Zentraluhr im Hypothalamus, die
mit dem Tag-Nacht-Rhythmus syn-
chronisiert wird. Jedes Organ hat
seine eigene innere Uhr. Wie sie zu-
sammenwirken, ist bisher nicht ge-
nau erforscht. Das Institut fiir Neu-
robiologie an der Universitat LU-
beck widmet sich seit 2017 der zir-
kadianen Medizin. ,Sie beschaftigt
sich mit der Regulierung der unter-
schiedlichen Prozesse im Korper im
Verlauf des Tages. Warum schlafen
wir nachts? Warum sind bestimmte
Stoffwechselprozesse tagstber akti-
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Henrik Oster vor einer Lichtinstallati-
on in Form eines Gehirns Fotograf/-in:
Foto Daniel Pilar

ver als nachts? Warum ist Cortisol
am Morgen hoch und Melatonin am
Abend?“ erlautert der Leiter des In-
stituts, Henrik Oster, der seit 2017 ei-
ne von sieben Stiftungen langfristig
finanzierte Professur innehat. Die
zirkadiane Medizin versucht heraus-
zufinden, wie die Reaktionen des
Korpers zu unterschiedlichen Tages-
zeiten genutzt werden kénnen, um
der Entwicklung von Krankheiten
vorzubeugen. ,Die zirkadiane Medi-
zin bietet verbesserte Ansatze fir
existierende Therapien in fast allen
Bereichen der Medizin —von Immun-
und Stoffwechselerkrankungen bis
zur Psychiatrie®, sagt Oster.

Wer das Institut fir Neurobiolo-
gie betritt, gelangt in einen lich-
ten Glasbau auf dem Medizin-Cam-
pus der Uni Liibeck in direkter Nach-
barschaft zum Universitatsklinikum.
Auf dem Dachgarten schaut man in
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die griine Umgebung und kann sich
den frischen Wind um die Nase we-
hen lassen. Das Innere des Gebau-
des gibt den Blick auf die Labore frei,
unten auf den Stufen sitzen ein paar
Studenten mit ihren Laptops und ar-
beiten oder diskutieren.

Oster verweist auf die von vielen
Menschen eingenommenen Lipid-
senker. Sie wirkten besser, wenn sie
abends eingenommen wiurden, weil
sie nachts ihre Wirkung besser ent-
falten kénnen als im Laufe des Tages.
Auch wisse man inzwischen, dass
Asthmamedikamente am besten am
Abend gegeben werden, was da-
mit zu tun habe, dass die asthma-
tische Symptomatik in der Regel
nachts starker auftrete. Die meisten
hatten eine immunsuppressive Wir-
kung, weshalb sich die Nacht als ge-
schutzterer Zeitraum besonders eig-
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ne. Die meisten Menschen liefen ja
nachts nicht drauRen herum, veran-
schaulicht Oster.

Auch der Impferfolg hdngt nicht nur
vom Zeitpunkt der Impfung ab, son-
dern auch davon, wie der Patient
in der Nacht danach schlaft. In der
Immunologie lieRen sich patienten-
orientierte humane Studien deut-
lich besser durchfiihren als im Stoff-
wechselbereich, weil es keine tragfa-
hige Placebogruppe gebe. Die meis-
ten Menschen wissen, wie grof$ ihre
Nahrungsabstdnde sind und welche
Nahrungsmittel gestinder sind.

Fir das Uberleben von Patienten
mit metastasierenden Tumoren ist
offenbar entscheidend, wann im-
munologische Krebspraparate, so-
genannte Checkpoint-Inhibitoren,
gegeben werden, die gezielt Krebs-
zellen zerstoren, gesunde Korperzel-
len aber schonen. Die Erforschung
der Krebsmedikamente haben die
Libecker Forscher aber derzeit aus-
geklammert.

In dem von der Deutschen For-
schungsgemeinschaft finanzierten
Sonderforschungsbereich  Transre-
gio ,Fundamente der zirkadianen
Medizin“, der von der Berliner Cha-
rité koordiniert wird, sind sowohl
Oster als auch seine Kollegin Tanja
Lange aus der Klinik fiir Rheuma-
tologie und Klinische Immunologie
beteiligt. Er hat im Oktober 2025
die Arbeit aufgenommen. Der For-
schungsverbund widmet sich der
zirkadianen Immunologie, dem En-
ergiestoffwechsel und der Neuro-
psychiatrie. Oster weil}, dass die
zirkadiane Medizin viele wichtige
Einzelerkenntnisse zutage gefor-
dert hat und verbesserte Ansatze
flr existierende Therapien in fast
allen Bereichen der Medizin bietet
und so zu einem effizienteren Ein-
satz von Diagnostik und Therapie
fihrt als die zeitintensive Entwick-
lung neuer Wirkstoffe. Er weiR aber
auch, dass groBe Zusammenhange
noch fehlen.

Der Nobelpreis 2017 fur die zirka-
diane Uhr habe dem neuen For-
schungsgebiet zu mehr Anerken-
nung verholfen. , Die neuen Erkennt-
nisse aber von einer gewissen Evi-
denz zu einer klinischen Richtlinie
zu bringen, das ist noch ein lan-
ger Weg“ sagt er. Die Tandems
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von einem Grundlagenforscher mit
Klinikern sieht er als grofRe Chan-
ce. In der Praxis stoRt die For-
schung aber auch auf die logisti-
schen Probleme des defizitaren Kli-
nikalltags. Wenn nachmittags zum
Beispiel keine Chemotherapien ver-
abreicht werden, konnen die Chro-
no-Mediziner auch nicht erforschen,
ob sie moglicherweise besser wir-
ken. Hinzu kommt, dass fuhrende
Universitatskliniker riesige Abteilun-
gen leiten und ihnen zuweilen we-
nig Zeit fur eigene Forschung bleibt.

Ob es die sprichwortlichen Lerchen
und Eulen als Chronotypen wirk-
lich gibt, ist nicht mit letzter Si-
cherheit zu sagen. Es gebe durch-
aus Menschen, die friher fit seien
als andere und entsprechend fru-
her einschlafen, aber wie sehr die
Lebensumstande solche Pragungen
bestimmen und wie stark sie ange-
boren sind, ist unklar. Sicher aller-
dings ist, dass ein Leben gegen die
innere Uhr gesundheitliche Konse-
quenzen hat. Schichtarbeiter neig-
ten stark zu Herz-Kreislauf-Erkran-
kungen, Adipositas, aber auch zu
Depressionen. ,Es gibt ja fast keine
nicht infektiose Krankheit, die bei
Schichtarbeitern nicht in der Prava-
lenz erhoht ist“, gibt er zu beden-
ken. Erwiesen sei auch, dass das
Risiko, an Brustkrebs zu erkranken,
flir Nachtschwestern erheblich ho6-
her sei als flir Schwestern mit Tages-
diensten.

st die Leberuhr nicht mehr mit
der Gehirnuhr synchron oder verlie-
ren die einzelnen Hepatozyten ih-
ren Rhythmus? Das weilR man noch
nicht so genau® sagt Oster, der
auf die Kommunikation der unter-
schiedlichen Uhren spezialisiert ist.
SWir haben ja zum einen die Uh-
rengene, die in der Zelle selber
Prozesse rhythmisch regeln, aber
wir haben die Nahrungsaufnahme
und den Schlaf-wach-Rhythmus, die
von aullen auf die Zelle einwirken.
Wenn wir unsere Nahrungsaufnah-
me komplett in die Nacht verschie-
ben, dann passt sich die Leberuhr
sehr gut daran an. Aber im Gehirn
funktioniert das nicht”, so der Medi-
ziner.

Klar ist auch, dass die Pubertat fur
eine Verschiebung sorgt und die
meisten Jugendlichen zu Eulen wer-
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den. Ahnliche Effekte gibt es bei
der Menopause, was die Vermutung
nahelegt, dass es sich um hormon-
gesteuerte Vorgange handelt. Doch
wie der Mechanismus genau funk-
tioniert, ist noch unklar. ,,Moglicher-
weise wird das Ganze auch noch
durch die Smartphone-Epidemie be-
feuert, weil das Licht der Smartpho-
nes zusatzlich eine Verschiebung
verursacht.”“ Das flihre dazu, dass die
Jugendlichen im Laufe der Woche
ein Schlafdefizit akkumulierten.

Am Wochenende finde dann eine
Kompensation statt, und die Jugend-
lichen kdmen gar nicht mehr aus
dem Bett, was wahrscheinlich nicht
gesund sei. Die Forscher nennen es
»Social Jetlag”

In Korrelationsstudien zeige sich,
dass Schiler mit einem starken So-
cial Jetlag auch schlechtere Noten
hatten, sich weniger gut konzentrie-
ren konnten und anfalliger seien fir
Suchterkrankungen und Tabakkon-
sum. Es gebe gute Grinde dafir,
Mittelstufenschilern in der Puber-
tat einen spateren Schulbeginn zu
ermoglichen. In Familien mit mehre-
ren Kindern in unterschiedlichen Al-
tersstufen fihre das allerdings zu er-
heblichen Problemen. In Liibeck fah-
re beispielsweise nach 9 Uhr kaum
noch ein Schulbus. ,,Aber zumindest
die Klausuren sollten vielleicht nicht
in der ersten Stunde geschrieben
werden®, findet Oster. Er selbst er-
forscht mit einem padiatrischen En-
dokrinologen von der Charité zu-
sammen, wie hormonelle Verande-
rungen in der Pubertat mit Uhren-
veranderungen, aber auch metaboli-
schen Veranderungen einhergehen.

ysUnser langfristiges Ziel ist es na-
tirlich, dass wir fur die Kollegin-
nen und Kollegen in der Klinik tat-
sachlich Guidelines, Ratschlage, In-
terventionen, Taktiken liefern fur
den tageszeitlich optimierten Ein-
satz von Medikamenten.“ Es ware
gut, am Ende sagen zu konnen, ,,du
musst zwar Schicht arbeiten, aber
wenn du das und das machst, dann
ist das Risiko, dass du hinterher auf-
grund der Schichtarbeit erkrankst,
geringer, meint Oster und weil
genau, dass Schichtarbeit weder in
Krankenhausern noch in der Indus-
trie verzichtbar ist.
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Klein, agil und mit klarem Profil

Seit einem Jahr ist Helge Braun Prasident der schleswig-holsteinischen Stiftungs-
universitat

Laborversuch: Hier manipuliert die Studentin Constan-
ze Driesen (21) Neuronenkulturen im Institut fiir Neuro-
biologie an der Universitdt Liibeck. Fotograf/-in: Fotos
Daniel Pilar

Herr Professor Braun, wo machen Sie te, sondern hier heilt es: Ich moch- gen der guten Binnenatmosphare
die Aufbruchstimmung an der Univer- te gern etwas tun! Taglich hat man leicht gemacht wird, Dinge zu veran-
sitéit Liibeck fest, deren Président Sie €s mit begeisterten, intrinsisch mo- dern.
seit gut einem Jahr sind? tivierten Personen zu tun. Das ist

fir mich ein Frische-Elixier, an ei- was macht die Universitit Liibeck
Hier hére ich von Forscherinnenund  nem Ort zu sein, an dem man selbst gy, die vor wenigen Jahren nur 3000
Forschern nicht etwa, dass man die- noch nicht hundertprozentig trittsi- Studenten hatte und inzwischen auf
ses oder jenes mal musste und soll- cher ist, an dem es einem aber we- 6437 Studenten angewachsen ist?
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