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Multi-Target-Therapie
bei funktionellen Magenerkrankungen

An funktionellen Magenerkrankungen leiden zwischen 10 und 25 Prozent
der Bevolkerung. Die Symptome beinhalten Véllegefihl,
Oberbauchschmerzen, Ubelkeit, Erbrechen, Sodbrennen und friihe
Sattigung, die bei einigen Patienten zu massivem Gewichtsverlust fihren
kann. Auf Grund des vielschichtigen Beschwerdeprofils und der damit
zusammenhangenden komplexen Pathophysiologie ist die Behandlung
funktioneller Magenerkrankungen mit einer Multi-Target-Therapie
vielversprechend.

Multi-Target-Therapie bedeutet, dass Medikamente pharmakologisch und
funktionell mehrere Angriffspunkte haben sollten. Phytopharmaka,
insbesondere Kombinationspréparate, erfiillen diese Voraussetzungen
und haben sich im klinischen Alltag bewaéhrt.

Komplementar- und Alternativmedizin, zu der auch die Phytotherapie
gehort, wird von 21 bis 50 Prozent der Patienten mit funktionellen
Darmerkrankungen angewandt.

Pflanzenpraparate sehen sich haufig dem Vorwurf ausgesetzt, dass ihre
Berechtigung mehr in einer historisch-kulturellen Tradition zu sehen ist
als im Kontext wissenschaftlicher Evidenz. Kontrollierte klinische Studien
und Metaanalysen belegen die klinische Wirksamkeit der Phytotherapie.
Darlber hinaus konnten wir in den letzten Jahren molekulare
Wirkmechanismen von Phytopharmaka aufklaren.

Viele pflanzliche Praparate stammen aus der asiatischen traditionellen
Medizin und werden je nach Symptomlage unterschiedlich kombiniert.
Das Kombinationspraparat STW5 ist ein fiir ein standardisiertes Praparat
aus dem europaischen Raum. STW 5 ist eine Kombination aus
v' einem Frischpflanzenextrakt der bitteren Schleifenblume,
v' Extrakten aus Angelikawurzel, Kamillenbliten, Kimmelfrichten,
Mariendistelfrichten, Melisseblattern, Schollkraut, Stissholzwurzel
und Pfefferminzblattern.

Klinische Studien bestatigten den therapeutischen Nutzen von STW 5 fir

die Behandlung des Reizmagens und Subgruppenanalysen bestatigen
eine Verbesserung von Refluxsymptomen.
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STWS5 beeinflusst eine Reihe von Magen-Darmfunktionen. Unsere
eigenen Untersuchungen zeigten zwei Wirkungen von STW 5 auf die
Magenmotorik.

» Zum einen erweitert es den Magenspeicher und damit die
Volumenadaptation des Magens.

» Gleichzeitig wird die Magenpumpe aktiviert, was zu einer
verbesserten Zerkleinerung und Durchmischung des Mageninhaltes
beitragt.

» Interessanterweise zeigte STW 5 auch eine tonisierende Wirkung
am Osophagussphinkter.

Die regionenspezifischen Wirkprofile ergeben sich dabei durch die
unterschiedlichen Regulationsmechanismen der Magenmuskulatur; eine
besondere Rolle spielen hierbei Kalzium abhéngige Signalwege. So spielt
der Kalziumeinstrom durch L-Typ Kalziumkanéle eine zentrale Rolle bei
den prokinetischen Wirkungen im Antrum und Osophagussphinkter.

Die spasmolytische Wirkung vermitteln sogenannte SOC (store-operated
channel) Kalziumkanale. Unter normalen Bedingungen sorgen diese
Kanéle fir kontinuierlichen Kalziumeinstrom und damit fir einen
adaquaten Muskeltonus. Eine zu starke Aktivierung dieser Kanale fihrt
zu einer zu hohen Muskelspannung und kénnte fir die gestorte
Volumenakkomodation des Magenspeichers bei Reizmagenpatienten
verantwortlich sein. STW5, insbesondere die Komponenten Angelika,
Kamille und Sissholz, hemmt die SOC Kanéle und verhindert dadurch
einen zu starken Kalziumeinstrom.

Fast alle Komponenten von STW5 verstarken hingegen den
Kalziumeinstrom Uber L-Typ Kalziumkanale. Dieses duale Wirkprinzip in
Kombination mit der funktionell unterschiedlichen Expression der
Kalziumkanale in verschiedenen Magenregionen ist Grundlage der
klinischen Wirksamkeit von STW5.

Selbst im unteren Verdauungstrakt kann STW 5 Darmfunktionen
beeinflussen. Wir konnten zeigen, dass STW 5 die Sekretion im Darm
steigert. Wichtig hierbei war, dass die pro-sekretorische Wirkung Utber
Aktivierung verschiedener Chloridkanale vermittelt wird. Selbst eine
nervale Komponente konnten wir nachwiesen, da STW 5 in der Lage ist
das Darmnervensystem zu stimulieren. Neben der pro-sekretorischen
Wirkung entspannt STW 5 die Darmmuskulatur. Interessanterweise ahmt
STW 5 damit das duale Wirkprinzip vieler natlrlich im Darm
vorkommenden Neurotransmitter nach.

Am Beispiel des Kombinationspraparates STW 5 zeigt sich das Potential
pflanzlicher Wirkstoffe fir eine Multi-Target-Therapie. Solche
Therapieoptionen sind vielversprechend bei der Behandlung von
funktionellen Magen-Darmerkrankungen, denen haufig mehrere
Pathomechanismen zugrunde liegen.
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Die Ergebnisse unserer experimentellen Forschung haben einen wichtigen
translationalen Aspekt. Sie sind Grundlage fir die Anwendung eines
pflanzlichen Kombinationspraparates bei Patienten mit gestorter
Magenakkomodation, haufigen Refluxepisoden oder funktionellen
Darmerkrankungen, die mit Muskelspasmen oder unzureichender
Sekretionsleitung des Darms einhergehen.
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