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Im Zentrum der experimentellen naturwissenschaftlichen und medizinischen
Ernahrungsforschung steht zukuiinftig ohne jeden Zweifel die Interaktion des Genoms
mit der Erndhrungsumwelt des Menschen. Erndhrungsweise und Nahrungsinhalts-
stoffe sind mal3gebliche Umweltfaktoren, die in der Evolution der Hominiden zur
genetischen Auspragung des Stoffwechselgeschehens beigetragen haben und dies
auch weiterhin tun werden. Die auf genetischer Ebene stattfindende Wechsel-
wirkung wird auf der Grundlage des entschlisselten Humangenoms sowie von
Technologieplattformen wie DNA- oder Proteinchips eine schier untberschaubare
Fulle an Informationen und Erkenntnissen liefern. Hieraus werden nicht nur heriditare
Stoffwechselerkrankungen friiher und schneller identifizierbar sondern mglw. auch
durch neue Methoden der Intervention therapierbar. Genetische Suszeptibilitat zum
Erwerb diverser Erkrankungen im Wechselspiel mit Erndhrungs- und Lebensweise
werden durch Screening-Methoden (single nucleotide polymorphisms: SNP’s) auch
Grundlage breiter epidemiologischer Studien werden. Die Kenntnis der Bedeutung
einzelner Gene und der von ihnen kodierten Proteine im Stoffwechsel wird durch eine
Vielzahl von neuen Tiermodellen — vor allem mit sog. konditionalen knock-out-
Verfahren exponentiell zunehmen. Fir die Reintegration der Befunde in ein neues
Bild des komplexen Stoffwechselgeschehens werden jedoch auch neue Spezialisten
mit Wissen in Bioinformatik, Zellbiologie, Physiologie und Medizin bendtigt. Die
erhaltenen Erkenntnisse werden unmittelbar in die Entwicklung neuer Lebensmittel
und neuer Medikamente zur Beeinflussung des Metabolismus umgesetzt werden. So
stehen in der boomenden Biotechnologiebranche die grof3en gesundheitspolitisch
und —6konomisch bedeutenden Erkrankungen wie Adipositas, Typ-Il Diabetes und
Tumoren im Mittelpunkt des Interesses mit der Entwicklung neuer Diagnostika und
neuer Medikamente. Unter dem Dach neuer Life Science Unternehmen werden die
Grenzen zwischen Pharma- und Lebensmittelsektor aufgehoben und therapeutische
Ansatze werden gleichermallen in die Pharma- wie Lebensmittelproduktion
einflieBen. Fur den Markt entsprechender funktioneller Lebensmittel und
Nutraceuticals werden fur die nachsten Jahre daher zweistellige Zuwachsraten
erwartet.

Da auch Verhalten — wie Studien mit eineiigen Zwillingen — eindrucksvoll belegen —
genetische Determinanten hat, wird auch das Ernahrungsverhalten in das Blickfeld
der Genomforschung geraten und gleichermalRen neue Grundlagen zum Verstandnis
menschlichen Verhaltens wie auch fir die Entwicklung neuer Life Style-Drogen
liefern.

Wenngleich die Kernprobleme der menschlichen Erndhrung ebenso wie die
Ldsungsansétze offenbar und scheinbar trivial sind, so sind die oben beschriebenen
Entwicklungen ebenso unaufhaltsam. Die Humanerndhrung wird aufgrund ihrer
Unabdingbarkeit und ihrer grof3en gesundheitspolitischen wie auch technischen und
6konomischen Bedeutung im Mittelpunkt der modernen Entwicklungen stehen.
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Biotechnologie und Ernahrung:

eine Herausforderung fur die  Wissenschaf
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Post-genomic period of analysis of human metabolism
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New methods for assessing changes in mRNA and/or protein expression

PROMOTOR ANALYSIS
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New methods for assessing changes in mRNA and/or protein expression
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from function to DNA-sequence and vice versa
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Assessing transcriptional changes of an entire genome
(6116 genes in Saccharomyces cerevisiae)
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Schem atic drawing of a laser desorption mass spectrometer
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automated mass analysis
and data collection

automated picking of spots
driven by software that identified spots

-

p 4
automated assignment




—————————————————————— T OT. D7, Hannelore Danie] m—

gt Lehrstuhl fiir Erndhrungsphysiologie
Proteomics
Analysis of
expression
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Toward metabolic phenomics: analysis of genomic data using flux balances.



Lehrstuhl fiir Erndhrungsphysiologie

Global view of transcriptional changes induced
by aging and caloric restriction

Aging

T Stress response
Induction of:
Heat shock response
DMA damage—inducible genes
Oxidative stress—inducible genes

i Energy metabolism
Reduced glycolysis
Mitochondrial dysfunction

Neuronal injury
Reinnervation
Neurite extension and sprouting

Science, Vol. 285, Lee et al
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Caloric restriction

Protein metabolism
Increased synthesis
Increased turnover

Energy metabolism

Up-regulation of gluconeogenesis,
and the pentose phosphate shunt

Biosynthesis
Fatty acid synthesis
Mucleotide precursors

Macromolecular damage
Suppression of:

Inducible heat shock factors
Inducible detoxification systems
Inducible DMA repair systems

. 1390-1392, 1999
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Changes in gene expression in muscle of mice related to age and caloric restriction

Gane Function CR
e m Prevantian
WoBDST T35 Meat Shock 2T ks Prodein g c
wmirres T A5 Sonem Amyicid A lsaleem 4 Ririarirem H
aAvtasTd T A4 Hest Shoox T1 kDs Prodmi CNACHTTINg C
LETT T 28 GADDAS DA AT reapnnee T
WMTETS 124 Aldehyde Dehydrogedass || Aldutrgta duimaffoaion o
aapnpnnz 722 Pronsss Do Precunce Frmesas =
L2 132 HICS Eenaacence and cillueilighon E:I"-.
aweea 1 LinRpgeTy
WEEET TE? % FIMA falaled i Ba%
wnrery 118 Raci IS arsisaaicy u:
sADTITTT Tam Symapik Vosioe Prolein 2 Hintin axlansen 1%
wexET T 2A Heursirophind Fliwrsprvatinn ol mumcie G4,
ErEieT T2.8 AP-E Dein Mauigioi- H
sparda T 21 mTGIF [itter mrbales (1]
AADTMDEA T 2.1 Dhyhiactin Tranupnri 55%
»a3180 T21 PEAS Fiaporgi 10 mincks inpry L
A810E112 T 2.8 WMeschondial Sarcomand ATF ganemiion [

Croafing Kinass
Aapnimss T RO Calpium channsi T}
L -bypa Gk Cranred

AMIOII1G L41 Mischondnal LEH Proimaea Riiachohiiil Bogansss <
wos0ar  L28 Aigha Enolas Gty o
VOO L7 Aphs-Aeylase 1 Cahidfgrimin malahoies E
MET4TE L 25 Phosphoproien Fhosphatnss Cibunegr: aiabolsm
AANJABAZ o 21 ERMI b i L
ARIDDADD 20 ATP Syniuas & Ghan ATP myritmain H
AADA1AZE 1Z0 PE.F Qg matsbolam (o]
LR L20 PMPIS Pt il Toly sl [
danod + 20 MADP Tesnahycrogienasd Glyearphirsghate shi H
ARDTITTE L 1.8 Olucose-G-Fhosphais momaniss  Ghyoohss c
Mizss L 18 Ghesophosphate Defycinpgenass  Glyoomphosprais ahunl 4
AATGTTEZ L ER EF-1-Gammi Fruin myniness B3%
U031 L aE 205 Protsasnne Subini Porirhini Il 4%
AADE B 4 232 . Trinksainman Priiwin harfrrssi [
AAVASEZD 121 2HE Prolsssome Component TBF1  Proini; senmar c
Lpo8ET L2 Unp Ubiguilin Spechic Prossass Proinin kemnomr M
UaEF41 430 Rhodpness Misssiundiial proien nicing =]
s RLTLY 1 1.7 Proinasores F Subini b S ]
CPédan L 28 Mectn Munowl il ECERERT 4T
EPRH4 L BT Phox? Homaooomen Probsn Trenjsie iBsinr B2
W30 LRV Pyl Eeules ::q.-l.
M UB4HS \ 3.4 Calppctin | Cihuin Cabmym sflscion
Lo 23 e Calchim homenalnes L]
AATDAARG L 22 Caimoduin Calisiim afbsctor W
CE0iE L iEd Squelers Synlasd CrolasaradTally aced gy 57%
pEnZes L 21  Siears-Cod Deaaluiie PLITA myrthai Q
WTITa4 21 HEPTD DT H
[ T I Froinin Wsigbclinm I =owninssis
I ernnn Factai B s e B i stabuism

ORF ACR Camern
{told)
Lisang T4n Trarskeiolyse
W5SEEET T A Fruciom-Ssptekphaie Aldolese
asoTiTTE TAS Giumoss-i-hoaphels Bomanss
uaazas 723 diucss Doponden nsulnclopc Polpaptos
Usigdl 723 Percmmoma Problemion =
L2B118 120 PPAA Dwmila
pqzoad 110 Fracioes §0-Bishoaphalass
Aacd1aEE T 1.0 Pioine Phosphastsss Inhisiior 2 (5PP-2)
AT 118 Carbonic Anlydeais ¥
praasd 118 Gherophoaphnin
AATiEmeE T17 Pyruvals Kinase
Adisskzs T RIS Peolanss Suburd TBP-1
AM0TFTER T 20 Ekrgabon Pacor 1-gamma
wnsarn T 21 Sigead Recogrition Meceplor Algha Subuni
e T2 Prolsasims Asthaior PAZA Alpha Susni
L T30 mylP-81 [Cyclaphiing
Weadsd 1.5 Tnnsccon-Asssdnod Proien Delin
wsraes 718 @08 Abosomal Proten L2
X1X36 TA7T Fay Acid Bynihaes
Wigdmd T 25 GhAsmine
Aa137A50 T 24 Cytochome P4E0-ICT2
Laggra T 20 Thymidylaie Kinass
R TR0 Pyl MUt Fhosnncryines
AMGIINET T 20 Muminglin
O7B4sd 18 Npcdn
AACEIEN L A4 Dniad Homolog 2
Lt v l18 € P 450 BeA,
UoadEs )18 Cyplb Cyloctvoma P4SD
uraann LR Alsahyds .
ETBAR L 18 MAPEARZ
D L 1.7 Caeryl Reduarinee
L L7 Hap|0s-bala .
Ldoead | 1.5 DOwidaive Stress-induced Prosn
LT L 18 RADED
AADGETIR L 17 DA Polemsinss Bolo
Wia2234 L 1B ¥PE
D3 L 1.8 Naih-
Dndddd L 17 HES-1
Wik + 1.6 Thyroid Hormors fscaplon &iphia-2
B g stataiam E Froinn Maluboien

-H-tun:lml Fmcinre.

B o Ausooras

Fumnetion

Peringe phonphale palrein
Wyl Tl T
Laiyprrshys B Qs s
InEaiin ssnmbiey

Ingaiin sanafims
Partin S Hidhisiimn
Gt sidis
Inhitifinh o GReogi

L]
€0k, dpossl
Elnctron wanspor ia
rmijpchendra
s

Fromsn |i ks
Profath ByTiNEEa
Primm apreiisig
Proimm hirmerm
Paidn fplgding
Prrisbizss WAFADCamm
Prolmr myrifadd
Faity peid myribees
Dhilamirs myrikssn
Shwenad Diogynihose
dTTH il
Piiting frnover
Linkirscran

[T (T ) w g L

Dboed bt
Lo
Depacafieasnn

S
Liriariie

Diminin sfmhd Dédis AO0ET
Butdt marsgice repan

WL GO SCiRinn mpue
LY Pl [

I mrerdalon

Thyrunicd hisrmersl Fole{od

B Gcoritans
B ok Fapai

Science, Vol. 285, Lee et al. 1390-1392, 1999




y
‘I'Il‘ll.ﬁfi‘.i vef o '
e T O, DF. Hannelore Daniel m——

‘.;;“ Lehrstuhl fiir Erndhrungsphysiologie
»:-l‘*f‘.r--,

Expression-arrays
analysis of

start of experiment

v

100 -

Control group

Diet groupy_

~
muscle tissue

mean life span
control group 33 month
diet group 45 month

% animals surviving

20 40 60

Age in month

expression of almost 6500 genes



Dies ist erst der Anfang

Prof. Dr. Hannelore Danie|] m— —

Lehrstuhl fiir Erndhrungsphysiologie



Prof. Dr. Hannelore Danie] p—
Lehrstuhl fiir Erndhrungsphysiologie

Visionen und Fictionen

Produktinformationen

" Empfehlung fur Lebensmittelwahl
Erndhrung b J

Individuum

Host

neuronale Netzwerke

HRAYF9FR0RRRNRD R

'/ Confacts o
- 0

3 ._l_l.';l'i_.ﬂ._ Test-Site

_'_"_'LEIJPDFPPU‘EE

= Hlle
O -7/ 100p0m

o o
or

& S Datenbank
O eomalsionuan, N metabolisches Modeling
Empfehlung

Nanotechnologie



