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Maogliche epigenetische Biomarker zur Friherkennung von Blut-

hochdruckerkrankungen und Praeklampsie in der Schwangerschaft

Hypertensive Schwangerschaftskrankheiten gehéren zu den haufigsten Komplikatio-
nen in der Schwangerschaft. Eine sichere Diaghose kann zurzeit nur in einem fortge-
schrittenen Stadium gestellt werden. Haufig treten dann bei Mutter oder Kind bereits
Gesundheitsprobleme auf. In Zukunft konnte ein einfacher Bluttest helfen, diese Erkran-
kungen friher zu erkennen. Forschende des Inselspitals, Universitatsspital Bern, und
der Universitat Bern haben epigenetische Biomarker entdeckt, die sich fur die Entwick-
lung eines Friherkennungstests eignen kénnten. Die Ergebnisse wurden in der Fach-
zeitschrift «Nature Scientific Reports» verdffentlicht.

In sechs bis acht Prozent aller Schwangerschaften treten Erkrankungen auf, die mit erhéhtem
Blutdruck einhergehen. In der Fachsprache werden diese als hypertensive Schwangerschafts-
erkrankungen bezeichnet. Hierzu gehéren chronisch erhdhter Blutdruck, schwangerschafts-

bedingter Bluthochdruck und Praeklampsie (Schwangerschaftsvergiftung).

Hypertensive Schwangerschaftserkrankungen zahlen zu den Hauptursachen von Krankheit
und Tod bei Mutter und Kind. Schwere Formen kdnnen bei der werdenden Mutter zu Krampf-
anfallen, Nieren- und Leberversagen, inneren Blutungen und vorzeitiger Plazentaablésung
fuhren. Beim ungeborenen Kind besteht die Gefahr von Wachstumsstorungen und einer Frih-
geburt.

Die Suche nach friithen Anzeichen einer Bluthochdruckerkrankung spielt bei Vorsorgeuntersu-
chungen in der Schwangerschaft eine wichtige Rolle. Derzeit ist eine zuverlassige Diagnose
allerdings erst bei fortgeschrittener Erkrankung maglich, die fur Mutter und Kind bereits be-
drohlich ist.
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Genetische und epigenetische Risikofaktoren

Dass bei der Entstehung hypertensiver Schwangerschaftserkrankungen genetische Faktoren
eine wesentliche Rolle spielen, ist in Fachkreisen seit Langem bekannt. Neuere Studien wei-
sen darauf hin, dass auch epigenetische Mechanismen daran beteiligt sind. Darunter versteht
man chemische Veranderungen des Erbguts. Kleine Molekillle — sogenannte DNA-Methylie-
rungen — werden an bestimmte Abschnitte der DNA angeheftet und bestimmen so, welche
Gene an- und welche abgeschaltet werden. Im Gegensatz zum Genom sind epigenetische
Mechanismen veranderlich. Sie werden durch dussere Faktoren wie Umwelt, Alter oder Le-
bensstil beeinflusst.

Mit dem Aufkommen nicht-invasiver prénataler Tests, die eine Analyse der kindlichen und mdit-
terlichen DNA im miitterlichen Blut ermdglichen, wurde in den letzten Jahren vermehrt nach
genetischen Markern Ausschau gehalten, die eine Friherkennung hypertensiver Schwanger-
schaftserkrankungen erlauben konnten. Allerdings waren diese Bemihungen bisher erfolglos.

Nun haben Forschende des Inselspitals, Universitatsspital Bern, und der Universitat Bern, epi-
genetische Marker entdeckt, die sich zu diesem Zweck eignen kénnten. Im Rahmen einer breit
angelegten Studie fir die insgesamt 589 Frauen zwischen der 11. und 14. Schwangerschafts-
woche rekrutiert wurden, identifizierte das Forscherteam drei Gruppen zu je funf Frauen. Die
erste Gruppe umfasste Frauen mit normalem Blutdruck und Praeklampsie, die zweite solche
mit chronisch hohem Blutdruck, aber ohne Praeklampsie, und die dritte — die sogenannte Kon-

trollgruppe — Frauen, die weder Bluthochdruck noch eine Praeklampsie hatten.

Epigenetisches Muster nahezu identisch bei Praeklampsie und Bluthochdruck

Anhand von Blut- und Gewebeproben der Probandinnen erstellte das Forscherteam eine de-
taillierte Analyse aller DNA-Methylierungen sowie der damit verbundenen genetischen Aktivi-
taten und klinischen Befunde. Dabei konnten sie bei den Frauen aus der ersten und zweiten
Gruppe dasselbe charakteristische epigenetische Muster hachweisen. Bei der Kontrollgruppe
fanden die Forschenden dieses Muster hingegen nicht. Die Auswertungen zeigten auch, dass
das beobachtete epigenetische Muster flr die Aktivierung von Genen verantwortlich ist, die

besonders anféllig fur Herz-Kreislauf-Krankheiten machen.
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«Unsere Untersuchungen deuten darauf hin, dass das von uns identifizierte epigenetische
Muster gleichzeitig verantwortlich ist fur Praeklampsie, chronischen Bluthochdruck und spater
auftretende Herz-Kreislauf-Krankheiten», erklart Prof. Dr. med. Daniel Surbek, Co-Direktor der
Universitatsklinik for Frauenheilkunde am Inselspital. «Mit diesem charakteristischen
Muster epigenetischer Veranderungen besitzen wir einen potentiellen Biomarker, der sich in
einem Bluttest nachweisen lasst und so zur Entwicklung eines Friherkennungstests flr hyper-
tensive Erkrankungen genutzt werden kdnnte. Ein solcher Test wirde uns erlauben, rechtzeitig
Massnahmen zum Schutz von Mutter und Kind zu ergreifen und so schwere hypertensive

Schwangerschaftskomplikationen zu vermeiden.».
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Die Insel Gruppe ist die schweizweit fihrende Spitalgruppe fir universitéare und integrierte Me-
dizin. Sie bietet den Menschen mittels wegweisender Qualitat, Forschung, Innovation und Bil-
dung eine umfassende Gesundheitsversorgung: in allen Lebensphasen, rund um die Uhr und
am richtigen Ort. An den sechs Standorten der Gruppe (Inselspital, Universitatsspital Bern;
Aarberg; Belp; Miunsingen; Riggisberg und Tiefenau) werden jahrlich tiber 900000 ambulante
Konsultationen vorgenommen und rund 62 000 stationare Patientinnen und Patienten nach den
neuesten Therapiemethoden behandelt. Die Insel Gruppe ist Ausbildungsbetrieb fir eine Viel-
zahl von Berufen und wichtige Institution fiir die Weiterbildung von jungen Arztinnen und Arzten.
An der Insel Gruppe arbeiten tiber 12000 Mitarbeitende (inkl. Lernende).
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