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Hintergrund und Fragestellung

Alkoholkonsum und Alkoholsucht zeigen geschlechtsspezifische Ausprigungen beim Menschen. Diese zu
charakterisieren ist essenziell fiir das Verstdndnis normalen Alkoholkonsums, einer Alkohol-Instrumentalisierung und
der Suchtentwicklung. Neben den metabolischen Unterschieden zeigen sich aber auch vermehrt Geschlechterunterschiede
im Gehirn bei den Prozessen, die von Alkohol beeinflusst werden und bei jenen, die zur Suchtentwicklung fithren. Mit
Hilfe praklinischer Forschung konnen diese identifiziert werden und Grundlage fiir eine mogliche geschlechterspezifische
Pharmakotherapie sein. In diesem Vortrag sollen molekulare Mechanismen vorgestellt werden, die nicht nur fiir
Geschlechterunterschiede in emotionalem Verhalten verantwortlich sind, sondern auch dafiir, wie Alkoholkonsum die
Emotionskontrolle regulieren kann.

Methoden

Nachdem wir einen assoziativen Zusammenhang zwischen dem neutrale Sphingomyelinase (NSM) kodierenden Gen
SMPD3 und Alkoholkonsum, Depression und Osteoporose beim Menschen gefunden hatten, haben wir haben mittels
tierexperimenteller Modelle die Rolle der NSM, einem Enzymen, das fiir den Sphingolipid-Haushalt im Gehirn wichtig
ist, bei Alkoholkonsum und emotionalen Verhalten untersucht.

Ergebnisse

Die Ergebnisse zeigen, dass die NSM sowohl emotionales Verhalten als auch Alkoholkonsum bei Miannchen und
Weibchen in gegenteiliger Weise reguliert, wobei sie in keinem Geschlecht an den paradoxen antidepressiven Effekten
des Alkohols beteiligt ist.

Diskussion und Schlussfolgerung

Die NSM ist somit Quelle qualitativer Geschlechterunterschiede im Alkoholkonsum zwischen den Geschlechtern.
Sowohl die genetische als auch die pharmakologische Beeinflussung diese Sphingolipid-regulierenden Enzyms hatte
gegenteilige Effekte im weiblichen und ménnlichen Organismus, was eine neue, geschlechtsspezifische Forschung und
Implementierung von Pharmakotherapien mit Fokus auf den Lipid-Haushalt nahelegt.
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