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Sauerstoffmangel im Primartumor
triggert Metastasenbildung

Wenn sich einzelne Zellen oder kleinere
Zellverbande vom Primartumor ablosen,
gelangen sie mit dem Blutsstrom in an-
dere Korperregionen und bilden dort
neue Tumore. Was triggert jedoch die-
ses Ablosen und «Auswandern» der Zell-
cluster? Schweizer Wissenschafter der
Universitdt Basel (Departement Biome-
dizin) sind dieser Frage nachgegangen
und haben Erstaunliches entdeckt.

Wie Tierversuche ergaben, scheint ein Sauerstoff-
mangel im Inneren des Primdrtumors das ent-
scheidende Signal zu sein, das die Freisetzung
einzelner Tumorzellen aus der Krebsgeschwulst
einleitet und die Metastasenbildung auslost.
Forschungsleiter Professor Nicola Aceto und sein
Team konnten zeigen, dass im Innern von Mam-
makarzinomen mehrere deutlich abgegrenzte
Regionen existieren, in denen die Zellverbédnde
mit geringerer Blutversorgung und niedrigerer

Sauerstoffkonzentration zurechtkommen mis-

sen. In tierexperimentellen Untersuchungen mit
Mausen hat sich gezeigt, dass kleine Zellcluster,
die sich aus solchen Tumoren herauslosten, eher
Metastasen bildeten, wenn sie biochemische
Merkmale von Sauerstoffmangel zeigten und
auch beibehielten. Dagegen hatten freigesetzte
sauerstoffreiche Tumorzellen einen deutlich ge-
ringeren Hang zur Metastasenbildung. Ware das
Tumorgewebe {iber eine gute Blutversorgung also
ausreichend mit Sauerstoff versorgt, miissten die
Tumorzellen nicht «auswandern» und Metastasen
bilden.

Antiangiogenese
oder Proangiogenese?

Es gibt bereits antiangiogenetische Krebsthera-
peutika, die gezielt die Bildung von Blutgefdssen
unterdriicken und damit die Nahrstoff- und Sau-
erstoffversorgung des Tumors verringern, ihn also
quasi aushungern. Den neuen Erkenntnissen zu-
folge miisste eine solche Behandlung allerdings
das Risiko einer Metastasierung erhohen. Dies

konnten die Forscher bei Mdusen nachvollziehen:
die Antiangiogenese hatte zwar das Schrumpfen
des Primdrtumors zur Folge, verstarkte jedoch die
Freisetzung von im Blut zirkulierenden metasta-
sierenden Krebszellen. Umgekehrt forderte eine
proangiogenetische Therapie, die zu einer besse-
ren Durchblutung und damit auch zu einer besse-
ren Sauerstoffversorgung des Tumors fiihrte,
zwar dessen Wachstum, unterdriickte jedoch die
Entwicklung von Metastasen und verldngerte da-
mit die Uberlebenszeit der Tiere.

Der Nachteil einer proangiogenetischen Therapie
liesse sich im klinischen Einsatz méglicherweise
durch eine zeitgleich einsetzende Chemotherapie
ausgleichen, die aufgrund der verstarkten Durch-
blutung besser wirksam wéare und das Tumor-
wachstum hemmen kénnte, so die Autoren in
ihrem Fazit. CR
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DoXle meint:

Wer sieht, wie Fliegen versuchen,

einen Adler zu fangen, sollte nicht
beim Tierschutz anrufen, sondern
beim Psychiater.




