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Neuer Zusammenhang zwischen chronischer
Entzindung und Leberkrebs gefunden

Verdffentlichung in der renommierten Fachzeitschrift Cancer Cell

Hepatitis B- und Hepatitis C-Viren verursachen chronische
Leberentziindung und kénnen zu Leberzellkrebs flihren, dem haufigsten
primaren Leberkrebs. Pro Jahr sterben weltweit cirka 500.000 Menschen
an dieser Erkrankung. Man nimmt an, dass die veranderte Auspragung von
Botenstoffen an der entziindungsvermittelten Leberkrebsentstehung
entscheidend beteiligt ist. Die Mechanismen, die diese Tumorentwicklung
verursachen, sind bisher aber nicht genau bekannt.

Die Botenstoffe Lymphotoxin-a. und - werden vorwiegend von weif3en
Blutkérperchen, den Lymphozyten, produziert und spielen eine
entscheidende Rolle in der Entwicklung des Immunsystems und der
Kontrolle von Immunantworten. Friihere Forschungsarbeiten haben
angedeutet, dass mit Hepatitis C-infizierte Lebern deutlich mehr
Lymphotoxin ausschitten als normale Lebern.

Das internationale Forscher-Team, in dem vor allem Wissenschaftler aus
Zurich, Freiburg, Berlin und San Diego arbeiteten, untersuchte eine
mogliche Verbindung zwischen abweichender, anhaltender
Lymphotoxinproduktion in der Leber, chronischer Leberentziindung und der
Entstehung von Leberzellkrebs.

Dr. Nicolas Zeller, Mitarbeiter der Abteilung Neuropathologie, Prof. Dr.
Robert Thimme, Geschaftsfihrender Oberarzt und Prof. Dr. Hubert Blum,
Arztlicher Direktor der Inneren Medizin Il des Universitatsklinikums Freiburg
waren an dieser Studie malgeblich beteiligt. Die Arbeit zeigt eindricklich,
dass Lymphotoxin-g und -3 sowie ein Lymphotoxin-Rezeptor bei
Leberentziindungen, die durch Hepatitis B und C verursacht werden, und
bei Leberzellkrebs stark produziert werden. Es zeigte sich zudem, dass die
Lymphozyten und die Leberzellen selbst die Botenstoffe Lymphotoxin-¢
und -} produzieren.

Um die Mechanismen genauer zu untersuchen, generierten die Forscher
Mause mit einer erhéhten Lymphotoxinproduktion. Diese erhéhte
Produktion verursachte bei den Mausen chronische Leberentzindungen
und Leberzellkrebs. Wurde die Rezeptor-Signalibermittlung bei den
Mausen mit chronischer Leberentziindung blockiert, so konnte die
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Entziindung deutlich verringert und die Krebsentwicklung verhindert
werden.

,unsere Ergebnisse zeigen, dass eine erhdhte Lymphotoxinproduktion in
der Leber wesentlich zur chronischen Leberentziindung und der daraus
folgenden Bildung von Leberzellkrebs beitragt. Das Blockieren des
Signalweges kdnnte dementsprechend neue therapeutische Ansatze zur
Behandlung chronischer Leberentziindungen eréffnen®, erklart Dr. Nicolas
Zeller.

Die Studie finden Sie hier:
Cancer Cell, Oktober 06, 2009; Vol.16, Issue4

Im Internet unter:
http://www.cell.com/cancer-cell/abstract/S1535-6108(09)00294-3
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