Lungentumoren besdnftigen Immunsystem mit Schwangerschaftsprotein

Nicht-kleinzelliges Lungenkarzinom nutzt kérpereigenen Schutzmechanismus fiir Embryonen / Protein
"Glycodelin" im Blut zeigt Tumorwachstum an / Heidelberger Wissenschaftler veréffentlichten in
Clinical Cancer Research

Bestimmte Lungentumoren machen sich einen natirlichen Schutzmechanismus aus der Schwanger-
schaft zunutze, wie Wissenschaftler der Sektion Translationale Forschung aus der Thoraxklinik am
Universitatsklinikum Heidelberg gezeigt haben. Zu Beginn der Schwangerschaft schiitzt das Protein
Glycodelin den Embryo - den das Immunsystem der Mutter sonst als kérperfremd attackieren wiirde -
vor der AbstoRung. Das Nicht-kleinzellige Lungenkarzinom sowie seine Absiedlungen in anderen
Organen schiitten - bei Frauen und Mannern - ebenfalls Glycodelin aus und unterdriicken damit
wahrscheinlich in ihrer unmittelbaren Umgebung Abwehrreaktionen des Immunsystems. Das
Heidelberger Team zeigte zudem: Das Protein ist im Blut nachweisbar und kénnte sich als Biomarker
fur die Friherkennung und Verlaufskontrolle eignen. Die Ergebnisse sind in der renommierten
Zeitschrift "Clinical Cancer Research" erschienen.

Rund 52.000 Menschen in Deutschland erkranken jedes Jahr an Lungenkrebs. Der Tumor verursacht im
frihen Stadium in der Regel keine Beschwerden und wird daher haufig erst spat entdeckt. Die Prognose
ist entsprechend schlecht: Die ersten fiinf Jahre nach Diagnose und Behandlung tiberlebt nur etwa jeder
flnfte Patient. Insgesamt sterben jahrlich mehr als 43.000 Menschen an dieser Krebserkrankung, die
bei den meisten vermeidbar gewesen ware. Hauptrisikofaktor ist das Rauchen.

"Das Immunsystem spielt in den letzten Jahren eine immer groRere Rolle bei der Bekdampfung von
Lungenkrebs. Man versucht herauszufinden, Giber welche Mechanismen die Tumorzellen das
Immunsystem beeinflussen und ob man die Erkenntnisse daraus fiir Diagnostik und Therapie nutzen
kann", erklart Dr. Michael Meister, Leiter der Sektion Translationale Forschung und Seniorautor der
Publikation.

Glycodelin als Marker fir den Verlauf der Krebserkrankung

Eine wichtige Rolle in der Wechselwirkung zwischen einem bestimmten Lungentumor, dem nicht-
kleinzelligen Lungenkarzinom, und dem Immunsystem spielt das Schwangerschaftsprotein Glycodelin.
Bisher war lediglich bekannt, dass diese Tumoren das Protein bilden, weitere Untersuchungen standen
noch aus. "Wir vermuten, dass die Krebszellen Glycodelin ausschitten, um Immunzellen in ihrer
direkten Umgebung zu betduben. Diese kénnen so keine Abwehrreaktion einleiten”, so Meister.
Hinderten die Wissenschaftler die Tumorzellen im Labor daran, das Protein herzustellen, bildeten diese
stattdessen andere Proteine, die das Immunsystem beeinflussen.

Die Heidelberger Lungenspezialisten verglichen auBerdem erstmals den Glycodelin-Spiegel in
konservierten Blutproben von mehr als 25 Patienten mit deren Krankheitsverlauf. "Die Konzentration
von Glycodelin im Blut korrelierte sehr gut mit dem Therapieansprechen oder dem Fortschreiten der
Erkrankung", so Dr. Marc Schneider, Erstautor der Arbeit. Schlug eine Chemotherapie an oder wurde
der Tumor entfernt, sank der Glycodelinspiegel. Wuchs der Tumor weiter oder bildeten sich im
spdteren Verlauf Absiedlungen, stieg die Konzentration an. Das Team konnte fiir diese Untersuchungen
auf eine groRe Anzahl von Blut- und Gewebeproben von Patienten mit Lungentumoren zuriickgreifen,
dank der engen Zusammenarbeit mit dem Pathologischen Institut des Universitdtsklinikums Heidelberg
und der seit 15 Jahren bestehenden Lungenbiobank Heidelberg.



Bestatigt sich dieser Zusammenhang in weiteren, bereits angelaufenen Studien, kdnnte das Protein als
leicht zu testender Biomarker in der Fritherkennung und Verlaufskontrolle speziell beim nicht-
kleinzelligen Lungenkarzinom eingesetzt werden. RegelmaRige Kontrollen des Glycodelin-Spiegels
kénnten zusammen mit weiteren Untersuchungen den Arzten dabei helfen, auf ein Fortschreiten der
Erkrankung schnell zu reagieren und die Therapie anzupassen. "In kiinftigen Studien muss auRerdem
geklart werden, ob Glycodelin sich als mogliches Ziel fur die Therapie beim Nicht-kleinzelligen
Lungenkarzinom eignet", sagt Meister.
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