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International Journal of Cancer, Band 119 (1), erschienen

Die neue Ausgabe des ,International Journal of Cancer” (1JC), Band 119 (1) beschreibt einen
molekularen Mechanismus, der fiir die brustkrebsstimulierende Wirkung von Alkohol
mitverantwortlich ist. Ein weiterer Bericht widmet sich der Mdglichkeit, die Chemotherapie-
Resistenz maligner Mesotheliome durch Statine aufzuheben; ein dritter identifiziert genetisch
instabile Zellen in der Tumorumgebung als Risikofaktor fur die Tumorprogression. Die
Druckversion des 1JC erscheint am 1. Juli 2006.

Alkohol ist als Risikofaktor fuir Brustkrebs bekannt. Unklar war bisher, wie er seine
schadigende Wirkung auf molekularer Ebene entfaltet. Ke et al. zeigten an menschlichen
Brustepithelzellen, dass Alkohol die Zellinvasion nur in solchen Zellen stimuliert, die eine
Uberexpression der Rezeptorkinase ErbB2 aufweisen. In der Folge kommt es zu einer
erhdhten Produktion des Enzyms Matrixmetalloprotease-2 (MMP-2). Hohe MMP-2-Spiegel
sind mit einer erhdhten Metastasierungstendenz und einer schlechten Prognose bei
Brustkrebs verbunden.

Maligne Mesotheliome sind gegeniiber den meisten Zytostatika resistent, weil die
Tumorzellen Gber einen aktiven Mechanismus verfligen, mit dem sie die toxischen
Medikamente rasch wieder aus dem Zellinneren herausschleusen. Diese Resistenz kann
durch Nitrid-Oxid (NO) rickgangig gemacht werden. Da Statine die NO-Produktion
stimulieren, priften Riganti et al. die Wirkung von Substanzen wie Mevastatin oder
Simvastatin auf kultivierte Mesotheliomzellen. Tatsachlich kam es bei den so behandelten
Zellen zu einer Anhaufung des Zytostatikums Doxirubicin in den Zellen. Mdglicherweise kann
dieser Effekt der Statine auch klinisch zur Durchbrechung der Chemotherapie-Resistenz
genutzt werden.

Basis der Tumorprogression ist die genetische Instabilitat von Zellen. Heaphy et al. nahmen
die genetische Instabilitat in Zellen in der Umgebung von Brusttumoren ins Visier. Sie
zeigten, dass die Tumoren bevorzugt von Arealen mit hoher genetischer Instabilitdét umgeben
sind. Mit groRBerer Entfernung vom Tumor nimmt die Instabilitdt der Umgebungszellen wieder
ab. Genetisch instabile Zellareale kénnen daher als Risikofaktor fir Tumorentwicklung und
Rezidivbildung bei Brustkrebs angesehen werden.
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Das Deutsche Krebsforschungszentrum hat die Aufgabe, die Mechanismen der Krebsentstehung systematisch zu
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Ansétzen in Vorbeugung, Diagnose und Therapie von Krebserkrankungen fiihren. Das Zentrum wird zu 90
Prozent vom Bundesministerium fur Bildung und Forschung und zu 10 Prozent vom Land Baden-Wirttemberg
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