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Insulin starkt die Darmbarriere und schutzt vor Darmkrebs

Ubergewicht fordert die Entstehung von Insulinresistenz und die Hiaufigkeit an Darmkrebs
zu erkranken. Kolner Wissenschaftler vom Max-Planck-Institut fiir Stoffwechselforschung
identifizieren eine neue Wirkungsweise des Insulinsignalweges in der Darmschleimhaut,
der fuir die Aufrechterhaltung der Darmbarriere verantwortlich ist und den Zusammenhang
von Insulinresistenz und Darmkrebs erklart.

Uber die Darmschleimhaut werden nicht nur Néhrstoffe aufgenommen, sondern auch
Krankheitserreger und Keime gelangen iiber das Essen in den Darm. Daher wirkt die aullerste
Zellschicht der Darmschleimhaut, das Darmepithel, wie eine Barriere um das Eindringen von
Krankheitserregern zu verhindern. Die Zellen sind unter anderem uber sogenannte Desmosomen
miteinander verknupft, die wie Klettverschliisse die Zellen eng verbinden.

Eine Zerstorung der Darmbarriere fuhrt zum Eindringen von Bakterien, die zu starken
Entziindungen und damit zu einer Begiinstigung von Darmkrebs fiithren. ,Bei Mausen, die eine
Fettdiat erhalten und iibergewichtig sind, konnen wir den sogenannten ,undichten Darm'
beobachten”, erzahlt Anna Lena Ostermann, die als Doktorandin in der Arbeitsgruppe von Thomas
Wunderlich die Hauptarbeit an dieser Studie geleistet hat. Sie fugt hinzu: ,Diese Mause entwickeln
haufiger Darmkrebs als ihre dunnen Artgenossen.”

Eine Folge von Ubergewicht ist die Insulinresistenz, bei der die Insulinrezeptoren nicht mehr auf
Insulin reagieren. Das Hormon Insulin wird von der Bauchspeicheldruse ausgeschuttet, wenn in
Folge von Nahrungsaufnahme der Blutzucker steigt, um den Zellen zu signalisieren diesen
aufzunehmen. Auch das Darmepithel besitzt Insulinrezeptoren, obwohl diese fiir die Aufnahme von
Nahrung nicht grofSartig relevant sind.

Ostermann und Kollegen konnten nun zeigen, dass der Insulinsignalweg im Darmepithel die
Aufrechterhaltung der Darmbarriere gewahrleistet. Die Wirkung von Insulin in dieser Zellschicht
aktiviert die Gene, die fur die Bildung der Desmosomen verantwortlich sind. Ein Wiederaufbau der
Desmosomen als Folge einer Verletzung der Darmbarriere kann somit bei Patienten mit
Insulinresistenz schlechter erfolgen und das Risiko fur Darmkrebs steigt.

Aber warum reguliert ein Signalweg, der fur die Aufnahme von Zucker in die Zellen verantwortlich
ist, auch die Aufrechterhaltung der Darmbarriere? ,Ohne den Insulinsignalweg kann der Korper
nicht leben, weil die Zellen keinen Zucker aufnehmen konnen, der fiir die Energiegewinnung
notwendig ist. Die Aufrechterhaltung der Darmbarriere ist auch iiberlebenswichtig. Deshalb sind
diese beiden Prozesse womoglich an einen der wichtigsten Signalwege geknupft” fasst Wunderlich
zusammen.
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