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MedWiss - Eine Hormontherapie verliert haufig im Laufe der Zeit ihre Wirkung. Den
Mechanismus dahinter aufzuklaren ist wichtig, um diesem Problem begegnen zu konnen.
Wissenschaftler vermuten, dass bei diesem Prozess ein spezielles Zellmerkmal beteiligt ist,
welches somit als Angriffspunkt fiir zukiinftige Arzneimittel dienen konnte.

Die Hormontherapie ist haufig Bestandteil der Behandlung von Patienten mit Prostatakrebs. Dabei
werden Medikamente verabreicht, welche die Wirkung bzw. die Bildung der mannlichen
Geschlechtshormone (Androgene) unterdriucken und somit das Tumorwachstum hemmen. Man
spricht dabei von Androgenentzug oder auch Androgendeprivationstherapie (ADT). Die
hormonsenkenden Wirkstoffe binden an spezielle Merkmale auf den Oberflachen der Prostatazellen,
den sogenannten Androgen-Rezeptoren. Zunachst lassen sich mit dieser Behandlung uiblicherweise
gute Erfolge erzielen, doch nach einigen Monaten bzw. Jahren sind die Patienten haufig vom
Krankheitsfortgang betroffen, weil die Medikamente unwirksam werden. Es tritt eine sogenannte
Resistenz auf - der Prostatakrebs ist kastrationsresistent geworden.

Forscher untersuchen, warum es trotz Hormontherapie zu einem Fortschreiten der
Erkrankung kommt

In einer Studie haben Forscher aus Taiwan und den USA nun herausgefunden, dass diese Androgen-
Rezeptoren selbst hochstwahrscheinlich eine Rolle bei der korpereigenen Tumorunterdruckung
spielen. Durch die medikamentose Hemmung dieser Rezeptoren auf den Prostatazellen konnen
moglicherweise andere Wachstumsprozesse in den Zellen aktiviert werden, wodurch die Wirkung
der Medikamente nach einer bestimmten Zeit unwirksam wird und die Erkrankung fortschreiten
kann.

Das Zellmerkmal ZBTB46 konnte als Angriffspunkt fiir neue Medikamente dienen

Es wurde nun ein Merkmal von Prostatazellen entdeckt, dass iiber komplexe Prozesse innerhalb der
Zellen mit dem Krankheitsfortgang wahrend der Hormontherapie in Zusammenhang steht und an
der Bildung von Tumorabsiedlungen in entfernte Gewebe (Metastasierung) beteiligt ist. Dieses
Merkmal, ein sogenanntes Zink-Finger-Protein (ZBTB46) konnte nach Meinung der Krebsforscher
als neues Ziel bei der Entwicklung von Anti-Krebs-Therapien von grofSer Bedeutung sein.

Die Wissenschaftler deuten an, dass eine Kombination von bisher angewandter Hormontherapie mit
einer neuartigen Therapie zur Unterdrickung dieses neuen krebsfordernden Zell-Merkmals, einen
Vorteil fur Patienten mit Prostatakrebs darstellen konnte. Insbesondere die Pateinten mit
Prostatatumoren, die keine Androgen-Rezeptoren auf den Oberflachen der Krebszellen tragen und
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somit auf eine Hormontherapie nicht ansprechen, konnten von der Entwicklung eines Medikaments
gegen das neuartige Krebs-Merkmal profitieren.
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