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Neues von der Nebenniere

Ein internationales Forschungsteam hat unter Leitung der Wiirzburger Endokrinologie ein
neues Charakteristikum der Nebennieren entdeckt. Deren Zellen sind besonders anfallig
fiir eine spezielle Form des Zelltods.

Forschungsgruppen aus Wirzburg, Miinchen und Colorado haben nachgewiesen, dass die Zellen der
Nebenniere fur eine bestimmte Form des Zelltods, die Ferroptose, besonders empfanglich sind.
Diese Entdeckung kann mithelfen, Krankheiten der Nebennieren besser zu verstehen. Sie konnte
laut dem Wiurzburger Endokrinologen Dr. Matthias Kroifs aullerdem dazu beitragen, neue Therapien
gegen Nebennierentumoren zu entwickeln. Fur deren Behandlung und Erforschung ist die
Wirzburger Universitatsmedizin ein weltweites Kompetenzzentrum.

Nebennieren gelten als , Stressorgane”

Jeder Mensch hat zwei Nebennieren. Sie liegen oberhalb der Nieren, haben mit diesen rein
funktionell aber nichts zu tun. In der Medizin werden die Nebennieren gern als , Stressorgane”
bezeichnet - das liegt daran, dass sie Stresshormone wie Adrenalin und - in der Nebennierenrinde -
Cortisol produzieren.

Von einer Million Menschen werden etwa 100 krank, weil ihre Nebennieren nicht richtig
funktionieren. , Bei einigen Patienten fallt die Cortisolproduktion zu gering oder ganz aus, das nennt
man eine Nebenniereninsuffizienz”, erklart KroifS. AuSerdem konnen Tumore der Nebenniere
auftreten, die insgesamt haufig und in der Regel gutartig, in seltenen Fallen bosartig und dann
schwer zu therapieren sind.

Sauerstoffradikale leiten die Ferroptose ein

Im Fachblatt Cell Death and Disease beschreibt ein Team um Dr. Matthias Kroifs und Dr. José Pedro
Friedmann Angeli eine Eigenschaft von Nebennierenzellen, die bisher unbekannt war.

Bei der Produktion vor allem des Stresshormons Cortisol entstehen in den Nebennieren auch
sogenannte Sauerstoffradikale, zerstorerisch wirkende Varianten des Sauerstoffs. Die Radikale
beschadigen die Zellen, der Organismus leitet deren Zelltod ein. Die Form des Zelltods, den das
Forschungsteam an den Nebennieren untersucht hat, wurde erst jungst entdeckt. Sie nennt sich
Ferroptose.

»Dabei schadigen die Sauerstoffradikale bestimmte mehrfach ungesattigte Fettsauren der Zelle, die
Adrensaure und die Arachidonsaure. Genau diese beiden Fettsauren sind in den Membranen der
Nebennierenzellen und ihrer Tumore besonders reichhaltig vorhanden”, sagt Kroif8. Das haben die
Erstautoren der Publikation, die Wiirzburger Post-Doc Isabel Weigand und der klinische Forscher
Jochen Schreiner, in Kooperation mit dem Helmholtz-Zentrum Minchen nachgewiesen.

Denkbare Wege zu neuen Therapien

Diese Erkenntnis lasst sich in der Zukunft womoglich fur die Behandlung von Nebennierenkrebs
nutzen. Den Tumorpatienten konnte es helfen, wenn man den Zelltod durch ein Medikament weiter
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befeuert. Das wiirde die ungehemmt wachsenden Tumorzellen eliminieren. Kroif3: ,,Gerade weil die
bosartigen Nebennierentumoren derzeit schwer zu behandeln sind, kommt unserer Entdeckung eine
grolSe Bedeutung zu.” Auch fur die Behandlung von Patienten mit Nebenniereninsuffizienz konnten
die Daten neue Ansatze liefern.

Viele Forschungsfragen zu klaren

Ob entsprechende Medikamente nur vereinzelt oder bei vielen Patienten helfen wiirden, konnen die
Forscher derzeit nicht abschatzen. Uberhaupt sind noch viele Fragen offen, die das Wiirzburger
Team in den kommenden Jahren klaren will.

,Wir haben den grundlegenden Prozess der Ferroptose ja nicht am lebenden Menschen, sondern nur
an verschiedenen Zelllinien gezeigt. Wir wissen auch noch nicht, inwieweit sich der Zelltodprozess
fur die Behandlung von Krankheiten ausnutzen lasst”, so der Wiurzburger Hormonexperte Kroiss:
»Wir wissen bisher nur, dass er stattfindet und dass er durch die spezialisierte Funktion der
Nebennierenrinde, namlich die Stresshormonproduktion, begunstigt wird.“

Forderer

Diese Arbeiten wurden von der Deutschen Forschungsgemeinschaft (DFG) gefordert, unter anderem
im Rahmen des Sonderforschungsbereichs Transregio 205.
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