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Geschlechtsspezifisch hoheres Sterberisiko:
Ein Protein ist Ursache fur schwereren
Verlauf von Krebs bei Mannern

Auffillig viele lebensbedrohliche Krankheiten verlaufen bei Mannern schwerer als
bei Frauen. Ein aktuelles Beispiel dafiir ist die durch SARS-CoV-2 verursachte
COVID-19-Erkrankung. Aber auch bei Krebserkrankungen tragen Manner ein
deutlich hoheres Risiko fiir einen schweren Verlauf. Eine molekulare Ursache fiir
diesen Unterschied zwischen den Geschlechtern hat nun ein hat Forschungsteam
der Technischen Universitit Miinchen (TUM) im Rahmen eines von der

Wilhelm Sander-Stiftung geforderten Forschungsprojektes entdeckt.

Minner haben gegeniiber Frauen ein aufféllig erhohtes Risiko fiir einen schweren
Krankheitsverlauf von lebensbedrohenden Krankheiten wie etwa Krebs. So
versterben in Deutschland jahrlich iber 130.000 Patienten aber nur etwa 100.000
Patientinnen an Krebserkrankungen.

Umfangreiche epidemiologische Studien der letzten Jahre ergaben, dass das erhohte
Risiko von Mannern fiir schwere Verlaufe einer Krebskrankheit keineswegs allein auf
einen riskanteren Lebensstil beispielsweise durch deren im Mittel hoheren Tabak-
beziehungsweise Alkoholkonsum zuriickzufiihren ist.

Deshalb miissen auch Lebensstil-unabhingige Faktoren eine Rolle spielen. Umso
wichtiger ist es, Parameter zu identifizieren, die so ein geschlechtsabhingiges
Fortschreiten der Krankheit verursachen, und daraus geeignete Schliisse fiir die
Behandlung von Patienten zu ziehen.

Ein Protein als Ursache

Ein Forschungsteam um Prof. Dr. rer. nat. Achim Kriiger vom Institut fiir
Experimentelle Onkologie und Therapieforschung am Klinikum rechts der Isar der
Technischen Universitat Miinchen (TUM) hat nun in einem von der Wilhelm Sander-
Stiftung geforderten Forschungsprojekt einen Faktor gefunden, der diesen
Geschlechterunterschied erklaren und zudem auch die Risikodiagnostik fiir den
klinischen Verlauf verbessern konnte.
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Auf der Basis von Patientenkohorten aus Deutschland und Kanada fand das
Forschungsteam heraus, dass Manner, deren Blut eine erhéhte Konzentration des
korpereigenen Proteins TIMP1 aufweist, ein deutlich erhohtes Risiko haben, an Krebs
zu versterben.

Weitergehende Analysen zeigten, dass der Anstieg von TIMP1 eine Verstarkung der
Lebermetastasierung zur Folge hat, die bei Bauchspeicheldriisenkrebs, Darmkrebs
und beim Melanom zum Tode fiihrt.

Erhohter Wert zeigt hohes Risiko

»TIMP1 ist nicht bei allen Madnnern erhoht, aber die Entdeckung von TIMP1 als im Blut
nachweisbaren Risikoparameter ermoglicht es der Klinik nun, diejenige Gruppe von
Minnern mit einem hohen Risiko fiir die Bildung lebensbedrohlicher
Lebermetastasen zu identifizieren®, so Kriiger.

Die Ergebnisse des Miinchener Forschungsteams wurden jiingst im renommierten
Journal of Experimental Medicine veroffentlicht.

Im néchsten Schritt mochte Achim Kriiger mit seiner Arbeitsgruppe auch den
molekularen Ursachen der mannerspezifisch verdnderten Bildung von TIMP1 weiter
auf den Grund gehen.

(2.945 Zeichen inkl. Leerzeichen)

Wilhelm Sander-Stiftung: Partner innovativer Krebsforschung

Die Wilhelm Sander-Stiftung hat das Forschungsprojekt mit rund 120.000 Euro
unterstiitzt. Stiftungszweck ist die Forderung der medizinischen Forschung,
insbesondere von Projekten im Rahmen der Krebsbekdmpfung. Seit Griindung der
Stiftung wurden insgesamt {iber 250 Millionen Euro fiir die Forschungsforderung in
Deutschland und der Schweiz ausbezahlt. Damit ist die Wilhelm Sander-Stiftung eine
der bedeutendsten privaten Forschungsstiftungen im deutschen Raum. Sie ging aus
dem Nachlass des gleichnamigen Unternehmers hervor, der 1973 verstorben ist.

Uber die Technische Universitit Miinchen (TUM)

Die Technische Universitdt Miinchen (TUM) ist mit mehr als 600 Professorinnen und
Professoren, 45.000 Studierenden sowie 11.000 Mitarbeiterinnen und Mitarbeitern
eine der forschungsstarksten Technischen Universititen Europas. Thre Schwerpunkte
sind die Ingenieurwissenschaften, Naturwissenschaften, Lebenswissenschaften und
Medizin, verknlipft mit den Wirtschafts- und Sozialwissenschaften. Die TUM handelt
als unternehmerische Universitdt, die Talente fordert und Mehrwert fir die
Gesellschaft schafft. Dabei profitiert sie von starken Partnern in Wissenschaft und
Wirtschaft. Weltweit ist sie mit dem Campus TUM Asia in Singapur sowie
Verbindungsbiiros in Briissel, Mumbai, Peking, San Francisco und Sao Paulo
vertreten. An der TUM haben Nobelpreistrager und Erfinder wie Rudolf Diesel, Carl
von Linde und Rudolf Méf3bauer geforscht. 2006, 2012 und 2019 wurde sie als
Exzellenzuniversitat ausgezeichnet. In internationalen Rankings gehort sie
regelméflig zu den besten Universitdten Deutschlands. www.tum.de
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Abbildungen

Zur ausschliefllichen Verwendung im Rahmen der Berichterstattung zu dieser
Pressemitteilung. Hochauflosendes Bildmaterial lassen wir Thnen gerne auf Anfrage
zukommen: boden@sanst.de

Bildunterschrift

Das Forschungsteam vom Institut flir Experimentelle Onkologie und
Therapieforschung am Klinikum rechts der Isar der TUM mit einem TIMP1-Modell:
Chris Hermann, Achim Kriiger, Benjamin Schoeps, Celina Eckfeld, Daniel Hauf3ler
(v.ln.r.)
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Bildunterschrift

Das Schema zeigt den Unterschied der TIMP1-Spiegel zwischen den Geschlechtern
und die Folgen beim Krankheitsverlauf: Bei Personen méannlichen Geschlechts (links)
sind bei Gesunden die TIMP1-Spiegel relativ niedrig und steigen bei Patienten, die ein
hohes Verlaufsrisiko haben stark an. Bei Personen weiblichen Geschlechts (rechts)
liegen bei Gesunden héhere TIMP1-Spiegel vor, die im Fall der Krebskrankheit nicht
weiter ansteigen. Der ménnerspezifische Anstieg verursacht ein deutlich héheres
Risiko, sowohl fiir die Metastasierung des Tumors in die Leber als auch fiir das
frithere Versterben.

Bildquelle

© 2021 Hermann et al. Originally published in Journal of Experimental Medicine.
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