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TUMOR-THERAPIE:
Ketzerische Thesen
(SELECTA Nr.33, S. zaoo, rgZZ)

Ketzerisch finde ich die Thesen von
Prof. Ernst Krokowski, Kassel, nicht,
weil es schon immer bekannt war, daß
Manipulationen an Malignomen so-
wohl zur Metastasierung als auch zur
Aktivierung des Wachstums führen.
Das gilt nicht nur für Melanome. Man
sollte sich aber Gedanken darüber
machen, ob an der Stimulierung des
Tumorwachstums nicht noch andere
Mechanismen als mechanisches Ab-
sprengen und Verstreuen der Tumor-
zellen eine Rolle spielen.

Die Ausbildung von Metastasen
hängt nicht nur von einer Mindestzahl
von Tumorzellen db, sondern wird

auch durch einen zusätzlichen Wachs-
tums- und Proliferationsimpuls ge-
fördert. Dabei könnten immunologi-
sche Mechanismen mit im Spiel sein.

Jedes mechanische Trauma führt
zum Untergang von Gewebszellen.
Intrazelluläre Moleküle kommen dar-
um über die Blut- und Körperflüssig-
keit mit dem Immunsystem in Kon-
takt. Durch kleine immunologische
Stimuli entstehen vermutlich zunächst
bevorzugt monovalente Antikörper.
Schon sehr rasch nach einem immuno-
genen Reiz entstehen so inkomplette,
monovalente, weder präzipitierende
noch agglutinierende oder komple-



ment-bindende, jedoch blockierende
Antikörper und Antikörperfragmente.
Dies geschieht noch vor der Bildung
von IgM und anderen kompletten,
multivalenten Antikörpern. Uber 20010

der Gesamt-Immunglobuline sollen
monovalente Antikörper oder Anti-
körperfragmente sein (Heidelberger,
M., KendaII, F.: J. exp. Med. 62, S.

697, 1935).

Monovalente Antikörper finden sich
besonders bei erworbenen Blutkrank-
heiten gegen Erythrozyten, Leukozy-
ten und Thrombozyten. Sie lassen
sich dort nachweisen durch den
Coombs-Test oder durch Inhibitions-
tests der immunologischen Präzipita-
tions- oder Trägerreaktionen.

Nach den Thesen über das immuno-
logische Enhancement können diese
blockierenden Antikörper an den
Tumorantigenen der Zellmembran in
Konkurrenz mit den kompletten,
zytotoxischen, komplement-bindenden
Antikörpern treten oder die antideter-
minanten MoleküIe der T- bzw. Killer-
zellen des Immunsystems blockieren
und so die Effektivität der immuno-
logischen Tumorabwehr beeinträch-
tigen.

Ein anderer immunologischer Me-
chanismus könnte über die Regulation
der Synthesevorgänge und der Proli-
feration ablaufen. Hier würden inter-
ne Repressoren der genetischen Infor-
mation sowie auch Hemmstoffe auf
Translationsebene zlur Bildung von
monovalenten Antikörpern führen.
Diese können im Gegensatz zu den
multivalenten, kompletten Immun-
globulinen durch die Zellmembran
gleichartiger Zellen eindringen und
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dort die entsprechenden Wachstums-
hemmstoffe blockieren, wodurch die
Synthesevorgänge dereprimiert wer-
den. Normalzellen würden mit Rege-
neration, Tumorzellen hingegen mit
Proliferation und Wachstumsanregung
reagieren.

Dem Mechanismus des immunlogi-
schen Enhancements durch monova-
lente Antikörper und Antikörper-
bruchstücke habe ich 1957 mit Hilfe
zytotroper Antikörperfragmente' für
die Behandlung von immunopathoge-
nen, insbesondere von rheumatischen
Erkrankungen nutzbar gemacht (T heu-
rer, K.: Arztl. Forsch.5l, S. 259, 1957i
Arztl. Praxis /X, S. Ll, 7957 i Kongreß-
bericht vom Europäischen Allergie-
Kongreß Basel, 1962).

Therapeutische Konsequenz für die
Metastasenprophylaxe wäre, die Bil-
dung von monovalenten Antikörpern
z1r inhibieren und gleichzeitig die
Bildung von kompletten, multivalen-
ten Antikörpern durch geeignete Ad-
juvanzien, z,B. BCG und makromole-
kulare Organextrakte aus Thymus,
fetalem Herzen und anderen Organ-
arten zu stimulieren. Es wäre auch an
eine zeitlich begrenzte Behandlung
mit Corticoiden und Zytostatika zlJ

denken, die immunsuppressiv wirken.
Ionisierende Strahlen sind hier aber
fragwürdig, weil sie die Reaktions-
fähigkeit des Mesenchyms beeinträch-
tigen.
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