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Funf neue genomische Risikofaktoren fur
Gebarmutterkrebs entdeckt

Eine internationale Studie unter der Leitung von Dr. Thilo Dérk-Bousset von der Medizinischen
Hochschule Hannover macht einen wichtigen Fortschritt bei der Fritherkennung von Gebarmutterkrebs.
Die Wilhelm Sander-Stiftung fordert das Projekt mit 220.000 Euro. Dabei wurden fiinf neue genetische
Risikofaktoren fiir Gebarmutterkrebs identifiziert. Diese Entdeckung bringt Arztinnen und Arzte sowie
Patientinnen dem Ziel praziserer Risikovorhersagen und individuellerer Therapien einen wichtigen Schritt
niher.

Krebs der Gebdrmutterschleimhaut (Endometriumkarzinom) ist eine hiufige gynikologische
Krebserkrankung. Weltweit erkranken jahrlich etwa 400.000 Frauen neu, rund 100.000 Betroffene sterben
daran. Bekannte Risikofaktoren sind Ubergewicht, Diabetes oder ein stark erhohter Ostrogenspiegel. Mit
zunehmendem Alter steigt das Erkrankungsrisiko zusétzlich.

Etwa fiinf Prozent der Falle haben jedoch genetische Ursachen: Genverdnderungen, die das Krebsrisiko
durch erbliche Syndrome wie das Lynch-Syndrom (erhohtes Risiko fiir Darm- und Gebidrmutterkrebs) oder
das Cowden-Syndrom (multiple Tumore) verstirken. Ein grofier Teil der genetischen Ursachen blieb bisher
jedoch ungeklart.

Das Forschungsteam um Dr. Thilo Dérk-Bousset, Leiter der gynikologischen Forschungseinheit an der MHH,
fiihrte genetische Daten aus nationalen Biobanken verschiedener Linder zusammen. Die Wissenschaftler
verglichen das Erbgut von mehr als 17.000 Patientinnen mit Endometriumkarzinom mit dem Genom von
rund 290.000 gesunden Frauen. Die Ergebnisse {iberpriiften sie anschliefend an weiteren
Studienteilnehmerinnen aus der MHH-Frauenklinik. Dabei entdeckte das Forschungsteam fiinf neue Stellen
im Genom, die mit sehr hoher Wahrscheinlichkeit eine Rolle bei der Entstehung eines
Endometriumkarzinoms spielen. Die Ergebnisse sind in der Fachzeitschrift ,,eBioMedicine“ veroffentlicht.

NAV3-Gen wirkt als moglicher Tumorsuppressor

Besonders interessant erwies sich eines der neuen Risikogene: Navigator-3 (NAV3). Die Forschenden
untersuchten es in speziellen Zelllinien aus Gebdrmuttergewebe genauer.

Die Erkenntnisse waren aufschlussreich: Wurde NAV3 stillgelegt, wuchsen die Gebarmutterzellen schneller.
Ubermifige NAV3-Aktivitit fiihrte dagegen zum Absterben der Zellen. Zudem ist NAV3 in
Endometriumkarzinomen stark reduziert.

www.wilhelm-sander-stiftung.de



e/

Wilhelm Sander Stiftung

Partnerin der Krebsforschung

,Diese Ergebnisse zeigen, dass NAV3 normalerweise das Zellwachstum im Endometrium begrenzt und als
sogenanntes Tumorsuppressor-Gen - ein Gen, das die Krebsbildung verhindert - wirkt", erliutert Dr. Dhanya
Ramachandran, Molekularbiologin und Erstautorin der Studie.

Genauere Vorhersage und potenzielle neue Therapieansitze

Durch die Studie wurde die bisher bekannte Zahl genomischer Risikofaktoren fiir das
Endometriumkarzinom von 16 auf 21 erhoht. ,Damit sind wir dem Ziel einer moglichst genauen
Risikovorhersage fiir erblich bedingten Gebarmutterkrebs ein Stiick ndhergekommen®, sagt Dr. DOrk-
Bousset. ,Denn je mehr verantwortliche Gene wir finden, desto praziser lasst sich die jeweilige
Wahrscheinlichkeit berechnen, mit der eine Frau am Endometriumkarzinom erkranken konnte.“ Dadurch
verbessere sich aber nicht nur die individuelle Vorhersage. ,Wenn wir verstehen, welche Gene fiir die
Tumorentwicklung eine Rolle spielen und was genau sie tun, haben wir auch mogliche Angriffspunkte fiir
Vorsorgestrategien und neue Therapieansitze“, meint der Biochemiker und Fachhumangenetiker. Das
NAV3-Gen erscheint dabei als ein vielversprechender neuer Kandidat, seine Regulation ist nun Gegenstand
weiterer Untersuchungen.

Beteiligt waren neben der MHH weitere Kliniken und Forschungseinrichtungen aus Australien, Belgien,
China, Deutschland, Grof3britannien, Israel, Italien, Kanada, Kasachstan, Schweden und den USA.

(3.702 Zeichen inkl. Leerzeichen)

* Die in diesem Text verwendeten Genderbegriffe vertreten alle Geschlechtsformen.

Wilhelm Sander-Stiftung: Partnerin der Krebsforschung

Die Wilhelm Sander-Stiftung hat das Forschungsprojekt mit 220.000 € iiber 2 Jahre unterstiitzt.
Stiftungszweck ist die Forderung der medizinischen Forschung, insbesondere von Projekten im Rahmen der
Krebsbekdmpfung. Seit Griindung der Stiftung wurden insgesamt iber 280 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.
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Hat mit Hilfe modernster Hochdurchsatzmessmethoden das Erbgut von Patientinnen mit
Endometriumkarzinom untersucht: Molekularbiologin Dr. rer. nat. Dhanya Ramachandran.

Bildquelle

© Karin Kaiser/MHH

Weitere Informationen

www.wilhelm-sander-stiftung.de
www.linkedin.com/company/wilhelm-sander-stiftung/



