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Indol-3-Carbinol — ein Blockbuster in der Pravention
und Behandlung von Brustkrebs?

M. Kraft, B. Pfeifer

Die standig steigende Krebsinzidenz weltweit und etwa 10 Millionen Krebstote im Jahr 2020
zwingen uns zu neuen Denkansatzen in der Krebspravention, Friherkennung und Behandlung.
Brustkrebs ist die haufigste Krebsart der Frau und jahrlich sterben weltweit fast 700.000 Patien-
tinnen an der metastasierten Erkrankung. Trotz verbesserter Therapien ist die mediane Uber-
lebenszeit bei fernmetastasiertem Brustkrebs immer noch viel zu kurz. Vor diesem Hintergrund
suchen Arzte und Betroffene gleichermaBen nach effektiven Zusatzbehandlungen, die mit weni-
ger toxischen Nebenwirkungen eine bessere Tumorkontrolle und ein langeres Uberleben mit guter
Lebensqualitat ermoéglichen. Gute Kandidaten in dieser Hinsicht scheinen die sekundaren Pflan-
zenstoffe aus KreuzblUtler-Gemusesorten zu sein, allen voran das Indol-3-Carbinol. Dieses schwe-
felhaltige Glucosinolat-Derivat und seine Metaboliten sind seit langem fur ein breites Wirkungs-
spektrum in der Krebsbekdampfung bekannt und sollen im Weiteren naher erlautert werden.

Die Inzidenz von Krebserkrankun-
gen steigt weltweit kontinuierlich
an. Inzwischen gehéren Tumorer-
krankungen zur zweithaufigsten
Todesursache nach Herz-Kreislauf-
Erkrankungen und werden diese in
Zukunft eventuell sogar Uberholen.
Die von der American Cancer Society
(ACS) und der Weltgesundheits-Or-
ganisation im Rahmen des GLOBO-
CAN-Projekts publizierten Daten
schatzen Ubereinstimmend, dass im
Jahr 2020 etwa 19,3 Millionen neue
Krebsfalle und etwa 10,0 Millionen
Krebstote weltweit aufgetreten
sind [1, 2].

Brustkrebs ist dabei die haufigste
Krebsart bei Frauen [3] und eine
der Hauptursachen fir die vorzeiti-
ge Sterblichkeit, gemessen an der
Gesamtzahl verlorener Lebensjahre
im Vergleich zur durchschnittlichen
Lebenserwartung. Fir Brustkrebs
wurden verschiedene Subtypen de-
finiert [4], die sich durch subtile ge-
netische Variationen voneinander
unterscheiden. Die Auswirkungen
dieser feinen genetischen Unter-
schiede auf die Signal- und Regula-
tionswege hinsichtlich der Wachs-
tumshemmung der Brustkrebszelle
therapeutisch auszunutzen, war in
den letzten 10 Jahren Gegenstand

umfangreicher Forschung. Und na-
tarlich gleichzeitig die groBe Hoff-
nung far erfolgreiche zielgerich-
tete Therapien [5]. Infolge dessen
wurde eine groBe Anzahl hoff-
nungsvoller Molekile entwickelt
und klinisch getestet. Einige davon
haben es inzwischen geschafft, den
Weg zum registrierten Medika-
ment gegen Brustkrebs zu finden.
Allerdings liegen die Behandlungs-
erfolge leider meistens unter 30 %,
je nach Blickwinkel. Eine plausible
Erklarung hierfur sind die inharen-
ten wachstumsférdernden und on-
kogenen Signalwege, die mit an-
deren aktivierenden Faktoren in
Wechselwirkung treten. Dies macht
es schwierig, das Tumorwachstum
zu stoppen. Zudem beeinflussen
epigenetische Faktoren die DNA
hinsichtlich bestimmter Methylie-
rungs-/Acetylierungs-Reaktionen

und fahren somit zu einem man-
nigfaltigen und unubersichtlichen
Einfluss auf die therapeutische Ef-
fektivitat. Das groBe Problem ist,
dass beim metastasierten Brust-
krebs und vielen anderen Krebsar-
ten dies leider nicht ausreicht. Die
Krebszellen passen sich der medi-
kamentdsen Beeinflussung nur ei-
nes Signalweges oft muhelos an.
Die Folge ist ein weiteres Fort-

schreiten der Erkrankung, trotz
wissenschaftlich belegter Hinweise
auf die Effektivitat der Therapie.
Somit muss es Ziel unserer Bemu-
hungen sein, einen breiteren The-
rapieansatz zu finden, der unter
Einbeziehung mehrerer Angriffs-
punkte in den komplexen Signal-
transduktionswegen eine deutliche
Proliferationshemmung in den Tu-
morzellen generieren und das
Krebswachstum dauerhaft stoppen
kann. Hierzu gehért auch das Wis-
sen um den Tumormetabolismus
und die Interaktion mit dem Im-
munsystem. Grundlage ist, dass es
so viele Interaktionen zwischen Tu-
morzellen und dem Immunsystem
gibt, welche sich uns eben erschlie-
Ben aber im Zusammenhang mit
der Tumortherapie gesehen wer-
den mussen. Hintergrund dessen
ist, dass man heute (auch unvorein-
genommen) feststellen muss, dass
trotz maBBgebender Fortschritte in
Genomik und Molekularbiologie
die Entwicklung von Multiresistenz
und Medikamentennebenwirkun-
gen nach wie vor die Hauptursache
far das Scheitern der gegenwarti-
gen Tumortherapie darstellen [6].
Unsere Hoffnung, durch Manipu-
lation einzelner molekularer Ziele
in, oder an der Krebszelle, die kom-



