Wie Krebszellen
metastasieren, wird durch
die sie umgebenden

Flussigkeiten beeinflusst
Veroffentlicht am 5. Februar 2024

Wie sich Krebszellen bewegen und metastasieren, wird durch die sie
umgebenden Fliissigkeiten beeinflusst. In kiirzlich veroffentlichten
Forschungsergebnissen haben Mediziner der Binghamton University
herausgefunden, dass die Migration menschlicher Brustkrebszellen durch

den Fluss und die Viskositit der sie umgebenden Fliissigkeiten verstirkt

wird , und klaren damit einen der Faktoren, die die Metastasierung von

Tumoren beeinflussen. Der Einfluss des pH-Werts auf die Viskositat ist ein
komplexes und vielschichtiges Phanomen, dessen Verstandnis wichtig ist, um
erfolgreiche Ergebnisse bei der Krebsbehandlung zu erzielen.

Ein wesentliches Merkmal von Krebszellen, einschlief3lich Brustkrebszellen,
ist ein umgekehrter pH-Gradient, der dazu fiihrt, dass der extrazellulare pH-
Wert von Krebszellen saurer ist als bei normalen Zellen. Immer mehr
Fachliteratur deutet darauf hin, dass eine alkalische Therapie den pH-
Gradienten wieder auf den Normalwert umkehren und Krebs behandeln
konnte.

,Krebszellen im Korper leben in einer komplexen Umgebung oder
Nachbarschaft. Wo sich die Tumorzelle befindet und wer ihre Nachbarn sind,
beeinflusst ihre Reaktion und Resistenz gegeniiber der Therapie“, sagte der
leitende Autor Dr. Peter S. Nelson, Mitglied der Abteilung fiir Humanbiologie
des Hutchinson Cancer Center ., Unsere Ergebnisse deuten darauf hin, dass

auch die Mikroumgebung des Tumors den Erfolg oder Misserfolg dieser
praziseren Therapien beeinflussen kann .“ Mit anderen Worten: Wenn
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dieselbe Krebszelle verschiedenen ,Nachbarschaften“ ausgesetzt wird, kann
sie sehr unterschiedlich auf die Behandlung reagieren.

Jeder weifs, dass alles biologische Leben pH-empfindlich ist, was sowohl
innerhalb als auch aufderhalb von Krebszellen gilt. Die Umgebung der Zellen,
die sogenannte Mikroumgebung, tragt dazu bei, wie Krebs entstanden ist und
wie er sich ausbreitet. Die Wechselwirkungen zwischen Krebszellen und

sauren Mikro- und Makroumgebungen schaffen einen Kontext, der das
Tumorwachstum férdert und sie vor Immunangriffen schiitzt . Lebendes

Gewebe produziert oder verbraucht durch chemische Reaktionen
kontinuierlich Sauren (oder Basen). Aufgrund der Zellatmung (wobei CO 2 und
Milchsaure entstehen) sind die meisten Zellen Nettosdureproduzenten; Daher
neigt der intrazellulare pH-Wert (pH i ) dazu, zu sinken.

Ohne die Zusammenarbeit mit anderen Zellen in der Nahe kénnen sich
Krebszellen nicht in tédliche Tumore verwandeln. Es sind nicht nur die
anderen umgebenden Zellen, sondern auch die interstitiellen Umgebungen, die
hauptsachlich durch den pH-Wert gesteuert werden. Bikarbonat fiihrt zu
radikalen pH-Verschiebungen. Der pH-Wert beeinflusst direkt den Fluss und
die Viskositat extrazellularer Flussigkeiten.

Der Einfluss des pH-Werts auf die Viskositat: Die Wissenschaft dahinter

Die Viskositat, das Maf? fiir den Verformungswiderstand einer
Fliissigkeit, wird von verschiedenen Faktoren beeinflusst, darunter
Temperatur, Druck und Schergeschwindigkeit. Allerdings ist der pH-Wert
ein oft ibersehener Faktor, der die Viskositat einer Fliissigkeit erheblich
beeinflussen kann.

Der pH-Wert, der den Sauregehalt oder die Alkalitat einer Losung misst,
kann die Viskositat durch verschiedene Mechanismen beeinflussen. Ein
Schliisselmechanismus ist der Einfluss des pH-Werts auf molekulare
Wechselwirkungen wie Wasserstoffbriickenbindungen und lonisierung.
Bei unterschiedlichen pH-Werten konnen sich diese Wechselwirkungen
verstarken oder abschwachen, was zu Veranderungen der
Fliefseigenschaften von Fliissigkeiten fiihrt.
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Beispielsweise konnen pH-Wert-Anpassungen die Loslichkeit und
elektrostatische Wechselwirkungen zwischen Molekiilen in wassrigen
Losungen, die Polymere oder Proteine enthalten, beeinflussen und
letztendlich die Viskositat beeinflussen. Ebenso kann der pH-Wert bei
Tensidlosungen die Struktur und Grofie der Mizellen verdandern und sich
so auf die Flief3eigenschaften der Fliissigkeit auswirken.

Dariiber hinaus kénnen Anderungen des pH-Werts auch den
Hydratationsgrad der Molekiile in der Losung beeinflussen, was
wiederum Auswirkungen auf die Viskositat haben kann. Der
Hydratationsgrad kann die Gréfde und Form von Molekiilen beeinflussen
und sich auf deren Packung und Wechselwirkungen mit anderen
Molekiilen in der Fliissigkeit auswirken.

Insgesamt ist das Verstandnis der wissenschaftlichen Prinzipien hinter dem
Einfluss des pH-Werts auf die Viskositat von entscheidender Bedeutung fur
Branchen, die die physikalischen Eigenschaften ihrer Produkte optimieren
mochten. Unternehmen konnen die gewlinschten Viskositatsergebnisse
erzielen, indem sie den pH-Wert kontrollieren und so die Leistung und
Attraktivitat ihrer Produkte verbessern. Wir konnen das Gleiche fiir unseren
Korper tun, wenn wir Kohlendioxid und Bikarbonat als Arzneimittel zur
Behandlung von Krebs verstehen und nutzen.
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Ein Muss fuir jede medizinische Bibliothek zu Hause oder im Biiro.

Das Uberleben der Zellen hingt von der Aufrechterhaltung eines giinstigen
Saure-Basen-Gleichgewichts (pH) ab. Aufgrund von Veranderungen in der
CO2- und Milchsaureproduktion sind Krebszellen kontinuierlich grofsen
Saure-Base-Fliissen ausgesetzt. In schlecht durchbluteten Tumoren steuern
zusatzliche Diffusionsreaktionsmechanismen, an denen Carboanhydrase (CA)-
Enzyme beteiligt sind, die Feinabstimmung des extrazellularen pH-Werts.
Dieses Enzym ist fiir die blitzschnelle Umwandlung von CO2 in
Bicarbonationen verantwortlich, wobei Kohlensaure den Zwischenzustand
darstellt.

Die Fahigkeit von H * -lonen (saure Bedingungen erhéhen die H+-

lonendichte), den Zustand von Proteinen zu verandern, liegt der

auflergewohnlichen pH-Empfindlichkeit des zellularen Verhaltens zugrunde,

einschliefdlich kritischer Prozesse bei der Krebsentstehung und

Metastasierung (Proliferation, Zellzyklus, Transformation, Migration).
Temperatur und Fliissigkeitszufuhr

Die Gasviskositit steigt mit der Temperatur, wahrend die
Flissigkeitsviskositat mit der Temperatur abnimmt. Da die intermolekularen
Krafte mit der Temperatur schwacher werden, nimmt die Viskositat ab.
Temperaturerhéhungen fiihren typischerweise zu einer Zunahme des
molekularen Austauschs, da sich Molekiile bei hoheren Temperaturen
schneller bewegen. Dehydrierung fiihrt eindeutig zu einer erh6hten Viskositat
des Blutes und der Korperfliissigkeiten.

Extrazelluldare Matrix reguliert Genexpression und Krebs
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Bei Krebs kommt es zu einer Interaktion zwischen Schurkenzellen und

umgebendem Gewebe. Dies ist die klare Botschaft von Dr. Mina Bissell , der
Direktorin fiir Biowissenschaften am Lawrence Berkeley National Lab in
Kalifornien (LBNL). Krebszellen bilden sich routinemaf3ig im Kérper der
meisten Menschen, aber das bedeutet nicht, dass es ihnen gelingen wird, die
wertvollen Ressourcen ihres Wirts zu erbeuten, damit sie in unser Leben
eindringen und uns das Leben nehmen kénnen.

Die Mikroumgebung umfasst ein komplexes Gertist, die sogenannte
extrazellulare Matrix, auf der Zellen wachsen und sich entwickeln. Die
Mikroumgebung ist das, was eine Zelle umgibt. ,Wenn Gewebearchitektur und
-kontext Teil der Botschaft sind, sollten Tumorzellen mit abnormalen
Genomen in der Lage sein, ,normal‘ zu werden“, wenn sie in einer gesunden
Mikroumgebung geziichtet werden. Dr. Bissell und ihre Studenten testeten
diese Hypothese mit einigen bosartigen Zellen, indem sie sie auf einem
gesunden Gertist wachsen liefsen. Und ja, sie konnten den bosartigen Phanotyp
in einen normalen umwandeln. Sie konnten die Zellen sogar Mausen injizieren,
wo sie im Gegensatz zu bosartigen Zellen, die Krebs verursachen wiirden,
keine Tumore verursachten. Dies deutet laut Bissell darauf hin, dass es eine
andere Sichtweise auf Krebs gibt — dass die Umgebung um ihn herum die
Krebsgene reguliert.
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Die Grundidee von Dr. Bissell ist, dass sich Krebszellen nicht ohne die
Zusammenarbeit anderer Zellen in der Nahe in todliche Tumore verwandeln
konnen. Dabei handelt es sich nicht nur um die anderen umgebenden Zellen,
sondern auch um die interstitielle Umgebung, zu der der pH-Wert und der
Nahrstoffgehalt des Blutes gehdren. Das mag der Grund dafiir sein, dass bei
Autopsien immer wieder festgestellt wird, dass die meisten Menschen, die an
anderen Ursachen als Krebs sterben, zumindest einige winzige Tumoren in
ihrem Korper haben, die unbemerkt geblieben sind. Nach heutiger Auffassung
wurden die Tumore unter Kontrolle gehalten und verursachten keinen
Schaden.

,Stellen Sie es sich wie dieses Kind in einer schlechten Nachbarschaft vor*,
sagte Dr. Susan Love , Brustkrebschirurgin und Prasidentin der Dr. Susan Love

Research Foundation. ,Sie konnen das Kind aus der Nachbarschaft nehmen
und es in eine andere Umgebung bringen, und es wird sich anders verhalten.”
Sie fligte hinzu: ,Es ist aufregend. Wenn all diese Umweltaspekte stimmen,
bedeutet das, dass wir in der Lage sein sollten, Krebs ruckgangig zu machen,
ohne Zellen abzutoten. Dies konnte eine vollig neue Denkweise tiber Krebs
eroffnen, die viel weniger anstof3ig ware.”

Dr. Bissell wird jetzt als Heldin gefeiert und mit einer nach ihr benannten
Auszeichnung ausgezeichnet. ,Sie haben einen Paradigmenwechsel
herbeigefilihrt, schrieb die Federation of American Societies for Experimental

Biology in einem Brief, in dem sie bekannt gab, dass sie den Excellence in
Science Award 2008 gewonnen hatte.
Abschluss

Lesen Sie uiber ein neues Medikament, das jahrelang nicht verfiigbar sein wird:
,2unsere Forschung zeigt, dass Ku70 Krebszellen ,abkiihlen“ und beschadigte
DNA entfernen kann. Das Protein verhindert, dass die Krebszellen aggressiver
werden und sich im Kérper ausbreiten, indem es sie deaktiviert und inaktiv
halt.”

Klingt stark nach der krebshemmenden Wirkung von Natriumbikarbonat, das
heute fiir die meisten Menschen auf der Welt zu einem unglaublich niedrigen
Preis erhaltlich ist. Zunehmende Beweise fiir die Bedeutung der pH-Medizin
bei der Krebsbehandlung haben diese haufig vorkommende Substanz,
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Backpulver, zur grundlegendsten und notwendigsten nattirlichen
Chemotherapie gemacht, die es gibt.
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