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Kochsalz aktiviert Anti-Tumorzellen

Christina Zielinski und ihr Team finden Hinweise, dass Natriumchlorid die Aktivitiat bestimmter
Immunzellen gegen Krebs steigern kann Salz konnte helfen, die Inmunabwehr gegen Krebs zu steigern.
Dies legen Forschungsergebnisse eines Teams um Prof. Dr. Christina Zielinski nahe, die an der
Friedrich-Schiller-Universitit Jena die Professur fiir Infektionsimmunologie innehat. Ihre Ergebnisse
pradsentiert die Gruppe in ,,Nature Immunology“.

Natriumchlorid, allgemein als ,,Kochsalz* bekannt, war in der Geschichte ein kostbares Handelsgut. Heute ist
Speisesalz giinstig zu haben und in der Kiiche unverzichtbar. Daher ist es nicht verwunderlich, dass es langst auch
Einzug in unseren Sprachgebrauch gefunden hat — wobei nicht alle Ausdriicke immer etwas Gutes verheilen. Die
Redewendung ,,jemandem Salz in die Wunde streuen® konnte allerdings bald einen positiven Twist erhalten, und zwar
in der Krebstherapie.

War man mit einer Krebserkrankung friiher meist dem Tode geweiht, so konnte die Forschung in den letzten
Jahrzehnten erhebliche Fortschritte erzielen und die Uberlebensdauer bei hoher Lebensqualitit fiir viele Krebsarten
deutlich erhghen. In jlingster Zeit hat sich vor allem die adoptive T-Zell-Therapie zu einem wirksamen Instrument der
Behandlung entwickelt. Hier werden bestimmte korpereigene weilke Blutkorperchen, die T-Zellen, so modifiziert, dass
sie gezielt Tumorzellen erkennen und bekampfen konnen. Die Effektivitit dieser Methode wird dabei durch die
Stoffwechselaktivitit der T-Zellen beeinflusst, die in der immunsuppressiven Umgebung eines Tumors gewdhnlich
unterdriickt wird. Es ist deshalb wichtig, Faktoren zu identifizieren, die diese Unterdriickung iiberwinden.

Das Team um Christina Zielinski vom Leibniz-Institut fiir Naturstoff-Forschung und Infektionsbiologie —
Hans-Knoll-Institut (Leibniz-HKI) in Jena fand nun einen dieser Faktoren: Natriumionen — ein Bestandteil von
Natriumchlorid — verstarken die Effizienz antitumoraler T-Zellen. Die Forschenden konnten zeigen, dass
Brustkrebs-Tumoren eine hohere Natriumkonzentration als gesundes Gewebe aufweisen und dass T-Zellen besonders
stark gegen Tumoren agieren, wenn die unmittelbare Umgebung eine hohere Natriumkonzentration aufweist. Dann
haben diese Patient*innen sogar eine lingere Uberlebensdauer.

»Wir konnten zeigen, dass Natrium die Immunantwort von CD8+-T-Zellen verstarkt®, sagt Chang-Feng Chu, ein
Erstautor der Studie. CD8+-T-Zellen sind Immunzellen, die Tumorzellen oder mit Viren infizierte Zellen im Korper
erkennen und abtoten konnen. ,,Friihere Forschungsergebnisse zeigten bereits, dass Natrium andere T-Zelltypen
reguliert, die an Autoimmunerkrankungen und Allergien beteiligt sind. Wir wollten herausfinden, welchen Einfluss
Natrium speziell auf die Aktivitit menschlicher CD8+-T-Zellen hat®, erklart Shan Sun, eine weitere Erstautorin.

Die Forschenden untersuchten deshalb mit verschiedenen Technologien die Wirkung von Natriumionen auf die
Genregulation und den Stoffwechselprozess von CD8+-T-Zellen. ,,Wir haben die menschlichen T-Zellen dafiir mit Salz
vorbehandelt und dann mit Tumoren kultiviert. Aukerdem haben wir Maus-Experimente mit T-Zellen durchgefiihrt®,
erklart Chu das Schliisselexperiment.
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Die Forschenden stellten fest, dass das Salz die metabolische Fitness der CD8+-T-Zellen verbessert, indem es die
Aufnahme von Zucker und Aminosiduren und damit die Energiegewinnung in den Zellen steigert. Dadurch waren die
Immunzellen besser in der Lage, Tumorzellen auszuschalten, wie die Experimente an Zellkulturen und Mausen gezeigt
haben. ,,Bei den Miusen schrumpften Pankreastumore, nachdem wir ihnen mit Salz vorbehandelte T-Zellen gespritzt
haben®, sagt Chu.

Aber wie genau wirkt das Natrium in der Zelle? ,,Natriumionen erhéhen die Aktivitat der Natrium-Kalium-Pumpe an der
Zellmembran von T-Zellen. Das fiihrt zu einer Verdnderung des Membranpotentials, was wiederum die Aktivierung des
T-Zell-Rezeptors verstdrkt”, berichtet Sun. ,,Diese Signalverstarkung erleichtert es den Immunzellen, Tumorzellen
effizienter zu toten.” Ihr Kollege Chu erginzt: ,,Das Salz schiitzt die T-Zellen auRerdem vor zu schneller Erschopfung.
Das ist wichtig, weil erschopfte T-Zellen nach und nach ihre Fahigkeit verlieren, Krebszellen zu bekdmpfen.”

Das Forschungsteam empfiehlt, Natriumchlorid kiinftig als einen positiven Regulator fiir die ,,Killer“-Funktion von
T-Zellen einzusetzen. Dabei geht es freilich nicht darum, dass die Patient*innen mehr Salz in der Erndhrung zu sich
nehmen. Vielmehr ist denkbar, dass die Immunzellen aulerhalb des Korpers einer erhohten Salzkonzentration
ausgesetzt werden und nach Verabreichung an die Patient*innen hochaktiv gegen Tumorzellen zu Felde ziehen.
Gewdhnliches Kochsalz konnte also adoptiv iibertragene T-Zellen im Kampf gegen Krebs und moglicherweise auch
gegen Infektionskrankheiten unterstiitzen, die eine Abwehr infizierter Zellen erfordern. Dass jemandem ,,Salz in die
Wounde gestreut” wird, muss also nicht zwingend nur eine negative Redewendung bleiben.
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Bei der adoptiven T-Zell-Therapie werden patienteneigene Immunzellen (T-Zellen) aus dem Blut isoliert und im Labor
therapiespezifisch modifiziert und vermehrt. AnschlieRend werden sie den Patienten per Infusion wieder zugefiihrt und
zerstéren Tumorzellen.

Anna Schroll
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Immunzellen (lila und blau) greifen Tumorzellen (rot) an. In Lila sind hochaktive, mit Natriumchlorid behandelte
CD8a-T-Zellen. Sie weisen im Gegensatz zu unbehandelten Zellen (blau) eine erh6hte Zytotoxizitit auf und schadigen
Tumorzellen deutlich.

Chang-Feng Chu/Leibniz-HKI
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