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Plattenepithelkarzinome des Mundbodens machen den gréften Anteil oraler Tumoren aus. In der
Regel erkranken Ménner zwischen dem 50. und 70. Lebensjahr, die eine langjdhrige Tabak- und
Alkoholanamnese aufweisen. Seit wenigen Jahren wird eine deutliche Neuerkrankungszunahme
bei Frauen, bei alten (> 80 Jahre) und bei jungen (< 40 Jahre) Menschen beobachtet. Etablierte
Risikofaktoren prdsentiert dieses Patientengut nicht. In vitro-Versuche detektierten, dass das
Ostrogen 17-B-Estradiol, der selektive Ostrogenrezeptormodulator Tamoxifen und der Ostrogen-
rezeptorantagonist ICI 182,780 (Faslodex) Adhédsion und Invasion von Karzinomzellen
signifikant reduzieren. Weiterhin nehmen sie Einfluss auf die Proteinexpression von Integrinen,
welche zu den Zelladhédsionsmolekiilen zdhlen. Vor allem die Vertreter a6f1 und a6p4 stellen
grundlegende Faktoren der Karzinogenese dar, da sie Adhdsion, Migration und das
pathologische Uberleben der Tumorzellen ermdglichen. In Konzentrationen von 1 uM und 5 pM
wurde in dieser Arbeit der Einfluss von 17-B-Estradiol, Tamoxifen und ICI 182,780 (Faslodex)
auf die mRNA-Expression der Integrinuntereinheiten a6, 1 und B4 mittels Northern Blot-
Analyse und quantitativer real time PCR untersucht. Als in vitro-Modell kamen die Zelllinien
UM-SCC 14A, 14B und 14C zum Einsatz. Sie stellen Rezidive eines T1NOMO-Plattenepithel-
karzinoms des Mundbodens dar und haben mit Fortschreiten der Tumorerkrankung eine
zunehmend aggressive Therapie — chirurgische Resektion, Bestrahlung und Chemotherapie —
erfahren. Es zeigten sich signifikante Transkriptionsminderungen der Untereinheiten a6 und 1
unter dem Einfluss von 17-B-Estradiol und Tamoxifen (1 uM und 5 puM) in der Zelllinie UM-
SCC 14B. In der Zelllinie UM-SCC 14C wurde eine signifikante Steigerung der PB1-
Genexpression bei Behandlung mit 5 uM ICI 182,780 (Faslodex) detektiert. Eine daraus
resultierende Oberflichenexpressionsminderung der Integrine a6pf1 und a6pB4 in der Zelllinie
UM-SCC 14B bedeutet die Einschrinkung von Adhisions-, Invasions- und Uberlebens-
vorgédngen der Tumorzelle. Abhéngig vom Tumorstadium erscheint daher die Anwendung von
Ostrogenen und Antidstrogenen in der Therapie von Tumoren im Kopf-Hals-Bereich viel-

versprechend.
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