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Far verschiedene solide Tumorentitaten (z.B. Nierencarcinome, Mesotheliome, Lungencarcinome,
Osophaguscarcinome, kolorektale Tumoren, verschiedene gynékologische Tumoren und Brustkrebs)
wird eine Thrombozytose zum Zeitpunkt der Diagnose als unginstiger prognostischer Faktor
beschrieben, welche signifikant mit einer verkliirzten Uberlebenszeit der Patienten korreliert. Postuliert
wird eine vermehrte Aktivierung der Plattchen in den TumorgefdBen mit Freisetzung von pro-
angiogenen Substanzen aus den aktivierten Platichen. In einer von uns durchgefiihrten Studie haben
wir festgestellt, dass auch fir an einem Glioblastom erkrankte Patienten eine préoperative
Thrombozytose signifikant mit einer verringerten Uberlebenszeit korreliert. Ferner konnten wir in
Vorstudien eine Steigerung der Proliferation und Migration von Glioblastom- und Endothelzellen durch
plattchensezernierte Zytokine in vitro nachweisen. Die Ergebnisse verschiedener tierexperimenteller
Studien zur Tumor-Plétichen-Interaktion anderer Gruppen sind nicht eindeutig. Um den Einfluss der
Tumor-Plattchen-Interaktion in vivo genauer zu untersuchen, fihrten wir im Rahmen der Dissertation
die im Folgenden beschriebenen Arbeiten durch.

Immundefizienten Nacktmausen (nunu/NMRI) wurden subkutan Glioblastomzellen (0,7x10° G55T2)
injiziert. Das Wachstum der Tumoren wurde in drei Behandlungsgruppen untersucht: Die erste
Gruppe (n=5) von Mausen wurde unter Verwendung eines monoklonalen Ratte anti-Maus Antikérpers
(anti-GPlba) ab Tag 1 nach der Tumorzellinjektion subtotal platichendepletiert und entwickelte
Uberwiegend thrombopenische Purpura, die zweite Gruppe (n=5) erhielt einen unspezifischen
polyklonalen Antikérper, welcher erfahrungsgemanB keinen Einfluss auf die Plattchenzahl hat, wahrend
die dritte Gruppe mit Kochsalzlésung behandelt wurde. Die Versuche wurden wiederholt, wobei im
Wiederholungsversuch die Plattchendepletion erst ab Tag 8 nach Tumorzellinjektion induziert wurde,
um so auch den mdglichen Einfluss der Plattchendepletion auf Tumoren mit bereits etablierten
Tumoren zu untersuchen. An Tag 14 nach der Tumorzellinjektion zeigten sich in allen drei
Behandlungsgruppen in beiden Experimenten keine signifikanten Unterschiede hinsichtlich des
Tumorvolumens (p>0,05). Ferner zeigten immunhistologische Analysen der Tumoren keine
signifikanten  Unterschiede hinsichtlich der TumorgefaBdichte (CD31-Farbung) und der
Proliferationsrate (Ki67-Farbung) der explantieten Tumoren, sowohl in zufallig ausgewéhlten
Tumorregionen, als auch in Tumorregionen mit offensichtlich hoher GefaBdichte bzw.
Proliferationsrate (sog. hot spots).

Aus diesen Ergebnissen schlieBen wir, dass selbst deutliche Unterschiede in der Plattchenzahl das
Tumorwachstum zumindest bei M&usen nicht relevant beeinflussen, und die bei Tumorpatienten
regelmaBig beobachtete Thrombozytose vermutlich eine Folge des Tumorwachstums ist, aber kein
relevanter Einfluss der Plattchenzahl (und damit auch der Plattchen selbst) auf das Tumorwachstum
zu erwarten ist.



