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Abstrakt (Zusammenfassung)

Pharmakokinetische Untersuchungen beim Menschen zeigen, dass intravends verab-
reichte Askorbinsaure (Askorbat) in pharmakologischen Konzentration einen uner-
wartete Rolle bei der Behandlung von Krebs spielen kann. Unser Ziel in der vorlie-
genden Untersuchung war es, zu testen, ob Askorbat in der Lage ist, Krebszellen ge-
zielt abzutdten, und wenn dem so ist, herauszufinden, auf welche Weise dies unter
klinisch relevanten Bedingungen geschieht.

Die Zell-Abtétung wurde in 10 Krebszell-Linien und vier normalen Zell-Linien durch
einstiindige Exponierung mit Askorbat gemessen. Die normalen Zellen blieben bis zu
einer Konzentration von 20 mM Askorbat unbeeintrachtigt, wohingegen fiinf Krebs-
zellenlinien eine Totungsrate von 50 Prozent bereits bei einer Askorbat- Konzentrati-
on kleiner als 4mM erreichten. Menschliche Lymphom-Zellen, die besonders sensitiv
auf Askorbat reagieren, wurden bereits bei einer Konzentration von 0,5 mM abgetotet.

Die Abtotung der Zellen erfolgte durch die extrazellulare Konzentration von Askorbat
nicht durch dessen intrazelluldare Konzentration. Der Zelltod erfolgte durch Apoptose
und Pyknose/Nekrose. Die Abtétung der Zellen war unabhdngig von Metall-
Chelatoren. Sie war jedoch direkt abh&ngig von der Bildung von Wasserstoff-Peroxyd
(H20,).

Der Zelltod durch die direkte Zugabe von H,;O, zu Zellen war identisch zu dem Be-
fund, wenn H,0O, durch Askorbat gebildet wurde. Die Bildung von H,O, war abhangig
von der Askorbat-Konzentration sowie von der der Inkubationszeit in Anwesenheit
von 0,5 bis 10 Prozent Serum und zeigte eine lineare Beziehung mit der Bildung von
Askorbat-Radikalen. Die Zugabe von Askorbat zu Nahrmedium bildete H,O,, wohin-
gegen die Zugabe von Askorbat zu Blut kein nachweisbares H,O, bildete und nur
Spuren von Askorbat-Radikalen.

Zusammengefasst zeigen diese Ergebnisse das Askorbat in Konzentrationen, die
durch intravendse Therapie erreicht werden kdnnen, als einen Agents funktioniert, das
H.O, bildet und mit dem Blutstrom zu dem betroffenen (Krebs-)Gewebe transportiert
werden kann. Diese Forschungsergebnisse legen die Therapie der Krebskrankheit
durch intravendse Gabe von Askorbat nahe und haben dariiber hinaus unerwartete
Bedeutung flr die Behandlung von Infektionen, bei denen H,O, ebenfalls nitzlich ist.



