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Teetrinken beugt Magen- und Darmkrebs vor

Dr. Barbara Bertram, Deutsches Krebsforschungszentrum, Heidelberg

Bis zum Jahr 2020 rechnet die Weltgesundheitsorganisation (WHO) mit einer
Verdoppelung aller Krebserkrankungen. An Magenkrebs, der in der Haufigkeit an funfter
Stelle aller bésartigen Neubildungen bei Mdnnern und Frauen steht, erkranken in
Deutschland jéhrlich 9.700 Manner und 8.300 Frauen. An Tumoren des Dickdarms (Colon
und Rectum), bei Frauen an zweiter Stelle und bei M&nnern an dritter Stelle, erkranken

im gleichen Zeitraum 24.100 Manner und 27.600 Frauen (Robert-Koch-Institut 1999).

Fatal an diesen Zahlen ist die seit einiger Zeit bekannte Tatsache, dass fur die
Krebserkrankungen weniger die Umwelt, also z. B. Industrie- und Autoabgase,
verantwortlich ist, sondern vom Menschen selbst verursachte Faktoren (Doll & Peto
1981). Dabei gehen zwei Drittel aller Tumoren auf Zigarettenrauchen und fehlerhafte
Ernahrung bzw. unzureichende korperliche Betétigung zuriick. Bei Einhaltung einer
adaquaten Lebensweise waren also 60 Prozent aller Dickdarmtumoren und 34 Prozent

aller Magentumoren vermeidbar (Robert-Koch-Institut 1999).

Risikofaktoren

Als Risikofaktoren flir Magenkrebs gelten ethnische Zugehorigkeit, niedriger
soziobkonomischer Status, atrophische Gastritis, Magengeschwire, Zigarettenrauchen,
hoher Alkoholkonsum sowie ein hoher Anteil an gesalzener und gepdkelter Nahrung
(Nomura 1982). Als weitere Ursache fur ein erh6htes Magenkrebsrisiko gelten N-Nitroso-
verbindungen, die entweder als solche aufgenommen werden oder im Magen aus den
Vorlaufersubstanzen Nitrit (aus Pokelsalz) und aminhaltigen Substanzen (z. B. Kase,
Milch etc.) entstehen kdnnen (Stich 1992). Bei der Entstehung von Darmkrebs spielen z.
B. nicht resorbierbare Bestandteile der Nahrung eine Rolle, die zu einer Erniedrigung des
pH-Wertes im Darm fuhren. In der Folge bilden sich sekundére Gallenséduren, die an der

Darmkrebsentstehung beteiligt sind.
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Pravention

Die Ernédhrung spielt aber nicht nur bei der Auslésung, sondern auch bei der Pravention
von Tumoren eine grofRe Rolle. Das Vorbeugen von Krankheiten ist dabei kurativen
Mallnahmen vorzuziehen.

In den vergangenen zwei Jahrzehnten hat sich vor allem die Krebsvorbeugung durch
Pflanzeninhaltsstoffe zu einem wichtigen, eigenstandigen Gebiet biomedizinischer
Forschung entwickelt (Hong und Sporn 1997, Bartsch et al. 1997, Ohigashi 1997). Eine
Erndhrung mit einem hohen Anteil an Gemiuse, Obst sowie Getreide und grinem Tee,
steht an allererster Stelle der risikosenkenden Faktoren bei Magenkrebs. Als schitzende
Faktoren gelten hier Carotinoide, Polyphenole und Vitamin C. Gruner Tee wird auch bei
Darmtumoren als Schutzfaktor diskutiert, hier sind die Fakten aber nicht so Uberzeugend

wie beim Magenkrebs.

Pravention durch Inhaltsstoffe des Tees

Seit den 90er Jahren beschéftigt sich die Krebsforschung zunehmend mit den
Mechanismen praventiver Teeinhaltsstoffe. Die Ergebnisse wurden in einem Symposium
tber die praventiven Wirkungen von Tee im Jahr 1998 [2"™ Int. Scient. Symp. on Tea
and Health 1998] einer breiteren Offentlichkeit zuganglich gemacht.

Fur die krebsvorbeugende Wirkung sind vor allem die Polyphenole im Tee von
Bedeutung. Diese auch als Catechine bezeichneten Stoffe finden sich im griinen Tee zu
ca. zehn bis 25 Prozent. Nach der Fermentation, bei der schwarzer Tee entsteht, werden
die Catechine zum Teil in h6éhermolekulare Verbindungen umgelagert. Zehn Tassen
gruner Tee (1 Tasse = 150 ml) enthalten rund ein Gramm Polyphenole, davon 360 —
540 mg Epigallocatechingallat, dem die stérkste biomedizinische Wirkung zugeschrieben
wird (Ubersicht bei Bertram und Bartsch 2002). Weitere biologisch wirksame Polyphenole

im Tee sind Catechin, Epicatechin, Epicatechingallat und Epigallocatechin.

Der schwarze Tee hat in Bezug auf Colon- und Rectumtumoren eine geringere praventive
Wirkung. Eine erst kurzlich publizierte Untersuchung von Cerhan und Mitarb. (2001) an
3.774 Menschen erbrachte keinen Zusammenhang zwischen dem Konsum von

schwarzem Tee und der Pravention von Darmtumoren.
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Trotz gravierender Unterschiede in der Haufigkeit bzw. Menge des Teeverzehrs,
unterscheiden sich die Krebsraten international gesehen nicht entscheidend. Das macht
eine Bewertung des Einflusses von Nahrungsbestandteilen bzw. von besonderen
Erndhrungsgewohnheiten, in unserem Falle also von Tee, auf die Entstehung bzw.
Verhinderung von Tumoren schwierig. Wie aus den Tabellen hervorgeht, hat jedoch ein
héherer Teeverbrauch ganz offensichtlich eine grol3ere praventive Wirkung. Sowohl auf
die Entstehung von Darmkrebs (Tab. 1), als auch auf diejenige von Magenkrebs (Tab. 2).

Dies spricht fur eine Beteiligung von grinem Tee in der Pravention von Tumoren.

Mechanismen der krebsvorbeugenden Wirkung von Teeinhaltsstoffen

Viele der Mechanismen, die fur die chemopréaventiven Effekte von Tee verantwortlich
sind, konnten auf molekularer Ebene aufgeklart werden. Dazu gehort vor allem die
antioxidative Wirkung (Katiyar et al. 2001). Diese ist gegen die zerstdrerische Wirkung
der so genannten reaktiven Sauerstoffspezies gerichtet. Die meisten
Stoffwechselvorgange im Korper bendtigen Sauerstoff, damit sie ablaufen kénnen. Ein
Zuviel an diesem lebenswichtigen Stoff kann jedoch das empfindliche Gleichgewicht
zwischen nutzlicher und schadlicher Wirkung so nachhaltig stéren, dass es zu
Entzindungsreaktionen im Kdrper kommt. Werden sie chronisch, kann dies zu Tumoren

fuhren.

Neben Sauerstoff ist auch Stickstoffmonoxid (NO) an chronischen Entziindungen
beteiligt, die letztlich zur Krebsausldsung fuhren kdnnen. Die durch EGCG unterdrickte
Freisetzung der induzierbaren NO-Synthase (iNOs) ist ein weiterer wichtiger
Mechanismus in der Krebspréavention. Das Enzym ist an der Entstehung von NO beteiligt
(Srivastava 2000, Chan 1997).

Da sich Krebszellen von gesunden Zellen vor allem dadurch unterscheiden, dass sie sich
ungehemmt teilen, ist die Hemmung von Enzymen, die an Zellteilungs- und Zell-
alterungsprozessen beteiligt sind, von besonderer Bedeutung. EGCG kann in einer sehr
niedrigen Konzentration die Telomerase — ein Enzym, das die Teilungskapazitat einer

Zelle mitbestimmt — in vitro um 80 Prozent hemmen (Naasani 1998).

Teeinhaltsstoffe, insbesondere EGCG, kdnnen die Aktivierung des Transkriptionsfaktors

NF-kB und die Freisetzung von TNF-a hemmen (Okabe 1999, Fujiki 2000). TNF-a ist an
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der Entartung von Zellen beteiligt (Komori 1993). Die in Krebszellen gestdrte Regulation
der Apoptose (programmierter Zelltod), (Liu 1998) und des Tumorsuppressor-Gens p53
(Yang 1998), kdnnen durch Inhaltsstoffe des Tees, zumindest teilweise, wieder instand
gesetzt werden. AulRerdem verhindern sie die Angiogenese, indem sie die Neubildung von
BlutgefalRen, die fur ein rasches Tumorwachstum benétigt werden, unterbinden. Der

Tumor wird quasi ausgehungert (Cao 1999).

Schlielilich kdnnen Tee-Catechine verschiedene so genannte proteolytische Enzyme
hemmen. Diese sind an der Entstehung von Metastasen beteiligt und daher kommt
diesem Befund besondere Bedeutung zu. Die beteiligten Enzyme Urokinase (Jankun

1997) und Collagenase werden durch EGCG gehemmt (Sazuka 1997).

In unserer eigenen Arbeitsgruppe wurde kirzlich erstmalig Folgendes nachgewiesen:
Bestimmte Mechanismen — die bei der Reparatur von kanzerogen-induzierten DNA-
Schéden in der Zelle eine Rolle spielen — kdnnen durch EGCG aktiviert werden (Bertram
et al., Mut. Res., im Druck). Interessanterweise manifestieren sich die
wachstumshemmenden Effekte von EGCG bevorzugt an vorgeschadigten Zellen. So
waren aus Darmtumoren und Brustkrebstumoren gewonnene Zelllinien des Menschen
etwa zehnmal empfindlicher gegen EGCG als die entsprechenden gesunden Zellen
(Otsuka 1998).

Wirkung von Tee, Ermittlung in epidemiologischen Untersuchungen

In den Tabellen 1 und 2 sind Literaturdaten zur Beeinflussung der Darm- und der
Magenkrebsentstehung durch griinen und schwarzen Tee aufgefuhrt. Die Resultate sind
als Odds ratio angegeben. Die Odds ratio ergibt sich aus der Zahl der beobachteten Falle,
dividiert durch die Zahl der statistisch zu erwartenden Félle. Eine Zahl unter eins zeigt
an, dass der Tee eine Schutzwirkung besitzt. Eine Zahl tber eins steht fur eine vermehrte
Krebsentstehung.

Es fallt auf, dass beim Darmkrebs (Tab. 1) die praventiven Effekte bei Frauen gréfier sind
als bei Mannern. Auch die Menge des genossenen Tees spielt eine Rolle bei der
Teewirkung. Ein hoher Teekonsum weist eine gro3ere Schutzwirkung auf. Einige Studien
zur Beeinflussung der Darmkrebsentstehung enthalten keine Angaben Uber das

Geschlecht der untersuchten Personen und auch keine tGiber die Menge des Tees.
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Wie beim Darmkrebs sind auch beim Magenkrebs (Tab. 2) die praventiven Effekte bei
Frauen groRer als bei Mannern und ein hoher Teekonsum zeigt eine groRere
Schutzwirkung als ein geringerer. Angaben Uber das Geschlecht der untersuchten
Personen und Uber die Menge des Tees fehlen weitgehend. Nur eine Studie macht
Angaben zur Temperatur des Teegetranks. Die von Lee und Mitarbeitern (1990)
gemachten Beobachtungen eines massiven Anstiegs an Magentumoren nach Teeverzehr
halten einer genauen Analyse nicht Stand, da hier praktisch alle wichtigen Daten fehlen
(Art, Menge und Temperatur des getrunkenen Tees, Angaben Uber einen maglichen
Einfluss des Bakteriums Heliobacter pylori). Dieses Bakterium kann den Magen besiedeln
und dort zu prakanzerdsen Veranderungen fuhren, wie z. B. zu atrophischer Gastritis. Bei
den neueren Studien wird H. pylori, ebenso wie Tabakrauchen und Alkoholgenuss, als

Storfaktor in die statistischen Berechnungen einbezogen.

An der Studie von Sun et al. (2002) ist die Verwendung von Biomarkern bemerkenswert,
d.h. die Autoren haben im Urin der untersuchten Personen die Menge an
ausgeschiedenen Tee-Catechinen bestimmt. Dabei haben sie eine negative Korrelation
mit der Entstehung von Magenkrebs herausgefunden. Das heif3t: Je mehr Tee getrunken
wurde, desto hodher ist die gefundene Menge an Catechinen und desto geringer ist die
Magenkrebsrate. Da die im Urin bestimmten Polyphenole aus Tee sowohl im grinen als

auch im schwarzen Tee vorkommen, wurde Uber die Art des Tees keine Angabe gemacht.

Bei der Interpretation der in den Tabellen 1 und 2 aufgefluhrten Ergebnisse einer
maoglichen Krebspravention durch Tee, die vorwiegend aus asiatischen Landern stammen,
muss bedacht werden, dass hier neben Tee auch andere Erndhrungsfaktoren eine Rolle
spielen kdnnen. Die asiatische Kuche unterscheidet sich in vielerlei Hinsicht wesentlich
von der des Westens. Die unterschiedlichen Erndhrungsgewohnheiten kdnnen fur einen

Teil der beobachteten Effekte verantwortlich sein.

Manche der in Tab. 1 und 2 wiedergegebenen Daten sprechen nicht fur eine gravierende
Erniedrigung der Tumorentstehung in Magen und Darm, manche scheinen sogar eher

eine Erhéhung der Tumorentstehung durch Tee nahe zu legen. Insgesamt sprechen die
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Daten jedoch in der Tendenz fur eine Schutzwirkung von Tee, insbesondere auf die
Entstehung von Magenkrebs. Zusammen mit den Daten aus Tierexperimenten, in denen
die Schutzwirkung von Tee und Teeinhaltstoffen eindrucksvoll belegt ist, kann man davon

ausgehen, dass Tee vor der Entstehung von Tumoren in Magen und Darm schutzt.
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