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zu verwendende Methoden Vitalitats-/Toxizitatstests (2D- und 3D-Zellkultur (Spheroide)),

PAGE/Western blotting (u.a. Thioloxidation), Messung reaktiver
Sauerstoffspezies (DCF-DA, FACS), Immunfluoreszenz, ELISA,
Migrations-/Invasionsassays, Proliferationsassay, Protein Array

kurze Zusammenfassung/ Mikrotubuli gelten seit einigen Jahren als mogliches Ziel einer
Krebstherapie. Neben Mikrotubuli-destabilisierenden als auch -
stabilisierenden Agentien, die aber oft zu Resistenzen filihren, werden
neuerdings auch sogenannte Tubulin-degradierende Substanzen (TDA)
als vielversprechende Option fiir einen Therapieansatz diskutiert. Hierzu
zahlen potentiell auch alpha,beta-ungesattigte Carbonylverbindungen
wie die Chalkone. In diesem Projekt soll die Wirkung des natirlich
vorkommenden Chalkons Cardamonin auf die Dynamik der Mikrotubuli
bei Glioblastomzellen naher untersucht werden. Das Glioblastom ist ein
bosartiger Hirntumor (WHO Klassifikation 1V), der eine eher schlechte
Prognose aufweist. Die Therapie umfasst die Operation, Bestrahlung und
systemische Behandlung mit verschiedenen (adjuvanten)
Medikamenten, wobei das Alkylans Temozolomid (TMZ) primér
eingesetzt wird. TMZ (und die Kombination mit anderen Zytostatika)
kann aber ebenso zur Bildung von Resistenzen fiihren, so dass
verbesserte oder neue Therapieansatze dringend noétig sind. Blut-Hirn-
Schranke gangige Substanzen wie einige Chalkone konnten hier
vielversprechende ,Werkzeuge” sein. Cardamonin zeigte in in-vitro
Versuchen, dass es toxisch auf Glioblastomzellen wirkt und
moglicherweise die Dynamik von Mikrotubuli beeinflusst. Dies soll in
diesem Projekt ndher/genauer untersucht werden, verbunden mit der
Hypothese, dass Chalkone in Zukunft moéglichweise zur Behandlung des
Glioblastoms genutzt werden kdnnten.
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