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T i t e l KENNZEICHEN 
2 .1 . 3 . 5 PARANEOPLASTISCHE ACTH-PRODUKTION 

BEI CARCINOM-PATIEWTEN + 

Autorennamen O.A.Müller , R.Fink , P.C.Scriba , 
2 

H.Blaha und C. Reitz-Niethmann 
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.1 A n s c h r i f t : Medizinische Klinik Innenstadt der Universität , 
Ziemssenstr.l, 8000 München 2,und Zentralkrankenhaus der LVA 
Unterbrunnerstr. 85, 8035 Gauting 

1) Z i e l 2) Methode 3) Ergebnisse (4)Schlußfolgerung) 
Ziel; Eine ektope ACTH-Produktion, z.B. bei Bronchial-Ca, i s t ein bekann­
tes, klinisch selten vorkommendes Krankheitsbild. Nach neueren Unter­
suchungen kommt eine ektope ACTH-Produktion sehr v i e l häufiger vor, als 
sie klinisch erfaßt wird. Offensichtlich werden radioirtirtunologisch meßbare 
ACTH-Vorstufen bzw. -Bruchstücke von den Ca-Zellen produziert, die keine 
biologische Aktivität haben. Ziel dieser Untersuchung sol l es sein, die 
Bedeutung des ACTH bzw. verwandter Peptide aus der ACTH-LPH-Familie als 
sog. 1'Tumor-Marker'' zu charakterisieren. 
Methode: ACTH wurde radiointnunologisch bestimmt nach vorheriger Extraktion 
aus dem Plasma mit Kieselgel. Dabei wurde ein N-terminal-spezifisches 
ACTH-Antiserum eingesetzt, das das vollständige 1-39-ACTH-Molekül sowie 
die biologisch aktiven Peptide mit der Aminosäure (AS)-Sequenz der ersten 
16 bis 24 AS erfaßt, aber praktisch nicht die C-terminalen Anteile, z.B. 
nicht ACTH 18-39 = CLIP (=Corticotropin-like intermediate lobe peptide) . 
Ergebnisse:• Bei 50 Pat. mit histologisch gesichertem Bronchial-Ca und wei­
teren 14 Pat. mit histologisch gesichertem anderen Ca (z.B.Pankreas-Ca, 
Hypernephrom, medulläres Schilddrüsen-Ca) fanden sich lediglich in 9 Fäl­
len deutlich erhöhte ACTH-RIA-Werte (> 400 pg/ml). Der 9 Uhr-Normalbereich 
für diesen ACTH-RIA liegt bei 20-50 pg/ml. In einer weiteren Pat.Gruppe 
mit Verdacht auf Bronchial-Ca ohne histologischen Nachweis (N=3Ö) fanden 
sich keine ACTH-Spiegel oberhalb 120 pg/ml, ebenso nicht in einer Kon­
trollgruppe mit anderen Lungenerkrankungen unter Ausschluß der Karzinome 
(N=68). Bei den 9 Pat. mit paraneoplastischer ACTH-Produktion war zumin­
dest retrospektiv diese Diagnose auch klinisch zu vermuten. Paraneoplas­
tisch erhöhte ACTH-Spiegel erleichtern die weitere Verlaufskontrolle. So 
fanden sich bei einem Pat. mit Bronchial-Ca postop. niedrigere ACTH-
Spiegel (530 pg/ml) als präop. (968 pg/ml). Die persistierende Erhöhung 
korrelierte mit der nicht vollständigen operativen Entfernung des Tumors. 
Dagegen sanken die präop.erhöhten ACTH-Spiegel (400 pg/ml) bei einer Pat. 
mit Hypernephrom postop. in den Normal hereich ab (30 pg/ml). Bei einem 
Pat. mit metastasierendem medullärem Schi lddrüsen-Ca stiegen die erhöhten 
ACTH-Spiegel (ca. 1 ng/ml) im Laufe der weiteren Metastasierung bis auf 
über 20 ng/ml an. Dieser massiv erhöhte ACTH-Spiegel ließ sich durch eine 
i.v. Somatostatin-Gabe bis auf ca. 10% des Ausgangswertes senken, womit 
erstmals auch die Beeinflußung einer ektopen Hörmonproduktion durch 
Somatostatin gezeigt werden konnte. 
Schlußfolgerung: Mit einem N-terrainal-spezifischen ACTH-RIA waren nur in 
etwa 15% der untersuchten, gesicherten Ca-Fälle eine paraneoplastische 
ACTH-Produktion nachweisbar. Damit kann ACTH nicht als sog. "Tumor-Marker" 
angesprochen werden. Es bleibt allerdings abzuwarten, welche Ergebnisse 
mit den Bestimrnungsmethoden für die dem ACTH verwandten Peptide aus der 
ACTH-LPH-Familie (Endorphine, LPH, CLIP) erzielt werden, die jetzt durch­
geführt werden können, nachdem entsprechende spezifische Antiseren uns zur 
Verfügung stehen. 
+ Mit Unterstützung der Deutschen Forschungsgemeinschaft 

(Sonderforschungsbereich 51). 


