Deutsches Krebsforschungszentrum in der Helmholtz-Gemeinschaft
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BlutgefiRe und Krebs | dkfz.



Liebe Leserinnen und Leser,

in der letzten Ausgabe haben wir Sie
nach Threr Meinung zum ,einblick”
gefragt. Insbesondere hat uns interes-
siert, welche Themengebiete Sie in
unserer Zeitschrift besonders gerne
lesen und welche Sie moéglicherweise
vermissen. Es zeigte sich, dass unse-
re LeserInnen sehr an aktuellen For-
schungsergebnissen und an patien-
tenbezogenen Themen interessiert
sind. Gefragt hatten wir auch nach
der Verstandlichkeit unserer Beitrage
— und ernteten hier viel Lob! Dartiber
freuen wir uns nattirlich, denn das ist
ja das Hauptanliegen des ,einblick:
Die Forschung im Deutschen Krebs-
forschungszentrum der Offentlichkeit
zuganglich zu machen. Die wichtigs-
ten Ergebnisse der Umfrage finden Sie
auf Seite 35.

Den Schwerpunkt dieser Ausgabe
haben wir auf die Forschung zur Angi-
ogenese gelegt — also zur Neubildung
von Blutgefifien. Sie spielt beim Wachs-
tum von Tumoren eine entscheidende
Rolle. Gleich drei Artikel beschaftigen
sich mit diesem Thema. Dabei geht es
unter anderem um den hochaktuellen
Therapieansatz, die Blutzufuhr des
Tumors gezielt zu unterbinden. Dass
dabei moderne, mafigeschneider-
te Medikamente durchaus mit her-
kommlichen Behandlungsmethoden
wie der Strahlentherapie kombiniert
werden konnen, lesen Sie auf den
Seiten 6-14.

Die Mitarbeiterinnen und Mitar-
beiter beim Krebsinformationsdienst
(KID) des Deutschen Krebsforschungs-
zentrums durchforsten tdglich Da-
tenbanken aus aller Welt nach neuen
Erkenntnissen aus der Krebsmedizin
und vermitteln diese an Patienten,
deren Angehoérige und die interes-
sierte Offentlichkeit — sowohl {iibers
Internet als auch iiber eine Telefonbe-
ratung. Angeregt durch Thren Wunsch
nach mehr patientenbezogenen The-

men haben wir eine neue Rubrik im
seinblick” eingefiihrt, in der wir aktu-
elle Nachrichten vom Krebsinformati-
onsdienst fiir Sie wiedergeben.

Ebenfalls neu ist die Serie ,Helm-
holtz-Zentren im Portrdt“: Hier pra-
sentieren wir regelméflig Forschungs-
zentren aus der Helmholtz-Gemein-
schaft,zu der auch das Deutsche Krebs-
forschungszentrum gehort. Wir begin-
nen mit dem Helmholtz-Zentrum fiir
Infektionsforschung in Braunschweig
(Seite 33).

Viel Spafd mit der neuen Ausgabe
wiunscht Thnen

Titelbild:

Grafische Darstellung von Lymphozyten
in einem Blutgefifs
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Neues aus der Krebsmedizin

Auf dieser Doppelseite prasentieren wir Ihnen aktuelle
Nachrichten vom Krebsinformationsdienst (KID) des
Deutschen Krebsforschungszentrums. Der KID informiert
die Offentlichkeit zuverladssig und umfassend zum
Thema Krebs. Wenn Sie mehr uber einzelne Krebsarten,
Behandlungsmethoden oder neue Studienergebnisse
wissen mochten, konnen Sie die Internetseiten des KID
besuchen (www.krebsinformationsdienst.de) oder die
kostenlose Hotline unter 0800 - 42030 40

(taglich von 8.00 bis 20.00 Uhr) anrufen.

U.S.-amerikanische Arzneimittelbehorde
warnt vor betrugerischen Krebsmitteln

,die sanfte Alternative zur Che-

motherapie®, ,natiirliche Hei-
lung mit Kriutern“ - die meisten
Tumorpatienten wissen, was sie von
solchen Versprechungen zu halten ha-
ben. Trotzdem lohnt sich das Geschaft
mit der Angst: Produkte, die als an-
gebliche Wunderwaffen gegen Krebs
angepriesen werden, verkaufen sich
meist hochst erfolgreich.

Die in den USA zustindige Arznei-
mittelbehérde Food and Drug Admi-
nistration (FDA) hat jetzt insgesamt 23
Hersteller abgemahnt, die ihre Produk-
te im Internet mit Slogans bewarben
wie ,heilt alle Krebsarten“ oder , wirkt
gegen Krebszellen und schont gesun-
des Gewebe"“. Betroffen sind insgesamt
125 Produkte, darunter ,Heilpilze“ wie
der auch in Deutschland bekannte

E in Mittel gegen jede Krebsart",
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Mandelpilz Agaricus, Reishi- oder Shii-
Take-Pilze, Krautertees wie Essiac und
andere pflanzliche Mittel, die angeb-
lich auf die traditionelle schamanische
Medizin zuriickgehen. Betroffen sind
auch Erzeugnisse mit Vitaminen und
Mineralstoffen.

Die FDA weist darauf hin, dass die
Wirksamkeit dieser Mittel nicht belegt
ist und keine Unterlagen zu ihrer Si-
cherheit und ihren méglichen Neben-
wirkungen existieren. Wie in den USA
sind die entsprechenden Produkte
auch in Deutschland nicht als Arz-
neimittel zugelassen. Es handelt sich
vielmehr um so genannte Nahrungs-
erganzungsmittel, die weder in Stu-
dien auf eine therapeutische Wirkung
hin gepriift werden noch ein Zu-
lassungsverfahren wie echte Medika-
mente durchlaufen miissen.

O
<
O
)
O
o
o
O
O
o0
O




Gesunde Zdhne und gesundes Zahnfleisch sehen
nicht nur gut aus, sie zeigen moglicherweise auch
ein geringes Krebsrisiko an.

Zahnverlust:

Hinweis auf Krebsrisiko?

er seine Zahne durch Ent-
ziindungen und Zahnfleisch-
erkrankungen verloren hat,

muss moglicherweise mit einem ho-
heren Krebsrisiko rechnen. Japanische
Forscher fanden heraus, dass sich der
Zustand der Zihne moglicherweise
dazu heranziehen lasst, das Risiko fiir
Speiserohrenkrebs, Kopf-Hals-Tumo-
ren und Lungenkrebs abzuschétzen.
Die Gruppe um Akio Hiraki befragte
mehr als 5000 Krebspatienten zwi-
schen 20 und 79 Jahren nach ihrer
Zahngesundheit sowie ihren Rauch-
und Erndhrungsgewohnheiten. Zum
Vergleich erfassten sie die Daten
von mehr als 10 ooo Kontrollpersonen
ahnlichen Alters. Es zeigte sich, dass
das Krebsrisiko mit der Anzahl der feh-
lenden Zdhne steigt, zumindest bei
den unter 7o-jahrigen. In dieser Alt-
ersgruppe erkrankten zahnlose Pro-
banden mehr als viermal so haufig
an Speiserohrenkrebs wie Studienteil-
nehmer mit weitgehend vollstindi-
gem Gebiss. Kopf-Hals-Tumoren ka-
men bei ihnen etwa dreimal so oft vor.

Der statistische Zusammenhang zwi-
schen Zahngesundheit und Krebsrisi-
ko blieb auch dann noch
deutlich bestehen, wenn die Wissen-
schaftler das Rauchverhalten und den
Alkoholkonsum - anerkannte Risiko-
faktoren fiir die erfassten Tumorarten
— als weitere Einfliisse rechnerisch
berticksichtigten.

Die Forscher diskutieren, ob sich
Zahnfleisch- und Zahnbetterkrankun-
gen direkt auf die Tumorentstehung
auswirken, oder ob ein schlechter
Zahnstatus nicht lediglich ein Hin-
weis auf einen insgesamt ungesun-
den Lebensstil ist. Fiir einen direkten
Einfluss von chronischen Entziin-
dungen im Mund auf die Entstehung
von Tumoren gibt es mehrere denk-
bare Mechanismen. Obwohl die ge-
nauen Zusammenhéinge noch unklar
sind, gehen die japanischen For-
scher davon aus, dass griindliche
Zahnpflege nicht nur den Zustand
von Ziahnen und Zahnfleisch ver-
bessert, sondern auch das Krebsrisiko
senken kann.

Hormonersatz-
therapie erhoht
Brustkrebsrisiko

ersatztherapie zur Behandlung

von Wechseljahresbeschwerden
stark umstritten: So wiesen Studi-
en in den USA und Grof3britannien
ein gesteigertes Brustkrebsrisiko fiir
Frauen nach, die zur Linderung dieser
Beschwerden Hormonpréaparate ein-
genommen hatten. Deutsche Experten
hegten bislang verschiedentlich Zwei-
fel daran, dass sich diese Ergebnisse
auch auf die bei uns eingesetzten Pra-
parate Uibertragen lassen.

Die MARIE-Studie des Deutschen
Krebsforschungszentrums und des
Universitatsklinikums Hamburg-Ep-
pendorf bestitigte nun die Beobach-
tungen der amerikanischen und briti-
schen Forscher auch fiir Frauen in
Deutschland: Dauert eine Hormon-
ersatztherapie mehr als finf Jahre
lang an, steigt das Risiko, an Brust-
krebs zu erkranken, um bis zu 73 Pro-
zent. Das Krebsrisiko bleibt wahrend
der Zeit der Hormoneinnahme deut-
lich erhoht, sinkt jedoch finf Jahre
nach Absetzen der Priparate wieder
auf das Ausgangsniveau.

S eiteinigenJahrenist die Hormon-

MRT-Aufnahme eines Brusttumors.
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Die AbteilungsVaskuldre Onkologie und Metastasierung“. Von links nach rechts: Elias Loos, Arne Bartol, Dr. Junhao Hu,
- Eva Besemfelder, Prof. Hellnftit Augustin, Anna Laib, Dr. Sabine Gesierich, Sven Liebler, Maria Riedel, Joycelyn Wiistehube,
Dorothee Terhardt, Dr. Andreas Fischer und Petra Kiihnle-Ried.

Eine verhangnisvolle Affare

Krebszellen gehen mit Blutgefal3-Zellen schon friih eine ungluckselige
Verbindung ein. Aufgrund dieser Liaison konnen die Tumoren weiter wach-
sen und Tochtergeschwulste im Korper bilden. Professor Hellmut Augustin
und seine Mitarbeiter in der Abteilung,,Vaskulare Onkologie und Metasta-

sierung” des Deutschen Krebsforschungszentrums untersuchen, wie Tu-
mor- und Gefallwandzellen miteinander wechselwirken. Die Forscher wol-
len herausfinden, wie man diese Prozesse therapeutisch beeinflussen kann.
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aroline Kruse schaut konzent-
Kriert durch das Mikroskop. Mit

Schere und Pinzette bearbeitet
sie geschickt eine winzige Gewebe-
probe. ,Das ist ein Stiickchen aus ei-
nem Blutgefaf? der Maus“, erklart die
Doktorandin. Sie nimmt den kleinen
Schnipsel aus der Priaparierschale, legt
ihn auf einen Objekttrager, gibt einen
Tropfen Fliissigkeit hinzu und schiebt
vorsichtig ein Deckplattchen dartiber.
Dann geht sie mit ihrem Praparat eine
Tir weiter. In dem kleinen, abgedun-
kelten Raum nebenan steht ein Fluo-

reszenzmikroskop. Damit will Kruse
das so genannte Endothel untersuchen
- jene Zellschicht, die die Blutgeféfie
innen auskleidet und somit eine Barri-
ere bildet, die das Kérpergewebe vom
Blut abgrenzt.

,Von dieser Zellschicht hangt unser
Uberleben ab“, sagt Professor Hellmut
Augustin. Er leitet im Deutschen
Krebsforschungszentrum die Abtei-
lung ,Vaskuldre Onkologie und Metas-
tasierung” und ist zugleich Direktor
des Forschungsbereichs , Vaskuldre Bi-
ologie” am Centrum fiir Biomedizin



und Medizintechnik Mannheim., Zwei
Drittel aller Todesfialle haben direkt
oder indirekt mit dem Endothel zu
tun, das in unserem Korper insge-
samt eine Fliche von 4000 bis 7000
Quadratmetern einnimmt”, erklart
Augustin. ,Es kommuniziert nach
innen - dhnlich, wie die Haut nach
auflen kommuniziert.“

Ein lebenswichtiges Organ

Das Endothel besteht aus flachen Zel-
len, die wie unregelméifiig geformte
Puzzleteile zu einer liickenlosen, ein-
schichtigen Zelllage zusammenge-
schlossen sind. Wie eine schiitzende
Tapete kleidet es die Innenwéande von
Arterien und Venen aus. Der hauch-
dinne Belag wiegt, auf den gesamten
Korper hochgerechnet, fast ein Kilo-
gramm - mehr als das Herz oder die
Niere. Dennoch wurde das Endothel
lange Zeit nicht als eigenstdndiger
Korperteil wahrgenommen. Mittler-
weile gilt es als vollwertiges Organ,
das die Unversehrtheit der Gefifle
iuiberwacht und sicherstellt.
Herz-Kreislauf-Forscher  untersu-
chen heute das Endothel, um mehr
dariiber zu erfahren, wie Schlaganfille
und Herzinfarkte ausgelost werden
und wie man sie verhindern kann.

Auch die Krebsforscher interessieren
sich flir die diinne Zellschicht, und
zwar aus einem aufderordentlich be-
deutsamen Grund: Das Endothel ist
mafigeblich daran beteiligt, dass bos-
artig verdanderte Zellen zu einem Tu-
mor heranwachsen, sich im Korper
ausbreiten und in verschiedenen Or-
ganen als Tochtergeschwiilste (Metas-
tasen) niederlassen. ,Die Entstehung
von Metastasen®, erkldrt Augustin, ,ist
das eigentliche Problem einer Tumor-
erkrankung - und das bislang am
schlechtesten verstandene Geschehen
in deren Verlauf.“

Korperzellen, die nach der Embryo-
nalentwicklung ihren Platz in einem
bestimmten Gewebe oder Organ ein-
genommen haben, wandern danach
normalerweise nicht mehr. Eine Aus-
nahme hiervon bilden nur die Blutzel-
len, die Energie und Nahrstoffe im
Korper verteilen (rote Blutzellen) so-
wie an Abwehrreaktionen beteiligt
sind (weifle Blutzellen). Eine zweite
Ausnahme sind boésartige Tumorzel-
len, die irgendwann den Ort ihres
Entstehens verlassen. Von Blut- und
Lymphgefafien durch den Korper
getragen, besiedeln sie auch Kor-
perregionen, die weit vom urspriing-
lichen Tumor entfernt sind,
und bilden dort Tochtergeschwiilste.
Hellmut Augustin und seine Mit-

arbeiter haben sich vorgenommen,
diesen Prozess aufzuklaren und Wirk-
stoffe zu finden, die ihm Einhalt gebie-
ten. ,Wir miissen verstehen, wie Tu-
mor- und Endothelzellen miteinander
wechselwirken und welche Molekiile
daran beteiligt sind*, sagt Augustin.

Von Menschen und Mausen

Um das zu erforschen, steht den Wis-
senschaftlern seit kurzem ein aufler-
gewohnliches Untersuchungsmodell
zur Verfiigung. Hellmut Augustin und
seine Mitarbeiter Anna Laib und Ab-
dullah Alajati haben es geschafft,
menschliche Blutgefdfie im Korper
von Miusen wachsen zu lassen. Dazu
spritzen sie menschliche Endothelzel-
len unter die Haut der Tiere; ein Wachs-
tumsfaktor regt die Zellen anschlie-
end dazu an, sich zu menschlichen
Blutgefafien zu entwickeln. Betrachtet
man diese Adern mit dem Elektronen-
mikroskop, wird sichtbar, wie die
menschlichen Endothelzellen mit de-
nen der Maus Kontakt aufnehmen und
sich an den Blutkreislauf der Tiere an-
schlieflen. ,Wir konnen nun stellver-
tretend in der Maus untersuchen, wie
Tumoren die menschliche Blutversor-
gung manipulieren®, erldutert Augus-
tin. Zudem lief3e sich mit dem Modell

Im Labor von Prof. Augustin: Anna Laib bereitet eine Zellfdrbung vor, um
Blutgefdfse sichtbar zu machen. Gemeinsam mit Kollegen ist es ihr gelungen,
menschliche BlutgefdfSe in Mdusen wachsen zu lassen.
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priifen, ob und wie pharmakologische
Substanzen das Gefaffwachstum be-
einflussen.

Schon seit iber hundert Jahren
weifl man, dass Tochterzellen von Tu-
moren nicht zuféllig, sondern gezielt
in andere Regionen des Korpers ein-
wandern. Metastasen des schwarzen
Hautkrebses etwa siedeln bevorzugt
im Gehirn, Ableger von Prostatatumo-
ren in der Wirbelséule. Dort finden sie
gewissermafien einen Boden vor, auf
dem die ungewollte Saat aufgehen
kann. Aber wie finden die Tumorzellen
derart zielsicher ihren Weg? Was ver-
anlasst sie, sich im Zielorgan niederzu-
lassen? Eine Barriere, die sie auf ihrer
Wanderung in jedem Fall iiberwinden
miissen, ist das Endothel. Die Wissen-
schaftler am Krebsforschungszentrum
wollen herausfinden, warum diese
Zellschicht, die normalerweise dicht
geschlossen ist, Tumorzellen den
Durchtritt erlaubt. Denn wenn man
weif3, welche Signalstoffe und Mole-
kiile dafiir verantwortlich sind, kann
man diesen Prozess moglicherweise
mit Medikamenten unterbinden.

»,Kaum groRer als ein

Stecknadelkopf*

Dass Metastasen iiberhaupt entstehen
konnen, ist das Ergebnis einer ver-
héingnisvollen Affdre zwischen den
noch jungen Tumorzellen und den En-
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dothelzellen der Gefiflwand. Sie be-
ginnt damit, dass ein kleiner Haufen
genetisch veranderter Tumorzellen
Signalstoffe ausschuttet, die Blutge-
fafle aus dem umliegenden Gewebe
anlocken sollen. Die Signalmolekiile
treffen auf Empfangsmolekiile (Rezep-
toren), die auf der Oberflache von En-
dothelzellen sitzen. Daraufhin werden
diese Endothelzellen aktiv und begin-
nen, sich zu teilen. So entstehen zahl-
reiche neue Zellen, die sich zu win-
zigen Rohren zusammenschliefRen.
Muskelzellen und andere Gefiwand-
zellen gesellen sich hinzu, bis schlief3-
lich ein neues Blutgefidfd entstanden
ist. Diesen Prozess nennen die Medizi-
ner Neoangiogenese, was ,Gefafineu-
bildung“ bedeutet. Das Blutgefaf3
sprosst aus und formt ein verzweigtes
Rohrensystem, das mit den Tumorzel-
len Kontakt aufnimmt. Auf diese Wei-
se stellt der Tumor seine Versorgung
mit Sauerstoff und Nahrstoffen sicher.
,Ohne eigene Blutzufuhr, weify Au-
gustin, ,.kann ein Tumor kaum grofier
werden als ein Stecknadelkopf.“

Es gibt verschiedene Signalstoffe,
mit deren Hilfe sich Tumoren ans Ver-
sorgungsnetz des Kérpers anschlief3en.
Zu ihnen zdhlen die 1989 entdeckten
VEGF-Proteine. VEGF steht fiir ,Vascu-
lar Endothelial Growth Factor” — es
handelt sich also um Wachstumsfak-
toren, die auf Endothelzellen wirken.
2004 wurde erstmals ein Medikament

zugelassen, das VEGF-Proteine gezielt
neutralisiert: Der monoklonale Anti-
korper Bevacizumab, der zur Behand-
lung von Darmkrebs eingesetzt wird.
Er kann VEGF abfangen und somit
die Neubildung von Blutgefafien ein-
dimmen. Mit ihm war erstmals ein
Krebsmedikament neuen Wirkprin-
zips neben der herkémmlichen Che-
mo- und Strahlentherapie verfiigbar.
Das Konzept, Tumoren auszuhungern,
indem man ihnen die Blutversorgung
abschneidet, wurde bereits Anfang der
1970er Jahre von dem amerikanischen
Krebsforscher Judah Folkman vorge-
schlagen. Mittlerweile hat es eine gro-
e medizinische Bedeutung erlangt.
,Wir wissen heute, dass die VEGEF-
Proteine zu den wichtigsten Wachs-
tumsfaktoren zdhlen, wenn Tumoren
sich ans Blutgefaf3system des Korpers
anschlieflen”, erlautert Augustin. Ne-
ben VEGF spielen auch die so genann-
ten Angiopoietine eine Rolle. Sie steu-
ern das Ausreifen der neuen Blutge-
fafle und sorgen fiir ihre Stabilitat.
Angiopoietin-2, kurz Ang-2, interes-
siert die Heidelberger Krebsforscher
derzeit besonders. Es wird in erster Li-

Mit Hilfe der Fluoreszenzmikroskopie
machen Augustins Mitarbeiter die
Blutgefdfszellen sichtbar. Dorothee
Terhardt, Technische Assistentin der
Abteilung, analysiert die Bilder am
Computer.



nie von Endothelzellen gebildet. Hier
unterbricht es molekulare Signalwege
und bewirkt dadurch, dass die En-
dothelzellen auseinanderweichen, so-
dass die Gefaflwinde durchldssiger
werden. Vermutlich bahnt Ang-2 den
Tumorzellen damit einen Weg durch
die nattirliche Barriere.

,Es muss in dem Zusammenwirken
von Tumor und Organismus eine Wei-
che geben, an der sich entscheidet,
ob ein Tumor klein bleibt und eingeht
oder ob er weiter wichst und Meta-
stasen streut”, sagt Augustin. Mit die-
ser Sichtweise steht nicht mehr allein
die Tumorzelle im Fokus, sondern
auch die Zellen und Molekiile, die
der Korper fiir das Wachstum der Tu-
moren bereitstellt. ,Nur wenn wir
verstehen, wie der Tumor den Or-
ganismus zu seinem Verbiindeten
macht, lassen sich neue therapeuti-
sche Ansatze finden - insbesondere
gegen die Entstehung von Metastasen.
Ein Tumor”, gibt Augustin zu beden-
ken, ,ist sehr viel mehr als nur die
Summe der Tumorzellen.“

Claudia Eberhard-Metzger

Pendler zwischen Heidelberg und Mannheim:
Professor Hellmut Augustin untersucht an
zwei Forschungszentren die Wechselwirkungen
zwischen GefdjSsystem und Tumorzellen.
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Lymphozyten (Zellen des Immunsystems, gelb) in einem Blutgefdfs. Um Krankheitserreger aufierhalb des Gefdfssystems zu attackieren,
zwdngen sie sich zwischen den Zellen der GefdfSwand hindurch und verlassen den Blutkreislauf. Auf diese Weise kénnen sie zum
Beispiel Krebswucherungen bekdmpfen (Bild gegentiber). Leider ist ihnen in den unreifen BlutgefdfSen von Tumoren der Weqg durch
die Gefdfswand oft versperrt, so dass sie die Tumorzellen nicht erreichen kénnen.

Bahn frei fur die Tumorabwehr

Eine Krebsbehandlung ist umso effektiver, je besser sie an den Krankheitsherd ge-
langt. Das gilt auch fur die Immuntherapie, die darauf abzielt, Krebswucherungen

mit korpereigenen Abwehrzellen zu bekampfen. Forscher aus dem Deutschen
Krebsforschungszentrum suchen nach Wegen, um die scharf gemachten Immun-
zellen besser an den Ort des Geschehens zu bringen.

Orpereigene Abwehrzellen
Kzum Kampf gegen Tumoren

zu risten — die Idee ist eigent-
lich brillant. Denn das Immunsystem
steht nicht nur zur Verteidigung ge-
gen duflere Eindringlinge wie Bak-
terien, Viren und Parasiten bereit.
Auch Krebszellen konnen ins Visier

der Immunabwehr geraten, da sie
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oft Eiweifmolekiile auf ihrer Ober-
fliche tragen, die sich von denen
gesunder Zellen unterscheiden und
von den Immunzellen als ,fremd“ er-
kannt werden konnen.

Diese Tatsache nutzen Wissenschaft-
ler, um Immuntherapien gegen Krebs
zu entwickeln. Dabei werden T-Lym-
phozyten, eine bestimmte Sorte wei-

Rer Blutkorperchen, gezielt gegen Tu-
morzellen scharf gemacht. Das Ganze
ahnelt einer Schutzimpfung gegen In-
fektionskrankheiten wie Masern oder
Roteln, allerdings bekommen die Pati-
enten hier als Impfstoff beispielsweise
Bruchstiicke eines Oberflichenprote-
ins von Krebszellen injiziert. Im Blut
der Patienten treten die Proteine mit



T-Lymphozyten in Kontakt und wer-
den von diesen als korperfremd er-
kannt. Dies 16st eine Immunantwort
aus, die sich gegen alle Krebszellen
richtet, die die entsprechenden Ei-
weif3stoffe auf ihrer Oberflache tragen
- soweit die Theorie.

Auf diese Weise trainieren die Wis-
senschaftler die Immunzellen darauf,
schadliche Krebszellen schneller zu
erkennen und den Kampf gegen sie
aufzunehmen. Der Vorteil: Die Kor-
perabwehr greift spezifisch das Tumor-
gewebe an, wihrend gesunde Korper-
zellen verschont bleiben. Doch was in
der Kulturschale bestens funktioniert,
ist leider in der Klinik oft von wenig
Erfolg gekront.

Der Weg zum Tumor ist versperrt

,Das Problem besteht darin, dass die
T-Zellen oft gar nicht bis zum Ort des
Geschehens vordringen®, sagt Profes-

sor Giinter Himmerling, Leiter der Ab-
teilung Molekulare Immunologie im
Deutschen Krebsforschungszentrum.
Damit die auf Tumorabwehr gedrill-
ten Immunzellen tatig werden kon-
nen, miissen sie die Blutgefif3e verlas-
sen und ins Tumorgewebe eindringen.
Dabei laufen komplizierte bioche-
mische Prozesse ab, die es den Zellen
erlauben, durch die Gefafwand zu
wandern.

In den Blutadern, die einen Tumor
durchziehen, scheint das aber oft nicht
zu funktionieren: Sie weichen in ihrer
Beschaffenheit von den iiblichen Blut-
gefaflen des Korpers ab. ,Der Tumor
hat es offenbar sehr eilig, eine eigene
Blutversorgung aufzubauen, damit er
schnell an Nahrung und Sauerstoff
kommt*, sagt Himmerling. Innerhalb
kiirzester Zeit sprossen Aderchen ins
Tumorgewebe ein, und zwar so rasch,
dass sie nicht richtig ausreifen: Ihre
Gefalwinde wirken, unter dem Mi-
kroskop betrachtet, unstrukturiert und

chaotisch. Das wiederum scheint den
Lymphozyten den Durchtritt zu er-
schweren.

Doch das muss kein Dauerzustand
sein. Auf der Suche nach einem geeig-
neten ,Turoffner“ entdeckten Ham-
merling und seine Mitarbeiter, dass
sich die unausgereiften, , unordentli-
chen” Blutgefafe im Tumor durchaus
zur Ordnung rufen lassen. Auch in ih-
nen lassen sich jene komplizierten
Prozesse anstof3en, die es den Lympho-
zyten ermoglichen, die Gefalwand zu
durchdringen. Das gelang den For-
schern zunichst mit Hilfe kleiner
Bruchstiicke von Bakterien — etwa Tei-
len von bakteriellen Oberflichenpro-
teinen oder charakteristischen Schnip-
seln bakterieller DNA. Die Forscher in-
jizierten diese Bruchstiicke in die Blut-
bahn von Méusen, die aufgrund eines
Gendefekts an Pankreastumoren er-
krankt waren. Dadurch wurde der
Mausekorper in eine Art Alarmzu-
stand versetzt und veranlasste alles




Notwendige, um seinen Abwehrzellen
den Weg von der Blutbahn ins Gewebe
freizugeben: Nach der Behandlung
fanden die Forscher deutlich mehr Ab-
wehrzellen in den Tumoren als bei den
unbehandelten Tieren.

»Es handelt sich um eine ganz typi-
sche Reaktion des Korpers auf eine In-
fektion®, erklart Himmerling. Als The-
rapie sei dieses Vorgehen aber nicht
geeignet, schliefilich werde die Ent-
ziindungsreaktion im gesamten Kor-
per ausgelost. Himmerling: ,Fiir uns
war es zunéchst einmal wichtig zu zei-
gen, dass sich die BlutgefafRe im Tumor
iiberhaupt beeinflussen lassen.” Fiir
eine mogliche therapeutische Anwen-
dung tiifteln die Forscher nun an einer
Methode, um die Bakterienschnipsel
gezielt in die Nahe des Tumors zu brin-
gen. Nur dort sollen sie die Blutgefafie
durchlissiger machen.

Die Kommandozentrale beeinflussen

Glinter Himmerling machte sich auf
die Suche nach weiteren Angriffs-
punkten, um das Adergeflecht im Tu-
mor zu manipulieren. Gemeinsam mit
seiner Mitarbeiterin Ruth Ganss, die
mittlerweile an der University of Wes-
tern Australia in Perth forscht, ent-
deckte er einen geeigneten Kandida-
ten: das Protein Rgss. Dieses Eiweif3-
molekiil arbeitet gewissermaflen fiir
die Kommandozentrale, die den Auf-
bau von Blutgefafien koordiniert. ,Wir
haben festgestellt, dass das Gen fiir
Rgss in Blutgefidfien von Tumoren
lUberdurchschnittlich aktiv ist“, so der
Forscher. Sollte sich hinter Rgss also
der entscheidende Faktor verbergen,
von dem abhéngt, ob T-Zellen in einen
Tumor einwandern kénnen oder nicht?
Was wire, wenn man das Gen einfach
ausschalten wiirde?

Um diese Fragen zu beantworten,
zlichteten die Wissenschaftler speziel-
le Méduse, bei denen das Rgss5-Gen de-
fekt ist, so dass das zugehorige Protein
gar nicht erst gebildet wird. Genau wie
die Tiere in dem zuvor geschilderten
Experiment entwickelten auch diese
Nager im Lauf ihres Lebens Pankreas-
tumoren - allerdings mit dem Unter-
schied, dass die Blutgeféfie dieser Tu-
moren normal ausgereift waren. Mehr
noch: Bei diesen Tieren schlug nun
auch die Immuntherapie an. Die scharf
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gemachten T-Zellen wanderten in die
Krebsregion ein und vernichteten das
entartete Gewebe.

Hammerling dampft allerdings
uiberzogene Erwartungen: ,Das ist
noch keine Therapie, die sich heute
schon in der Klinik anwenden lasst,
sondern zunichst ein Beweis, dass es
prinzipiell funktionieren kann, die
Blutgefafie im Tumor fir eine Immun-
therapie vorzubereiten.”

,Wir wissen aber, dass bestimmte
Substanzen, die so genannten Angio-
genese-Hemmer, ebenfalls normali-
sierend auf die Blutgefdafie im Tumor
wirken®, erkldrt der Immunologe. Zu
diesen Substanzen gehort der Wirk-
stoff Bevacizumab, der in der Krebs-
therapie eingesetzt wird, um das Ge-
falwachstum im Tumor zu blockieren
und die Krebszellen so von der Ver-
sorgung mit Sauerstoff und Néahrstof-
fen abzuschneiden. Jetzt wollen die
Wissenschaftler priifen, ob sich An-
giogenese-Hemmer auch zur Verbes-
serung von Immuntherapien nutzen
lassen.

Effekt durch Strahlung

Es gibt noch einen dritten Weg, das
Einwandern der Immunzellen in den
Tumor zu unterstiitzen: ,Auch wenn
man Blutgefiafie bestrahlt, lassen sie
sich fiir den Durchtritt von Lym-
phozyten aktivieren®, erlautert Ham-
merlings  Forscherkollege  Philipp
Beckhove, der die Juniorgruppe , T-Zell
Tumor Immunitdt“ am Deutschen
Krebsforschungszentrum leitet. Beck-
hoves Team untersucht, wie man Mau-
se bestrahlen muss, um ihre Blutge-
faRe moglichst wirksam zu aktivieren.
Die Wissenschaftler richten die Strah-
len dabei ganz gezielt auf die Tumoren
der Nager — wie bei menschlichen
Krebspatienten. Der Effekt: Weifle
Blutkérperchen wandern vermehrt in
die bestrahlte Region und damitin den
Krebsherd ein.

,Es kommt fiir die WirksamkKkeit ei-
ner Immuntherapie aber auch darauf
an, dass die richtigen Lymphozyten in
den Tumor gelangen®, betont Beckho-
ve. Neben den so genannten T-Killer-
zellen, die das Krebsgewebe attackie-
ren und vernichten, gibt es die regula-
torischen T-Zellen. Sie schalten die
Killerzellen quasi still. Das kann sinn-

voll sein, wenn die Immunantwort an
der falschen Stelle wirkt oder tiber ihr
Ziel hinaus schief3t. Von Krebspatien-
ten weify man jedoch: Je mehr regu-
latorische T-Zellen in einen Tumor
einwandern, desto schwieriger ist die
Therapie.

,Um eine Immuntherapie zu unter-
stiitzen, reicht es also nicht, einfach
nur mehr Lymphozyten in den
Krankheitsherd zu schleusen®, erliu-
tert Beckhove, ,es miissen auch die
richtigen sein.”

Beckhove und seine Kollegen in der
Klink bereiten derzeit eine klinische
Studie vor. Sie wollen Krebspatienten,
die an Tumoren der Verdauungsor-
gane leiden und operiert werden miis-
sen, vor dem Eingriff einer niedrig
dosierten Bestrahlung unterziehen.
Operation und Bestrahlung werden oft
kombiniert, weil der Tumor durch die
Strahlentherapie schrumpft und dann
leichter entfernt werden kann. ,Wir
untersuchen das entfernte Gewebe
nach der Operation, um zu tiberpriifen,
ob bei den Patienten infolge der Be-
strahlung mehr Immunzellen in den
Tumor gelangt sind und wenn ja,
welche”, sagt Beckhove.

Auch wenn sie mit ihren Untersu-
chungen noch relativ am Anfang ste-
hen, sind Beckhove und Himmerling
iberzeugt: Die Immuntherapie wird
sich in nicht allzu ferner Zukunft
als weiteres Standbein in der Krebs-
therapie etablieren.

Stefanie Reinberger
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Dr. Christian Thieke und Anette Miltner aus der Forschergruppe um Professor Peter Huber bereiten einen Patienten auf
die Bestrahlung vor. Die Wissenschaftler kombinieren Strahlentherapien mit sogenannten Angiogenese-Hemmern, um

die Wirkung auf die Krebszellen zu verstdrken.

Mehrere Therapien gleichzeitig anwenden und so den Krebs von vielen Seiten
bekampfen — diese Strategie ist in der Krebsmedizin weit verbreitet. Ein neuer,

viel versprechender Weg besteht darin, Strahlentherapien einzusetzen und zu-
gleich die Bildung neuer Blutgefal3e zu verhindern.

ideal miteinander kombinieren las-

ir die Behandlung von Krebs
Fstehen heute viele verschiedene

, ’ Therapiemethoden zur Verfi-
gung”, sagt Professor Peter Huber, der

im Deutschen Krebsforschungszent-
rum die klinische Kooperationseinheit
Strahlentherapie leitet. ,Nun gilt es
zu untersuchen, wie sich die vorhan-
denen Moglichkeiten optimieren und

sen, um noch bessere Ergebnisse zu
erzielen.”

Bei vielen Tumoren ist die Strahlen-
therapie fester Bestandteil der Behand-
lung, rund zwei Drittel aller Krebs-
patienten werden im Lauf ihrer Er-
krankung bestrahlt. Das Ziel dabei

muss nicht unbedingt eine voll-
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stindige Heilung sein. Manchmal
geht es auch nur darum, das Wachs-
tum von Tumoren zeitweilig zu brem-
sen oder die Wucherung schrumpfen
zu lassen.

Als alleinige Methode kommt die
Bestrahlung allerdings selten in Frage.
,Wenn ein grofler Tumor bestrahlt
wird, sterben meist nicht alle Krebszel-
len ab“ erldutert der Facharzt fir
Strahlentherapie. Schlimmer noch: Die
tUberlebenden Tumorzellen kurbeln
eine Art Notfallprogramm an, bei dem
sie vermehrt die Wachstumsfaktoren
VEGF (Vascular Endothelial Growth
Factor) und PDGF (Platelet Derived
Growth Factor) ausschiitten. Beide
Wachstumsfaktoren bewirken, dass
neue BlutgefafRe spriefien, die den Tu-
mor mit Sauerstoff und Nahrung ver-
sorgen. VEGF und PDGF erlauben es
also letztlich dem {tbrig gebliebenen
Tumorgewebe, wieder zu wachsen.

Doppelter Effekt: Strahl und

Angiogenese-Hemmer

,Es liegt daher nahe, zusatzlich zur
Strahlentherapie auch Wirkstoffe zu
verabreichen, die die Neubildung von
Blutgeféafien — die so genannte Angio-
genese — hemmen®, erkldrt Huber.
Gemeinsam mit seinem Team will er
herausfinden, ob sich diese Idee in die
Praxis umsetzen lasst.

Zunichst experimentierten die
Wissenschaftler mit Zellen aus Menin-
giomen, das sind (meist gutartige) Wu-
cherungen der Hirnhaut. Die Forscher
behandelten die Tumorzellen mit ei-
ner Substanz namens SU11657, die die
Wirkung der beiden Wachstumsfakto-
ren VEGF und PGDF blockiert. Darauf-
hin konnten sich die Meningiom-Zel-
len nicht mehr so effektiv wie
vorher vermehren. ,Noch deutlicher
war der Effekt, wenn wir die Zel-
len zusatzlich bestrahlten”, berichtet
Huber. Uberdies fanden die Forscher
heraus, dass es wichtig ist, gleichzeitig
beide genannten Wachstumsfak-
toren zu unterdriicken und nicht nur
einen davon.

Dass die Wirkungen von Strahlen
und Angiogenese-Hemmern sich ge-
genseitig verstirken, zeigte sich auch
in Experimenten mit Zellen aus Pros-
tatakarzinomen und bdsartigen Ge-
hirntumoren (so genannten Glioblas-
tomen). Auch bei Versuchen mit Mau-

einblick 2/2008

Professor Peter Huber (rechts) plant mit seinem Mitarbeiter Dr. Amir Abdollahi
eine Strahlenbehandlung. Auf MRT-Aufnahmen kdnnen sie genau erkennen,

wo der Tumor des Patienten sitzt.

sen, denen die Forscher Krebszellen
injiziert hatten, wurde dieser Verstar-
kungseffekt deutlich.

Davon ermutigt fiihren die Wissen-
schaftler aus dem Deutschen Krebs-
forschungszentrum gemeinsam mit
Kollegen aus der Universitatsklinik
Heidelberg nun eine erste klinische
Studie durch, bei der sie Patienten mit
Tumoren der Bauchspeicheldriise zu-
sitzlich zur Bestrahlung mit einem
Angiogenese-Hemmstoff behandeln.
AuBerdem planen die Arzte eine Stu-
die mit Meningiom-Patienten.

Fiir eine ganze Reihe anderer Angi-
ogenese-Hemmer wurden die ersten
klinischen Tests bereits mit Erfolg ab-
geschlossen. Huber ist daher zuver-
sichtlich, dass die Kombination von
Strahlen- oder Chemotherapie mit An-
giogenese-Hemmstoffen in Zukunft
vielen Krebspatienten nutzen wird,

zumal sich auch die Moéglichkeiten der
Strahlentherapie weiter entwickeln.
,Fur uns in Heidelberg wird es beson-
ders spannend zu untersuchen, ob sich
der Einsatz von Angiogenese-Hem-
mern auch mit der Schwerionenthera-
pie kombinieren lasst, sagt Huber mit
Blick in die Zukunft. Die Schwerionen-
therapie ist eine moderne Form der Be-
strahlung, die die Tumorzellen effektiv
zerstort, umliegende gesunde Organe
dabei aber weniger in Mitleidenschaft
zieht als bisherige Strahlentherapien.
Eine Anlage fiir die Schwerionenthera-
pie geht voraussichtlich Ende dieses
Jahres im Heidelberger Ionenstrahl-
Therapiezentrum (HIT, siehe ,einblick”
3/2007) in Betrieb, so dass die Patien-
ten dort kiinftig von dieser modernen
Therapieform profitieren konnen.

Stefanie Reinberger



Starke Partner im Kampf |

= gegen Krebs

Professor Otmar Wiestler (links), Professor John Mendelsohn (Mitte) und Dr. Josef Puchta (Vorstand des DKFZ, rechts) bei der
Unterzeichnung des Kooperationsvertrags am 25. April 2008.

Das Deutsche Krebsforschungszentrum (DKFZ) arbeitet kiinftig eng zusammen
mit dem grof3ten Krebsforschungszentrum Amerikas, dem MD Anderson Cancer
Center (MDACC) in Houston, Texas. ,einblick“ sprach mit Professor Otmar Wiestler,
Vorstand des DKFZ, und Professor John Mendelsohn, Prasident des MDACC, Uiber
das transatlantische Blindnis gegen den Krebs.

einblick: Herr Professor Wiestler, in welchen Bereichen
der Forschung wird die Kooperation der beiden neuen
Schwester-Institutionen besonders fruchtbar sein?

Wiestler: Wir hoffen natiirlich, dass die Kooperation auf vie-  schliisselung biologischer Signalwege und in dem neuen
len Gebieten fruchtbar sein wird: Bei der Bildgebung und  Forschungszweig der Systembiologie. Insbesondere wollen
der Strahlentherapie, in der Immunologie, in der Neuroon-  wir unsere Krifte in der Translation biindeln, wo wir neue
kologie. Aber auch in der Grundlagenforschung, bei der Ent-  Ergebnisse aus dem Labor in die Klinik bringen wollen.
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einblick: Das wichtigste Ziel der Kooperation ist nattirlich
die Verbesserung der Krebstherapie. Das MD Anderson Can-
cer Center ist bereits heute die Nummer Eins unter den
Krebskliniken der Vereinigten Staaten. Herr Mendelsohn,
was raten Sie dem Heidelberger Nationalen Centrum fiir
Tumorerkrankungen, dem ersten iibergreifenden Krebs-
zentrum Deutschlands? Was ist das Geheimnis der besten
Krebstherapie?

Mendelsohn: Zunéchst einmal brauchen Sie talentierte und
fahige Arzte, die sowohl an der Forschung als auch an der
Patientenversorgung interessiert sind, denn oft ist ein neu-
er Forschungsansatz die beste Therapie. Bei ungefdhr zwei
Dritteln der Patienten schligt die Standardtherapie an—und
die war vor zehn Jahren noch im Versuchsstadium! Aber
ein Drittel der Patienten bendtigt neue Therapien, und die
erhalten wir nur durch Forschung. Das zweite Geheimnis
am MD Anderson Cancer Center ist die Patientenbetreuung:
Wir organisieren alles rund um den Patienten. Bei uns ha-
ben der Chirurg, der internistische Onkologe und der Strah-
lentherapeut, die an Brustkrebs interessiert sind, eine ge-
meinsame Klinik. Es gibt also nicht eine chirurgische Klinik
und eine fiir Innere Medizin, sondern es gibt eine Brustkli-
nik, eine Lungenklinik und so weiter. Und das bedeutet,
dass die Arzte sich iiber jeden Patienten miteinander ab-
stimmen und ihre Forschung gemeinsam planen kénnen.

einblick: Herr Wiestler, werden Sie diese Ratschlidge befol-
gen konnen?

Wiestler: Ich hoffe schon. Wir haben ja bereits im Nationa-
len Centrum fiir Tumorerkrankungen wichtige Elemente
des MD Anderson Cancer Center aufgenommen, gemein-
sam mit Kollegen aus der Universitatsklinik. Die interdiszi-
plindre Betreuung der Patienten ist zentraler Bestandteil
unserer Tumorambulanz und ich glaube, dass die neue
Zusammenarbeit uns dabei helfen wird, diesen Weg weiter
zu beschreiten.

einblick: Herr Mendelsohn, Sie selbst waren sehr erfolgreich
bei der Entwicklung einer vollig neuen Art der Behandlung,
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der Antikorpertherapie. Aber all die modernen Moglichkei-
ten sind nicht nur intelligent und bieten eine individuelle
Therapie, sondern sie sind auch sehr teuer. Was bedeutet
das Ihrer Meinung nach fiir die Zukunft? Die reichen Krebs-
patienten werden geheilt und die armen werden weiterhin
sterben?

Mendelsohn: Oh, ich hoffe, dass wir das verhindern konnen!
Die Kosten fiir die Entwicklung neuer Therapien werden
meiner Meinung nach sinken. Ein Grund dafiir ist, dass wir
immer ausgefeiltere Experimente durchfithren werden.
Herr Wiestler und ich glauben, dass wir in Zukunft schon
vor der Behandlung den Tumor eines Patienten erst einmal
im Labor untersuchen werden, um herauszufinden, welche
genetischen Besonderheiten er besitzt. Dann werden wir
Therapien anwenden, die ganz speziell auf den Tumor die-
ses Patienten zugeschnitten sind, und dies wird einen er-
heblichen Teil der Kosten einsparen. Andererseits miissen
Sie bedenken, dass gerade in Threm Land die Menschen ger-
ne zwanzig- oder dreiffigtausend Euro fiir ein Auto bezah-
len, das vielleicht fiinf Jahre halt. Und wenn es zwanzig-
oder dreifdigtausend Euro kostet, ein Menschenleben zu
retten, dann ist es das wert, oder?

einblick: Einige Schwesterinstitutionen des MD Anderson
Cancer Centers befinden sich in drmeren Staaten, zum Bei-
spiel in Stidamerika, Indien oder Korea. Werden die Men-
schen dort sich all diese neuen Therapien gegen Krebs
leisten konnen, die von dem neuen starken Verbund von
Forschungszentren entwickelt werden?

Wiestler: In vielen dieser Entwicklungslander miissen wir
zunachst einmal solide Versorgungsstrukturen aufbauen.
Es gibt Linder in Afrika, in denen nur an einer einzigen Stel-
le im ganzen Land Strahlentherapien durchgefiihrt werden.
Wir wissen das zum Beispiel von Tansania, einem Land, zu
dem wir Beziehungen unterhalten. Deshalb miissen wir
diesen Liandern zunichst dabei helfen, junge Menschen

auszubilden und die Kenntnisse in der Onkologie zu verbes-
sern. Langfristig gesehen wird es, denke ich, fiir diese Lin-



der auch extrem wichtig sein, dass Mittel zur Vermeidung
von Risikofaktoren und zur Krebspravention bereitgestellt
werden. Wenn man zum Beispiel bedenkt, dass Gebarmut-
terhalskrebs die zweithdufigste Krebsart bei Frauen welt-
weit ist, dann liegt es nahe, alle Mddchen in den Entwick-
lungslandern zu impfen, um in den nichsten Jahrzehnten
diese Krankheit einddmmen zu konnen.

einblick: Aber die Impfung gegen Gebarmutterhalskrebs ist
immer noch sehr teuer.

Wiestler: Wenn die Impfung sich weiterhin als so hochgra-
dig effizient erweist, dann miissen wir auf internationaler
Ebene darum kdmpfen, dass die armen Linder preisglinstig
Zugang zur Impfung bekommen. Entweder, indem wir
Druck auf diejenigen ausiiben, die die Impfung vermark-
ten, oder indem wir Alternativen entwickeln. In unserem
Forschungsschwerpunkt ,Infektionen und Krebs“ arbeiten
einige Arbeitsgruppen, zum Beispiel die von Lutz Gissmann,
bereits daran, eine preisgiinstigere Impfung gegen das
Papillomvirus zu entwickeln.

einblick: Bestandteil der Partnerschaft soll auch die gemein-
same Ausbildung von Wissenschaftlern und Arzten sein,
was genau haben Sie hier geplant?

Mendelsohn: Ich halte es fiir eine gute Idee, die jungen Dok-
toren am neuen Heidelberger NCT fiir ein Jahr zu uns ans
MD Anderson Cancer Center zu schicken. Hier kénnen sie
unmittelbar dabei sein, wenn der Chirurg sich vor jedem
Eingriff mit dem medizinischen Onkologen dariiber unter-
halt, ob man den Patienten besser vor oder nach der Chemo-
therapie operiert. Dieser regelméfiige interdisziplinare
Austausch ist ja ein Geheimnis unseres Erfolgs. Und auch
unter den Wissenschaftlern soll es gegenseitige Austausch-
aufenthalte geben: Sowohl das Deutsche Krebsforschungs-
zentrum hier in Heidelberg als auch wir in Houston haben
eine strukturierte Doktorandenausbildung mit jeweils
drei- bis vierhundert Doktoranden. Die beste Moglichkeit,
die jungen Wissenschaftler zu schulen, besteht darin, sie in
die weite Welt zu schicken, damit sie eine neue Sicht auf die
Dinge bekommen — und sie dann zurtick zu holen.

einblick: Herr Wiestler, das MD Anderson Cancer Center er-
halt jahrlich ungefahr so Millionen Dollar an privaten Zu-
wendungen. Dieses so genannte ,Fundraising” ist hierzu-
lande noch ziemlich unterentwickelt. Kann das Deutsche
Krebsforschungszentrum auch in diesem Bereich von der
neuen Partnerschaft mit dem MD Anderson Cancer Center
profitieren?

Wiestler: Ja, das hoffe ich. Wir miissen unbedingt auch auf
diesem Gebiet Fortschritte machen. In der Tat besteht ein
riesiger Unterschied zwischen unseren beiden Landern, in
der Art und Weise, wie Privatpersonen in den USA - aber
zum Beispiel auch in Israel — die Forschung unterstiitzen.

Diese Kultur existiert bei uns noch nicht. Aber wenn wir
wirklich international wettbewerbsfahig bleiben wollen,
insbesondere in der angewandten Forschung, miissen wir
zusatzliche Fordermittel einwerben.

einblick: Herr Mendelsohn, das Motto, die “Vision” Thres MD
Anderson Cancer Centers lautet: “Making cancer history”,
was soviel bedeutet wie , den Krebs zur Vergangenheit wer-
den zu lassen”. Das ist natiirlich sehr ehrgeizig. Glauben Sie
wirklich daran, dieses Ziel jemals zu erreichen?

Mendelsohn: Eine Vision gibt zunachst einmal die Richtung
an, die man einschlagen moéchte. Heute ist Krebs die zweit-
héaufigste Todesursache. Als IThre Grof3mutter in Ihrem Alter
war, flirchtete sie sich vor Lungenentziindung und Tuberku-
lose, die damals haufigsten Todesursachen. Durch die Ent-
wicklung der Antibiotika haben diese beiden Killer ihren
Schrecken verloren, auch wenn sie noch nicht ganz ver-
schwunden sind. Ich glaube, dass das gleiche mit Krebs pas-
sieren wird, teils durch bessere Pravention, teils durch bes-
sere Therapien. Wenn meine Enkel in meinem Alter sein
werden, werden sie sich hauptsachlich vor der Alzheimer-
krankheit oder vor Arthrose fiirchten, hoffe ich. Krebs wird
dann immer noch ein Problem darstellen, aber nicht mehr
dasjenige, vor dem man sich am meisten adngstigt. Bis dahin
haben wir nattirlich noch eine Menge zu tun. Aber ich bin
mir ziemlich sicher, dass wir den Krebs auf der Liste der Pro-
bleme nach hinten verschieben werden.

einblick: Herr Mendelsohn, Herr Wiestler, vielen Dank fiir
das Gespréach.

Das Gesprdch fiihrte Stefanie Seltmann

Das Original-Interview in englischer Sprache kénnen
Sie als Audio-Datei von unserer Homepage herunter-
laden, unter:
http://www.dkfz.de/de/presse/veroeffentlichungen/
einblick/einblick.html
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Alles gepackt? Am Tag vor dem Umzug ihrer Abteilung steht die technische Assistentin Ingeborg Vogt zwischen Bergen
von Labormaterialien.

,Ich packe meinen Koffer...

..und ich nehme mit: einen Gefrierschrank, eine Zentrifuge so schwer wie ein
Kleinwagen, 20 ooo Reagenzglaser und 19 Wissenschaftler.“ So etwa wiirde
das beliebte Kinderspiel bei den Forschern der Abteilung,,Signaltransduktion
und Wachstumskontrolle“ des Deutschen Krebsforschungszentrums klingen.
Der Umzug, den sie hinter sich gebracht haben, war allerdings kein Kinder-
spiel, sondern Schwerstarbeit!,,einblick“ war dabei.

och herrscht Ruhe auf den
NGé’mgen im fiinften Stockwerk

des DKFZ-Hochhauses. Nur die
vielen Kisten und die beschrifteten
Zettel, die aufjedem Laborgerat kleben,
deuten an, was sich in den néichsten
24 Stunden hier abspielen wird. Einen
Tag vor dem Umzug in die neuen Labo-
re ist noch keine Nervositit zu spiiren.
In aller Ruhe werden die letzten Glas-
kolben, Kulturschalen und Pipetten in
den langsam knapp werdenden Um-
zugskartons verstaut. Manche Mitar-
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beiter sind selbst erstaunt tiber die ei-
gene Gelassenheit:, Ich bin tiberrascht,
wie entspannt die Situation ist“, meint
Astrid Riehl, eine Doktorandin in der
Abteilung.

Dem relativ ruhigen Vorabend des
Umzugs ging jedoch eine lange, an-
strengende Planung voraus. Vor allem
die Umzugsbeauftragte Dr. Bettina
Fiissel hat sich von Anfang an ,richtig
reingekniet”, wie Julia Nemeth es aus-
driickt. ,Zuerst”, gesteht die Doktoran-
din, ,haben wir gedacht: Ach, so frith
brauchen wir uns doch damit noch
nicht zu beschéaftigen. Aber im Nach-
hinein hat es sich bewihrt, dass wir
alles rechtzeitig organisiert haben.”
Die Abteilung um Professor Peter An-
gel ist nur eine von 17 Forschergrup-
pen, die zwischen Mitte Juni und Mitte
Juli vom Westfliigel des DKFZ-Haupt-
hauses in den neu sanierten Ostfliigel
umziehen mussten. Weit mehr als 400
Wissenschaftler wechselten in diesen
vier Wochen den Arbeitsplatz, mit al-
lem, was sie fiir ihre Arbeit brauchen.
Nun wird die Ostseite des Hauses
ebenfalls saniert und auf den neues-
ten Stand der Labortechnik und Sicher-
heit gebracht. Wahrend der gesamten
Umbauphase von 2006 bis 2010 muss
die Forschung am Zentrum weiter lau-
fen. Das, so Kerstin Hoff, Architektin
am DKFZ, sei die grofdte Herausforde-
rung fiir die Planer gewesen.

Die Wissenschaftler mussten also
die laufenden Experimente so planen,
dass sie rechtzeitig vor dem Umzug be-
endet waren. Gleichzeitig sollten sie
sich Gedanken dariiber machen, wie
die neuen Labors eingerichtet werden.
,Teilweise hat mich das enorm viel
Nerven gekostet”, gibt Bettina Fiissel
zu, ,Wissenschaftler und Architekten
sprechen einfach zwei verschiedene
Sprachen.”

Der groRe Tag

Ab sieben Uhr morgens herrscht Leben
im Labor: Stimmengewirr, kurze Be-
fehle — manche davon auf Englisch, ir-
gendwo wird gehdmmert. Der Weg
vom alten in das neue Labor gleicht ei-
ner stark befahrenen Schnellstrafie.
Alle 30 Sekunden poltert ein mit Kar-
tons, Aktenordnern oder Computern
beladener Wagen tiiber die Spanplat-
ten, mit denen der Gang ausgelegt ist.

Nachdenkliche Gesichter bei den Umzugshelfern. Nicht immer lauft der Trans-
port der grofsen Laborgerdte reibungslos ab: Hier blockiert ein Wandschrank

die Weiterfahrt.

Im gleichen Takt werden die leeren
Wagen zuriick geschoben. Manchmal
miissen die eifrigen Arbeiter warten,
bis der Verkehr aus der Gegenrichtung
kurz abreifdt: ,Los, jetzt ist frei, jetzt
konnen wir!“

Neben dem , Umzugsteam® von Bet-
tina Fiissel pragen ein Dutzend Mén-
ner inroten Latzhosen das Bild der Flu-
re: Die Spezialisten der Umzugsfirma
sind zustandig fir den Transport der
grofien Laborgerite — Gefrierschranke,
Sterilbdnke, Zentrifugen. Der grofite
Brocken ist eine Ultrazentrifuge. Sie
wiegt mehr als eine Tonne. Joachim
Link, den Chef der Mannschaft, kann
das nicht schrecken: ,,So was machen
wir wochentlich zehn bis zwanzig Mal,
das ist Routine“, erklart er, wiahrend
vier seiner Mitarbeiter das schwere
Gerit auf einen Hubwagen stemmen.
Doch nicht alles 1auft reibungslos. Ei-
ner der Kiihlschranke steht mit leich-
ter Schieflage im neuen Labor. Beim
Abladen sind zwei seiner Fiifle umge-
knickt. Um ihn vor dem Umkippen zu
bewahren, hat jemand hat ein Roll-

LA

brett unter den Kiihlschrank ge-
klemmt. Etwas abenteuerlich sieht die
Konstruktion schon aus.

-

o

»Stress pur

Es geht auf Mittag zu. Bettina Fiissel
ist fast nur noch im Laufschritt unter-
wegs. Sie organisiert, iiberwacht, be-
hélt den Uberblick: ,Die Kiithlschrianke
haben noch keinen Strom“, ruft sie
im Vorbeigehen, ,,und in der Dunkel-
kammer muss die Tiir ausgebaut wer-
den.” Sibylle Teurich, technische As-
sistentin in der Abteilung, beendet ge-
rade ihr Frihstiick. ,Eine Brezel in funf
Etappen®, erklart sie kauend. ,Es ist
Stress pur.”

In den neuen Labors sind alle schon
mit dem Auspacken der Kisten be-
schaftigt, als Joachim Link und seine
Manner sich dem ,Sorgenkind“ der
Abteilung widmen: einem riesigen Ge-
frierschrank, Baujahr 1989, der Gewe-
beproben und Zellextrakte auf minus
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achtzig Grad Celsius kiihlt. Mit verein-
ten Kraften ist der Koloss schnell auf
einen Rollwagen geladen. Doch schon
nach zehn Metern gibt es Probleme:
Ein Turfliigel im Gang ist von einem
Spind blockiert. Eigentlich — so war es
vorher ausgemessen worden — hitte
ein offener Turfliigel Platz genug bie-
ten miissen, um durchzukommen.
Doch jetzt scheitert die Weiterfahrt an
wenigen Zentimetern. Also muss der
Spind weg —aber der ist so voll gepackt,
dass er sich keinen Millimeter bewe-
gen ldsst, und noch dazu verschlossen.
Was nun?

\

Ein Dutzend Menschen steht ratlos um
die blockierte Tiir. Und die Zeit drangt
— der Gefrierschrank darf nicht zu lan-
ge ohne Stromversorgung sein. Es gibt
nur eine Losung: der Besitzer des sto-
renden Spinds muss her, samt Schliis-
sel. Bettina Fiissel sprintet los. Zum
Gliick wird sie schnell fiindig. Das Hin-
dernis wird ausgerdaumt und aus dem
Weg geschafft. Der Gefrierschrank
kann seine Reise fortsetzen.

Das Grobste ist geschafft

Am spaten Nachmittag ist es wieder
ruhiger geworden. Die Manner in den
roten Latzhosen sind verschwunden,
nur noch die Wissenschaftler wuseln
durch die neuen Labors. Ingeborg Vogt
schaut fiir einen Moment gedanken-
verloren aus dem Fenster. Sie kennt
den Ausblick: vor langer Zeit hat die
technische Assistentin schon einmal
hier gearbeitet, vor dem Umbau und in
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einer anderen Arbeitsgruppe. Abgese-
hen vom Blick aus dem Fenster ist aber
nichts mehr so wie damals. Die neuen
Labore findet sie , einfach schon.“

Nach und nach nehmen die neuen
Raume die Gestalt eines einsatzberei-
ten Forschungslabors an. Zwar stehen
iiberall noch volle Kartons und Kisten,
und bis hier wieder der ganz normale
Laboralltag herrscht, wird es wohl
noch einige Tage dauern. ,Aber in der
niachsten Woche will ich wieder mit
den ersten Experimenten anfangen®,
hofft Moritz Durchdewald. Fiir seine
Doktorarbeit mochte er so schnell wie
moglich weiter forschen.

Nach zehn Stunden Kistenschlep-
pen sind die meisten Mitarbeiter er-
schopft, aber auch gliicklich, dass alles
geklappt hat. Und der neue Arbeits-
platz? ,Am Anfang war ich skeptisch®,

gibt Dr. Tobias Niibel zu, ,aber jetzt, wo
es eingerichtet ist, kann man sich
schon daran gewohnen.“ Julia Nemeth
pflichtet ihm bei: ,Ich glaube, man
kann hier gut arbeiten.” Besonders
erleichtert ist Bettina Fissel. ,Ich den-
ke, es gibt etwas zu feiern®, sagt sie zu-
frieden, ,die Gerdte stehen, jeder ist
gliicklich mit seinem Platz und nichts
ist kaputtgegangen.” Von ihrem Team
ist sie ganz begeistert: ,Jeder war mo-
tiviert, jeder wusste Bescheid. Alle
haben super mitgeholfen.“ Die Or-
ganisation hat ihr zwar auch Spaf}
gemacht, trotzdem ist sie froh, dass
nun das Grobste geschafft ist.
,und ab nichster Woche wird
wieder geforscht was das Zeug halt",
verkiindet sie zufrieden. Man sieht
ihr die Vorfreude an.

Mario Fix

Passt hier noch ein Schrank hin? Bettina
Fiissel, die Umzugsbeauftragte der Abtei-
lung, beim Ausmessen des neuen Labors.



Sieben Tesla gegen Krebs

Das Gebdude, in dem der neue 7-Tesla-Magnet untergebracht ist, erinnert ein wenig an ein futuristisches Raumschiff.
Die Lamellen symbolisieren Metallspane, die sich in einem Magnetfeld aufrichten.

Seit April dieses Jahres verfugt das Deutsche Krebsforschungszentrum uber einen
neuen Magnetresonanztomografen mit der gewaltigen Feldstarke von sieben
Tesla. Er liefert den Wissenschaftlern aulRerordentlich detaillierte Bilder von Tu-
moren und hilft so, die Krebsmedizin zu verbessern.

dazu dienen, Krebserkrankungen zu erforschen

- das ist fiir ein Gerédt dieser Feldstirke weltweit
einmalig. Die Forscher setzen grofie Hoffnungen in den 32
Tonnen schweren Koloss. ,Er wird uns Bilder vom Korper-
inneren mit einer bislang nicht erreichten Qualitit liefern®,
freut sich Professor Wolfhard Semmler, Leiter der Abteilung
fiir Medizinische Physik in der Radiologie am Deutschen
Krebsforschungszentrum., Damit kénnen wir Tumoren frii-
her und préziser diagnostizieren, Strahlentherapien besser
planen und den Erfolg von medizinischen Behandlungen
zeitnah kontrollieren.”

Dass die Heidelberger Krebsforscher mit dem modernen
Gerét arbeiten konnen, wurde erméglicht durch die lang-
jahrige strategische Allianz des Krebsforschungszentrums
mit der Firma Siemens, die zu den weltweit fiihren-
den Herstellern von Magnetresonanztomografen gehort.
Siemens stellt den rund sieben Millionen Euro teuren
Tomografen, das Deutsche Krebsforschungszentrum finan-
ziert das fiinf Millionen Euro teure Gebiude, in dem der
Tomograf untergebracht ist. Nicht nur Wissenschaftler des
Krebsforschungszentrums werden hier arbeiten, sondern
auch ihre Projektpartner an den Universitdten Heidelberg,
Freiburg und Wiirzburg sowie interessierte Forscher aus
anderen Instituten.

Der Magnetresonanztomograf wird vornehmlich

Zur Einweihung des neuen Magnetresonanztomografen kam
Bundesforschungsministerin Anette Schavan nach Heidelberg.
Von links nach rechts sind abgebildet: Thomas Seiler (Leiter der
Siemens-Niederlassung Mannheim), Dr. Anette Schavan, Prof.
Otmar Wiestler und Dr. Josef Puchta (Vorstdnde des Deutschen
Krebsforschungszentrums)
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Professor Wolfhard Semmler beim ,,Probeliegen*in der Rohre des 7-Tesla-Tomografen.

Wenn Atomkerne kippen

Die Magnetresonanztomografie (MRT), auch als Kernspinto-
mografie bezeichnet, ist aus der modernen Krebsdiagnostik
nicht mehr wegzudenken. Sie liefert Bilder vom Kérperin-
neren, ahnlich wie die Rontgentechnik. Allerdings arbeitet
die MRT nicht mit Réntgenstrahlen, sondern mit einem
starken Magnetfeld. Das hat den Vorteil, dass die Patienten
keiner ionisierenden Strahlung ausgesetzt werden. Wie
aber kann man mit einem Magneten Bilder machen, noch
dazu von inneren Organen?

Der menschliche Korper besteht zum grofiten Teil aus
Wasser. Wassermolekiile setzen sich aus Wasserstoff- und
Sauerstoffatomen zusammen. Die Kerne der Wasserstoff-
atome, die Protonen, verhalten sich wie kleine Magnete,
und das nutzt man bei der MRT: Legt man von aufien ein
starkes Magnetfeld an, richten sie sich zu den Polen
dieses Felds aus.

Bestrahlt man nun den Koérper mit Radiowellen einer ge-
eigneten Frequenz, nehmen die Protonen deren Energie auf
und verandern ihre Ausrichtung - sie kippen aus der Achse
des Magnetfelds. Schaltet man die Radiowellen wieder ab,
kehren die Wasserstoffkerne in ihre Ausgangslage zuriick.
Dabei senden sie ein Radiosignal aus, das mit speziellen An-
tennen, so genannten Hochfrequenzspulen, aufgefangen
und im Computer ausgewertet wird. Der springende Punkt

dabei: Die Signale, die die Wasserstoffkerne aussenden,
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hingen von ihrer jeweiligen chemischen Umgebung ab.
Fettreiches Gewebe zum Beispiel liefert eine andere Signal-
frequenz als Blut oder Muskeln. Computerprogramme ana-
lysieren die Radiosignale und setzen daraus Bilder zusam-
men, auf denen die Forscher die verschiedenen Korper-
gewebe erkennen konnen.

»In Tumoren bilden sich oft Wassereinlagerungen®, be-
schreibt Semmler, ,dadurch lassen sie sich auf MRT-Bildern
deutlich von gesundem Gewebe unterscheiden.” Das gelte
besonders fiir Hirntumoren und Hirnmetastasen. ,Mit der
MRT kénnen wir aber auch Anderungen im Sauerstoffge-
halt des Blutes messen”, so der Physiker und Mediziner.
Das lasst sich nutzen, um den Sauerstoffverbrauch von Tu-
moren zu messen. ,Diese Information ist fiir die Planung
einer Strahlentherapie wichtig, weil die Strahlenresistenz
eines Tumors von seinem Sauerstoff-Status abhingt®, sagt
Semmler.

140 0ooo-mal starker als das Erdmagnetfeld

MR-Tomografen, die man in heutigen Kliniken findet, ar-
beiten meist mit Feldstidrken von 1,5 bis 3 Tesla. Die 7 Tesla
des neuen Gerits in Heidelberg stellen demgegeniiber eine
deutliche Steigerung dar. ,Mit der hoheren Feldstarke
konnen wir die rdumliche Auflésung der MRT-Bilder deut-
lich steigern und erhalten neuartige Bildkontraste zur Ab-
grenzung von Tumoren®, erklirt Semmlers Mitarbeiter,
Dr. Michael Bock. Dank der neuen Technik kénnen die Wis-



senschaftler nun anatomische Strukturen bis zu einer Gro-
Re von weniger als einem Millimeter erkennen. Alternativ
erlaubt das starkere MR-Signal, die Bilder schneller einzu-
fangen und damit etwa den Blutfluss durch einen Tumor zu
messen — eine wichtige Methode, um den Erfolg von Krebs-
therapien zu tiberwachen.

»,Mit einer speziellen Technik, der MR-Spektroskopie,
konnen wir sogar einzelne Stoffwechselprodukte im Gewe-
be nachweisen®, erldutert Semmler. Wichtig ist das zum Bei-
spiel fiir die Erkennung von Prostata-Tumoren: In ihnen ist
die Konzentration des Stoffwechselprodukts Citrat vermin-
dert, verglichen mit gesundem Prostata-Gewebe. Bosartige
Tumoren zeichnen sich zusétzlich durch eine erhéhte Kon-
zentration des Stoffwechselprodukts Cholin aus. Wenn die
MR-Spektroskopie in Prostata-Gewebe einen erniedrigten
Citrat- und einen erh6hten Cholin-Spiegel nachweist, ist das
ein Hinweis auf ein Karzinom.

Bevor der erste Patient in die ,,R6hre“ geschoben wird,
sind umfangreiche Tests geplant. Denn sieben Tesla sind
eine gewaltige Feldstirke. Zum Vergleich: Das Erdmagnet-
feld betrédgt in unseren Breiten etwa 50 Mikrotesla, der To-
mograf erzeugt also ein 140 ooo-mal starkeres Feld als un-
sere natiirliche Umgebung. So kann es in Magnetfeldern
von mehreren Tesla zu korperlichen Reaktionen kommen.
Gelegentlich berichten Patienten liber einen metallischen
Geschmack, Benommenheit oder Schwindel. Beim Hinein-
fahren in die Rohre bewegt sich der Patient durchs Magnet-
feld; dabei werden schwache elektrische Strome im Korper
induziert, was in seltenen Fillen ein leichtes Zucken oder
einKribbeln verursachen kann. Diese Symptome verschwin-
den nach der MRT-Untersuchung wieder. ,Wenn man alle
Sicherheitsvorkehrungen einhilt, ist die MRT im der-
zeitigen klinischen Alltag unbedenklich”, betont Hannelore
Neuschulz von der Bundesanstalt fiir Arbeitsschutz und
Arbeitsmedizin.

Die hohe Feldstarke des 7-Tesla-Tomografen darf nicht
nach auflen dringen, denn sie iibt auf ferromagnetische
Stoffe wie Eisen eine enorme Anziehungskraft aus und
kann technische Gerate wie Herzschrittmacher stéren. Des-
halb wurde fiir den Tomografen ein spezielles Gebaude er-
richtet. ,Den Magneten umgibt eine U-Boot-dhnliche Kon-
struktion aus Metall, die das Magnetfeld nach aufien hin
abschirmt”, erlautert Architekt Hanno Chef, ,in dieser Hiille
wurden mehr als 240 Tonnen Stahl verbaut.“ An der dicks-
ten Stelle ist die Metallhiille 35 Zentimeter stark. Um das
Gebaude herum zieht sich ein umzaunter Graben - eine Si-
cherheitsmafinahme, die verhindern soll, dass Patienten
mit Herzschrittmachern dem Magneten zu nahe kommen.

Die Fassade des Geb&dudes ziert ein Vorhang aus Metall-
Lamellen. Keine Sicherheitsmafinahme, sondern architek-
tonische Gestaltung: Die Lamellen spreizen sich, dhnlich
Metallspanen, die in ein Magnetfeld gestreut werden,
und symbolisieren damit die Funktion des Geb&udes.
Am 18.Juli 2008 wurde der Bau offiziell eingeweiht. In den
kommenden Jahren wird der 7-Tesla-Tomograf die Forscher
tief blicken lassen.

Frank Schubert

Anlieferung des Magneten: Die 32 Tonnen Gewicht konnte
nur ein spezieller Kran heben.

MRT-Aufnahme eines menschlichen Gehirns, aufgenommen
bei 7 Tesla.

Der neue 7-Tesla-Magnetresonanztomograf des
Deutschen Krebsforschungszentrums - Zahlen
und Fakten:

Der Magnet ist ein Supraleiter und wird von 1750
Liter fliissigem Helium auf -269 Grad Celsius ge-
kiihlt.

Erzeugte Feldstdrke: 7 Tesla (140 ooo-fache Stdrke
des Erdmagnetfelds)

Linge des Magneten: 3 Meter
Gewicht des Magneten: 32 Tonnen

Masse des Stahlmantels um den Untersuchungs-
raum: 240 Tonnen

Kosten: 7 Millionen Euro

Gebaude fur den 7-Tesla-MRT

Bauzeit: zirka ein Jahr
Fertigstellung: 18. Juli 2008
Grundfldche: 1317 Quadratmeter
Baukosten: etwa 5 Millionen Euro
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Vitamin D und Brustkrebs

Eine hohe Konzentration von Vitamin D im Blut schutzt Frauen jenseits
der Wechseljahre moglicherweise vor Brustkrebs.

o %
25(OH)D
v

Vitamin D

itamine sind Substanzen, die
s ; der Korper fiir seinen Stoff-
wechsel braucht, die er aber
nicht oder nur unzureichend selbst
herstellen kann. Vitamin D bildet da
eine Ausnahme: Unser Korper produ-
ziert es mit Hilfe von Sonnenlicht in
der Haut. Es ist daher kein Vitamin im
eigentlichen Sinn. Von seiner Funktion
her ist Vitamin D ein Prohormon - der
Vorlaufer eines Hormons. Es bildet den
Grundbaustein fiir den Aufbau des
Steroidhormons Calcitriol, das eine
wichtige Rolle im Kalziumhaushalt
und beim Knochenaufbau spielt.

In den letzten Jahren wurde be-
kannt, dass Vitamin D auch krebshem-
mende Eigenschaften besitzt, indem
es den programmierten Selbstmord
der Zellen reguliert, das Zellwachstum
behindert oder die Differenzierung
von Zellen steuert. Derzeit wird unter-
sucht, vor welchen Krebsarten Vita-
min D moglicherweise schiitzt. Im
Krebsforschungszentrum konzentriert
sich eine Forschergruppe um Professor
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Kalziumhaushalt,

V

1,25(0OH) D

V

Knochen- und

Muskelaufbau

Jenny Chang-Claude aus der Abteilung
,Epidemiologie von Krebserkrankun-
gen“ auf die Rolle von Vitamin D bei
Brustkrebs.

Der Biologe und Epidemiologe
Sascha Abbas arbeitet in dieser
Gruppe. Gemeinsam mit seinen Kolle-
gen am Deutschen Krebsforschungs-
zentrum und Wissenschaftlern vom
Universitatsklinikum  Hamburg-Ep-
pendorf wertete er die Daten einer
grofien Fall-Kontroll-Studie aus, der
MARIE-Studie (MAmmakarzinom-
RIsikofaktoren-Erhebung). An dieser
Untersuchung nahmen sowohl Brust-
krebspatientinnen als auch gesunde
Frauen teil. ,Wir haben bei ihnen
die Konzentration von 25-Hydroxy-
Vitamin-D im Blut gemessen®, sagt
Abbas. Vitamin D tritt im Korper
in verschiedenen chemischen Vari-
anten auf, und 25-Hydroxy-Vitamin-D
(25(0OH)D) ist eine von ihnen. Sowohl
das Vitamin D aus der Nahrung als
auch jenes aus der Haut wird in der Le-
ber in 25(0H)D umgewandelt. ,Es han-

Immunsystem

delt sich um eine Art Speicherform des
Vitamin D erklart Abbas, ,sie hat im
Korper eine relativ lange Halbwerts-
zeit von rund drei Wochen.”

Deshalb, so Abbas, lief3en sich auf-
grund der 25(0OH)D-Konzentration im
Blut Aussagen treffen iiber die mittel-
bis langfristige Versorgung mit Vita-
min D. Die Ergebnisse seien zuverlis-
siger als die von vielen fritheren Un-
tersuchungen, bei denen lediglich an-
hand von Fragebdgen das Vitamin D
aus der Nahrung erfasst wurde. Au-
Rerdem hitten die bisherigen Studien,
die den Zusammenhang von Vitamin
D und Brustkrebs untersucht haben,
widerspriichliche Resultate geliefert.

Mehr Vitamin D bei gesunden

Frauen

Die Untersuchung von Abbas und sei-
nen Forscherkollegen ist die bisher
grofte zum Thema Vitamin D und
Brustkrebs. Teilgenommen haben 1394
Brustkrebspatientinnen und 1365 ge-



sunde Frauen, alle nach den Wechsel-
jahren. ,Wir fanden einen deutlichen
Zusammenhang zwischen dem Vita-
min-D-Spiegel und dem Brustkrebs-
risiko“, sagt Abbas. Zum einen
hatten Brustkrebspatientinnen im
Durchschnitt weniger Vitamin D im
Blut als gesunde Frauen (44,9 be-
ziehungsweise 51,5 Nanomol je Liter;
ein Nanomol sind ungefihr 600
Billionen Molekiile).

Zum anderen zeigte sich, dass Frau-
en mit einem hohen Vitamin-D-Spie-
gel im Blut (mehr als 75 Nanomol pro
Liter) ein geringeres Risiko aufwiesen,
an Brustkrebs zu erkranken als Frauen
mit niedrigen Vitamin-D-Werten (we-
niger als 30 Nanomol pro Liter). Dies
galt unabhingig von anderen bekann-
ten Risikofaktoren wie der familidren
Vorgeschichte von Brustkrebs, der An-
zahl der Schwangerschaften oder der
Anwendung der Hormonersatzthera-
pie. Diese Risikofaktoren wurden sta-
tistisch herausgerechnet.

Abbas betont aber, dass es sich bei
dieser Untersuchung um eine retro-
spektive Studie handelt, dass also das
Blut der Patientinnen erst nach der
Brustkrebs-Diagnose untersucht wur-
de. Die Ergebnisse konnten dadurch
verfremdet sein: Wurde eine Patientin
nach der Diagnose zum Beispiel im
Krankenhaus behandelt, konnte sie
sich nicht so viel im Freien und damit
seltener im Sonnenlicht aufhalten. In
diesem Fall wére ihr niedriger Vita-
min-D-Spiegel womdglich nur eine
Folge der Behandlung und nicht die
Ursache der Erkrankung gewesen. In
speziellen Analysen zeigten Abbas
und seine Kollegen jedoch, dass man
trotz dieser moglichen Verfremdung
einen ursichlichen Zusammenhang
zwischen einem geringen Vitamin-D-
Spiegel und Brustkrebs annehmen
kann.

Eine weitere Forschungsstudie mit
9oo Frauen vor den Wechseljahren
wies ebenfalls eine Verkniipfung zwi-
schen niedrigen Vitamin-D-Werten
und erhéhtem Brustkrebsrisiko nach,
ergianzt Abbas. Fiir die Zukunft planen
die Wissenschaftler vom Deutschen
Krebsforschungszentrum auch Unter-
suchungen in prospektiven Studien.
Dabei werden Blutproben von gesun-
den Frauen entnommen und aufbe-
wahrt. Nach einigen Jahren vergleicht

man die Werte der Teilnehmerinnen,
die mittlerweile an Brustkrebs er-
krankt sind, mit den Werten der nach
wie vor gesunden Frauen.

Vitamin-D-Mangel ist weit

verbreitet

Normalerweise entsteht der grofite
Teil des korpereigenen Vitamin D in
der Haut, sobald sie ultraviolettem
Licht (UVB-Strahlen) ausgesetzt ist.
Uber die Nahrung wird vergleichswei-
se wenig zugefiihrt: weniger als zehn
Prozent. Reich an Vitamin D ist Fisch
mit einem hohen Fettgehalt wie
Dorsch, Hering oder Lachs. Auch Eigelb
und manche Milchprodukte, zum Bei-
spiel Butter, enthalten Vitamin D. Als
kiinstlicher Lebensmittelzusatz findet
das Prohormon hierzulande nur in
Margarine Verwendung. Bei einem Vi-
tamin-D-Mangel besteht fiir Kinder
die Gefahr, an Rachitis (Knochener-
weichung) zu erkranken. Ebenso wie
die Osteomalazie im Erwachsenenal-
ter fiihrt diese Krankheit oft zu Veran-
derungen an Skelett und Zahnen. Zu
wenig Vitamin D ist auch ein Risiko-
faktor fiir verschiedene Autoimmu-
nerkrankungen, Hautkrankheiten -
und eben manche Krebsarten.

,In unserer Studie zeigte sich, dass
der Vitamin-D-Spiegel im Winter nied-
riger ist als im Sommer®, sagt Abbas.
Die Bildung des Prohormons im Kérper
hingt einerseits von der Tageslinge
ab, andererseits vom Sonnenstand. Je
tiefer die Sonne steht, umso langer ist
das Sonnenlicht in der Atmosphére
unterwegs und umso stirker werden
seine UV-Anteile herausgefiltert; ir-
gendwann ist die UV-Intensitat zu ge-
ring, um eine ausreichende Vitamin-
D-Produktion anzukurbeln. Daher ist
bei uns vor allem in der kalten Jahres-
zeit ein Vitamin-D-Mangel verbreitet.

Soll man also moéglichst oft in die
Sonne gehen, um den korpereigenen
Vitamin-D-Spiegel anzuheben?, Leider
ist das nicht so einfach, denn bei lan-
gerer Sonnenexposition drohen Haut-
verbrennungen - und damit wieder-
um ein erhoéhtes Hautkrebsrisiko,
sagt Abbas. Meist geniige es schon,
das Gesicht, die Hinde und die Arme
taglich ein paar Minuten dem Sonnen-
licht aussetzen. Ob es sinnvoll ist,
Vitamin-D-Prdparate einzunehmen,
sei dagegen sehr umstritten.

Maren Schenk
einblick 272008




Bio-Sensor
misst

Stress in der Zelle

x

,Freie Radikale“ sorgen in unseren
Zellen fiir Unruhe. Der oxidative
Stress, den sie verursachen, ist mog-
licherweise an der Entstehung von
Krebs beteiligt.

Mit einem neuen Biosensor konnen Forscher erstmals den Oxidationszustand
lebender Zellen in Echtzeit bestimmen. Damit steht ihnen ein wichtiges Werkzeug
zur Verfugung, um die Ursache von Alterskrankheiten oder Krebs aufzuklaren.

arum wird ein aufgeschnittener Apfel braun?
WUnd warum bleibt er weif$, wenn man ihn mit

Zitronensaft betrdufelt? Verantwortlich fiir die
Braunfirbung ist das Enzym Polyphenol-Oxidase: Es lasst
Bestandteile des Fruchtfleisches mit dem Sauerstoff aus der
Luft reagieren, wobei braune Oxidationsprodukte entste-
hen. Das Vitamin C der Zitrone verhindert diese Reaktion:
Es ist ein Anti-Oxidans.

Antioxidantien, sind das nicht die Wunderwaffen gegen
das Altern? Hat nicht der Chemiker und zweifache Nobel-
preistrager Linus Pauling zeitweilig jeden Tag 18 Gramm
Vitamin C zu sich genommen - als Mittel gegen das Altern,
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aber auch zur Vorbeugung gegen Krebs? Noch heute wer-
den viele Nahrungsergidnzungsmittel als Antioxidantien
angepriesen. Sie sollen die Alterung von Zellen und Gewe-
ben verlangsamen, indem sie die berithmt-beriichtigten
freien Radikale (siehe unten) abfangen. Doch begriindete
Hinweise auf ihre Wirksamkeit gibt es kaum. ,Die Regula-
tion der Zellen ist dermaflen ausgefuchst, dass Antioxidan-
tien, die von auflen kommen, eigentlich keinen Einfluss
haben®, weif3 Tobias Dick, Leiter der Nachwuchsgruppe
Redoxregulation am Deutschen Krebsforschungszentrum.
Dick erforscht mit seinen Mitarbeitern Oxidations- und
Reduktionsprozesse in unseren Zellen. Oxidation ist die




Abgabe, Reduktion die Aufnahme von Elektronen. Ein
Oxidationsmittel wie Sauerstoff entreifdt seinem Gegen-
liber Elektronen, es oxidiert ihn. Besonders starke Elektro-
nendiebe sind die sogenannten reaktiven Sauerstoffspezies
(ROS, vom englischen ,reactive oxygen species”). Dazu geho-
ren etwa Ozon und Wasserstoffperoxid, aber auch die freien
Radikale - Substanzen mit einem freien Elektron, das begie-
rig nach einem Reaktionspartner sucht.

Die meisten ROS entstehen wahrend des normalen Zell-
stoffwechsels in den Mitochondrien, den Kraftwerken der
Zelle. Sehr reichlich, dafiir aber meist nur kurzzeitig, wer-
den sie von korpereigenen Abwehrzellen bei Entziindungen
produziert. Auch dufiere Einfliisse wie ionisierende Strah-
len oder Substanzen aus dem Zigarettenrauch koénnen
bewirken, dass in Zellen tuiberdurchschnittlich viele ROS
entstehen.

Zwei Seiten einer Medaille

Friither galten ROS als schadliche Abfallprodukte eines Stoff-
wechsels mit Sauerstoff — der Preis, den eine Zelle fiir eine
besonders effektive Energiegewinnung zahlt. Thnen wur-
den ausschlief’lich negative Eigenschaften zugeschrieben;
man setzte sie gleich mit oxidativem Stress, der unser Erb-
gut zerstort, Zellen altern lasst und moglicherweise zu Herz-
Kreislauf-Stérungen, Nervenkrankheiten und Krebs fiihrt.
Dem wollte man mit Antioxidantien vorbeugen. Heute je-
doch weifd man, dass ROS auch wichtige Signalfunktionen
in der Zelle erfillen und erst im Ubermaf schidlich wirken.
Auflerdem setzt der Organismus ROS gezielt ein, um Krank-
heitserreger abzuwehren.

Jede Zelle hat eine ganze Reihe von Redoxsystemen, also
Paaren von Reduktions- und Oxidationsmitteln. Tobias Dick
untersucht die grundlegenden Reaktionen in diesen Syste-
men. ,Das ist duerst spannend”, erklart er, ,Redoxreak-
tionen beeinflussen viele Wechselwirkungen zwischen Sig-
nalmolekiilen und ihren Rezeptoren. Damit dndern sie das
Verhalten der Zellen und kénnen im schlimmsten Fall auch
Tumorzellen zum Wachstum anregen.” Zusammen mit sei-
nen Mitarbeitern hat Dick ein neues Werkzeug entwickelt,
mit dem man zum ersten Mal den Redoxzustand einer Zelle
in Echtzeit untersuchen kann.

Grundlage fiir den neuen Biosensor ist eines der wich-
tigsten zelleigenen Antioxidantien, das Glutathion. Es ist
ein kleines Eiweifdmolekiil, ein Peptid, aufgebaut aus drei
Aminosauren, und kommt in den Zellen fast aller Organis-
men in grofien Mengen vor. Als eine Art Puffersubstanz re-
guliert Glutathion die Oxidation anderer Molekiile in der
Zelle, indem es selbst oxidiert oder reduziert wird. Die
Menge an ROS und anderen Oxidantien in einer Zelle be-
stimmt, ob von dem Glutathion die oxidierte oder die redu-
zierte Form iiberwiegt. Der Biosensor von Dick und seinen
Forscherkollegen kann das Verhiltnis der beiden Formen in
den Zellen sichtbar machen.

Das funktioniert mit Hilfe eines redoxempfindlichen Flu-
oreszenzproteins — eines Molekils also, dessen Leuchteigen-
schaften davon abhingen, ob es oxidiert oder reduziert ist.
Der Trick besteht darin, ein solches Fluoreszenzprotein an
das Enzym Glutaredoxin zu binden. Glutaredoxin nidmlich

uibertragt den Redoxzustand des Glutathions spezifisch auf
das Fluoreszenzprotein, wodurch dessen Leuchteigenschaf-
ten beeinflusst werden. Vergleicht man das Leuchtsignal
der oxidierten Form mit dem der reduzierten Form, kann
man ableiten, wie viel Glutathion in der Zelle oxidiert
vorliegt. Und zwar in Echtzeit, mit sekundengenauer
Auflésung.

Die neue Messmethode hat den Vorteil, dass die Zellen
unversehrt bleiben. Bisher mussten sie fiir die Untersu-
chung zerstort werden, wobei alle Bestandteile und Redox-
systeme der Zelle vermischt wurden und mit Luftsauerstoff
in Kontakt kamen. ,Da war jedes Mal die Holle los“, so Dick.
Mit dem neuen Sensor passiert das nicht.

Alterskrankheiten auf der Spur

Das neue Werkzeug ist begehrt, vielfaltige Kooperationen
mit anderen Forschergruppen haben sich bereits ergeben.
Zum einen sollen grundlegende biochemische Fragen der
Redoxregulation in der Zelle geklart werden. Zum anderen
wollen die Wissenschaftler der Frage nachgehen, ob oxidati-
ver Stress wirklich altersbedingte Erkrankungen verursacht.
Denn bis heute ist nicht geklart, ob ROS Krankheiten wie
Parkinson wirklich auslésen oder ob sie nur deren Begleiter-
scheinung sind.

Der neue Biosensor soll nicht nur in einzelnen Zellen,
sondern auch in ganzen Organismen eingesetzt werden,
etwa bei Zebrafischen oder Mausen, die als Modellorganis-
men fiir Parkinson dienen. Wenn jede einzelne Zelle eines
Tieres mit dem Biosensor ausgestattet ist, konnen die For-
scher die oxidativen Prozesse unter natiirlichen Bedingun-
gen studieren. Aufierdem soll der Biosensor klaren helfen,
ob die Entwicklung der Zelle durch Redoxsysteme gesteuert
wird. Ob sich etwa eine neuronale Stammzelle zu einer Ner-
ven- oder einer Hiillzelle entwickelt, hangt moglicherweise
auch von ihrem Redoxstatus ab.

Koénnte man Glutathion als Antioxidans einnehmen,
dhnlich wie Vitamin C? ,Glutathion wird im Organismus
abgebaut, bevor es in die Korperzellen gelangt — seine Wirk-
samkeit ist also sehr fraglich”, sagt Dick. ,Auch bei Vitamin
C gibt es keine gesicherten Hinweise auf eine medizinische
Wirksamkeit.“ Ob die vermeintlichen Wundermittel so ge-
sund sind, wie oft behauptet wird, darf also bezweifelt wer-
den. Zumindest ist die gesundheitsférdernde Wirkung bei
ihnen langst nicht so gut gesichert wie bei frischem Obst
und Gemiise. Fiir ein gesundes Leben miissen wir also auch
weiterhin in den sauren Apfel beifien.

Marlene Rau

einblick 2/2008




Sie hat dem blauen Dunst den Kampf angesagt: Dr. Martina Potschke-Langer.
Als Leiterin der Stabsstelle Krebspravention arbeitet sie beharrlich daran, Nicht-
raucher vor den Folgen des giftigen Qualms zu schiitzen und Rauchern beim
Weg aus der Sucht zu helfen.

Is der Brief des Ministerpra-
sidenten von Baden-Wirt-

temberg kam, war ich ein

, , bisschen verwundert und habe

mich gefragt, wieso mir denn Herr
Oettinger schreibt”, erinnert sich
Dr. Martina Potschke-Langer schmun-
zelnd. So unspektakuldr kann sich
eine der hochsten Auszeichnungen
der Bundesrepublik ankiindigen: Das
Bundesverdienstkreuz am Bande, das
die Leiterin der Stabsstelle Krebspra-
vention Anfang des Jahres fiir ihren
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beharrlichen Kampf fiir den Nichtrau-
cherschutz verliehen bekam. ,Nach-
dem ich den Umschlag geoffnet hatte,
war ich natiirlich sehr beriihrt, sagt
sie. ,Das ist schon eine grofie Aner-
kennung fiir meine Arbeit.“ Aber, so
raumt sie gleich ein, es sei nicht nur
eine personliche Auszeichnung. Viel-
mehr gelte die Ehrung dem gesamten
Deutschen Krebsforschungszentrum,
das schon mit seinem Namen ihrer
Arbeit Nachdruck verleihe. Die Verant-
wortlichen im Haus wiirden ihr zudem

eine Menge Freiraum gewahren, um
Projekte und Ideen umzusetzen. ,Und
natiirlich gilt die Anerkennung mei-
nem Team, denn schliefflich ziehen
hier alle an einem Strang und leisten
eine Menge*, betont die Arztin mit ei-
nem zufriedenen Lacheln.

Dass hier schwer gearbeitet wird,
ist offensichtlich: Auf dem Schreib-
tisch tirmen sich Unterlagen, in den
Regalen quetschen sich Biicher und
Zeitschriften rund ums Thema Rau-
chen und die Wande sind tapeziert mit



Postern. An der Tir hingt ein beson-
ders wichtiges Plakat, auf dem mit
dickem schwarzem Stift die Ziele fiirs
laufende Jahr festgehalten sind. Uber
dreilig Publikationen zu den Folgen
des Rauchens haben die Arztin und
ihre Mitarbeiter in den letzten Jahren
herausgegeben, unter anderem die
,Rote Reihe“ mit Banden zur Tabak-
pravention und Tabakkontrolle sowie
Faltblatter mit Fakten zum Rauchen.

Martina Pétschke-Langer gief3t grii-
nen Tee ein. Den bereitet sie nach alter
Tradition zu: Sie ldsst die Blatter im
heifSen Wasser schwimmen, damit sie
sich entfalten konnen, und gieft dann
den Sud ab. ,Davon trinke ich jeden
Tag eine Kanne, das gibt unglaublich
viel Energie, verrat sie. Uberhaupt
schopfe sie aus den alltdglichen Din-
gen ihre Kraft, vor allem bei ihrer
Familie, aber auch aus Biichern, scho-
nen Bildern oder bestimmten Yoga-
Ubungen. »3chon den wunderbaren
Anblick Heidelbergs, wenn ich mor-
gens auf dem Weg zur Arbeit den
Neckar iiberquere, betrachte ich als
Geschenk, das mich fiir den ganzen
Tag motivieren kann.”

Engagement fiir (Nicht)Raucher

Ihre Energie biindelt Martina Pétsch-
ke-Langer fiir zwei Ziele: den Kampf
gegen die ,Tabakepidemie”, wie die
Weltgesundheitsorganisation =~ WHO
die global zunehmende Abhingigkeit
vom blauen Dunst bezeichnet, und die
Verbesserung des Nichtraucherschut-
zes. Hier hat sie in den letzten Jahren
grof3e Erfolge erzielt, losgetreten durch
eine Studie tiber die Gefahren des Pas-
sivrauchens, die sie Ende 2005 heraus-
gab. Das Ergebnis der Studie: Mehr als
3300 Nichtraucher, darunter etwa 60
Sauglinge, sterben in Deutschland je-
des Jahr daran, dass sie den Qualm ih-
rer Mitmenschen einatmen miissen.
Die Zahlen sind schockierend, ebenso
wie die Liste der gesundheitsschadli-
chen Substanzen, die Krebsforscher im
Tabakrauch identifiziert haben. Als
sie diese Ergebnisse im Rahmen der
,Roten Reihe“ veroffentlichte, 1oste
Potschke-Langer eine intensive Me-
diendebatte aus. Mit ihrer Arbeit hat
sie entscheidend dazu beigetragen,
dass seit dem letzten Jahr in immer
mehr Bundeslindern neue Regelun-

gen zum Nichtraucherschutz und
zum Rauchverbot in Gaststitten
und offentlichen Gebiduden durch-
gesetzt werden.

Nichtraucher zu schiitzen, liegt der
freundlichen Arztin am Herzen, eben-
so wie der Kampf gegen die ,,Machen-
schaften der Tabakkonzerne“ — und
man kann sich gut vorstellen, dass
sie da auch mal unfreundlich werden
und deutliche Worte finden kann.
Dennoch betont sie: ,,Auch wenn mir
das viele unterstellen — ich bin nicht
gegen Raucher!“ Im Gegenteil: Fiir die-
se arbeite sie ebenso wie fiir den Teil
der Bevolkerung, der ein Leben ohne
Qualm vorzieht. Am liebsten seien ihr
allerdings jene Raucher, die sich ent-
schieden haben, dem blauen Dunst
eine Absage zu erteilen. 1999 richtete
sie das ,Rauchertelefon” ein, es war
ihre erste Handlung, nachdem sie die
Stabsstelle Krebspriavention gegriin-
det hatte. Das ,,Rauchertelefon” bietet
allen Rauchern Unterstiitzung, die
einen Weg aus der Tabakabhingig-
keit suchen.

Auch die WHO kooperiert im Kampf
gegen den Qualm seit 2002 mit der
Stabsstelle Krebspravention. Schlief3-
lich gibt es in Deutschland keine ver-
gleichbare Einrichtung - vor allem

nicht mit dem wissenschaftlichen
Hintergrund eines nationalen Krebs-
forschungszentrums. ,Der Schulter-
schluss mit der WHO war mit Sicher-
heit unser grofdter Erfolg, seit ich
1998 die Moglichkeit bekam, diese
Abteilung aufzubauen®, sagt Pétschke-
Langer nicht ohne Stolz.

Lebenslauf mit Umwegen

Ihr Weg zur Kampferin gegen den Ta-
bakkonsum verlief keineswegs gerad-
linig. Nach dem Abitur entschied sich
Potschke-Langer fiir ein Studium in
Geschichte und deutscher Literatur:
,Beides interessierte mich sehr und
begeistert mich heute noch. Und ich
hungerte damals regelrecht danach,
mich intellektuell auszutoben.“ Den
Wunsch, Medizin zu studieren, entwi-
ckelte sie erst auf einer Reise in die
Sahara, die sie als junge Frau in den
1970er Jahren unternahm. ,Wir wur-
den immer wieder von Nomaden um
medizinischen Rat gebeten und ich
war schockiert dariiber, wie wenig wir
eigentlich wussten.” Spater wollte sie
in den Entwicklungsdienst gehen,
doch die Erfahrungen wahrend eines
Krankenhauspraktikums in Westafri-

Kampferin gegen den blauen Dunst: Martina Pétschke-Langer hat noch viel vor in
Sachen Nichtraucherschutz.
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Zu den Zielen von Martina Potschke-Langer gehért ein Verbot gegen Kau-
gummi- und Schokozigaretten. Diese Siiffwaren vermittelten Kindern den
Eindruck, Rauchen sei,cool“ und schmecke auch noch gut.

ka stimmten sie um. ,Ich will ehrlich
sein, ich vermisste bereits nach kurzer
Zeit so einfache Dinge wie die Tages-
zeitung”, verrdt sie. ,Da wurde mir
klar: Das ist nichts fiir mich.“

Ganz untreu wurde sie ihrem Ziel
dennoch nicht. Denn trotz grofler
Veranderungen in den letzten Jahren
zahlt Deutschland in Sachen Nichtrau-
cherschutz fiir die resolute Arztin noch
immer zu den Entwicklungslandern.
,Allein die vielen Ausnahmeregeln
beim Rauchverbot in der Gastronomie
zeigen Uiberdeutlich, wie viel Arbeit da
noch vor uns liegt*, sagt sie.

Ein Schliisselerlebnis in ihrem En-
gagement gegen das Rauchen war die
erste Operation, bei der Martina
Potschke-Langer assistierte: die Am-
putation eines Raucherbeins. ,Ich
musste das Bein halten, wihrend mein
Kollege es absédgte.“ Diesen Anblick
hat sie bis heute nicht vergessen, eben-

so wenig die vielen Lungenkrebspa-
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tienten, die ihr wihrend der Medi-
zinerausbildung in der Thoraxklinik in
Heidelberg-Rohrbach begegneten, und
den verzweifelten Kampf der Arzte ge-
gen diesen heimtiickischen Tumor.

Jugendschutz ist besonders

wichtig

Trotz der vielen, oft schockierenden
Fakten zum Thema Rauchen, mit de-
nen sie Tag fiir Tag konfrontiert ist, hat
Potschke-Langer ihren Humor nicht
verloren. Mit verschmitztem Augen-
zwinkern préisentiert sie eine kleine,
personliche Sammlung: Zigaretten-
schachteln aus aller Herren Linder, die
nicht wie in Deutschland mit schriftli-
chen Warnhinweisen bedruckt sind,
sondern mit Fotos von Raucherlungen,
halb verrotteten Zadhnen oder absto-
fRenden Wucherungen im Mund - Bil-
der, die eine deutliche Sprache spre-
chen und die ein Raucher jedes Mal

ansehen muss, wenn er die Schachtel
mit den Glimmstangeln ziickt.

Dann greift sie in eine zweite Tiite
und zaubert ganz andere, poppigere
Zigarettenschachteln hervor: Leuch-
tendes Pink fiir die Damen und appe-
titliches Schokobraun fiir die Herren.
,5ind die nicht schick? Ist doch kein
Wunder, wenn Jugendliche danach
greifen, das macht doch was her.“ Und
dagegen will Potschke-Langer ange-
hen. Denn Aufklarung und Warnhin-
weise allein geniigen nicht, sagt sie:
»Wir miissen dafiir sorgen, dass das
Rauchen seine gesellschaftliche Aner-
kennung verliert — dann wird es weni-
ger attraktiv und weniger Menschen
greifen zum Glimmstangel.“

Eine weitere, deutlich hiibschere
Sammlung ziert die Fensterbank im
Vorzimmer: Dort stapeln sich bunte
Schéichtelchen mit Kaugummi- und
Schokozigaretten. Es gehort zu den
groflen Zielen der Arztin, ein Verbot
gegen diese speziellen Sifiwaren
durchzusetzen. Kinder, sagt sie, diirf-
ten nicht mit der Vorstellung aufwach-
sen, dass Rauchen cool und erwachsen
ist und dabei auch noch lecker
schmeckt. Martina Potschke-Langer ist
aufgestanden und deutet energisch
auf das Plakat mit den Zielen fiirs lau-
fende Jahr, wo dieser Punkt in grof3en
Lettern festgehalten ist.

Um dem Rauchen die Attraktivitat
zu nehmen, kdmpft Pétschke-Langer
mit ihrem Team auch fiir ein Verbot
der Zusatzstoffe im Tabak. Diese ma-
chen den Zigarettenrauch schmack-
hafter und helfen, ihn leichter zu inha-
lieren; zudem verstdrken sie die Ab-
hingigkeit des Rauchers und erhéhen
das Gesundheitsrisiko. Die Arztin setzt
sich fiir mehr Transparenz im Vorge-
hen der Tabakindustrie ein.

,Gleichzeitig miissen wir das be-
reits Erreichte erhalten und weiter
ausbauen®, sagt sie. Die rauchfreien
Arbeitsplatze seien ndmlich noch lan-
ge nicht zu hundert Prozent durch-
gesetzt. Man miisse nur mal an das
Kneipenpersonal denken, das in
Raucherrdaumen bedienen muss. Es
gibe also noch viel zu tun. Doch man
sieht es der s5-jahrigen an: Sie ist
bereit, es anzupacken.

Stefanie Reinberger



Die richtigen Worte finden  |EIEE

Sie gehdren zum arztlichen Berufsalltag: Schwierige Gesprache mit
Patienten und deren Angehdrigen. Beim Kommunikationstraining
,KOMPASS“ liben Arzte den Umgang mit Krebskranken.

tellen Sie sich vor, Sie wéaren
S Arztin oder Arzt in einer groRen
Klinik. Morgens bekommen Sie
eine Patientenakte von einer jungen
Frau auf den Tisch, die vor zwei Jahren
wegen Brustkrebs behandelt wurde
und nun mit Schmerzen wieder zu
IThnen kommt. Die Untersuchung hat
ergeben, dass sich Tumorzellen im
Knochen, in der Lunge und in der Le-
ber angesiedelt haben - der Brustkrebs
ﬂ Kom a SS also Metastasen gebildet hat. Die Pati-
Kommunikative Kompetenz epti}r}‘, al.lein erziehende Mutter einer
zur Verbesserung der Arzt-Patient-Beziehung v1.er]ah1€1gen“ TOChJFer' weifl das no<.:h
nicht. Sie miissen ihr den Befund mit-
teilen und ihr sagen, dass die Aussich-
ten sehr schlecht sind. Wie wiirden Sie
sich verhalten?

Ahnliche Situationen erlebt Dr.
Christin Tjaden, Allgemeinmedizine-
rin in der Abteilung fiir Allgemeine,
Viszerale und Unfallchirurgie der Uni-
versitatsklinik Heidelberg, jeden Tag.
Die erfahrene Arztin kennt das Gefiihl
personlichen Versagens, wenn die bes-
te drztliche Kunst einen todkranken
Patienten nicht mehr retten kann und
sie die schlechte Nachricht iiberbrin-
gen muss. ,Sie haben Krebs®, ,Die Be-
handlung hat leider nicht die erwarte-
te Wirkung gezeigt®, ,Ich muss Thnen
leider mitteilen, dass Ihre Tochter letz-
te Nacht gestorben ist“, lauten die
schwierigen Botschaften.

Heftige Gefithle werden dadurch
nicht nur beim Patienten und den An-
gehorigen ausgelost, sondern auch
beim Arzt. ,Hilflosigkeit, das Gefiihl,
als Arzt nicht gut genug zu sein, Trauer
und Schmerz konnen entstehen®, weifd
Tjaden aus Erfahrung. Doch auch ohne
solche Hiobs-Botschaften — schon das
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Mit ausgebildeten Schauspielern als
Patienten“ trainieren Arzte das Ver-
halten in schwierigen Gesprdchen.

alltagliche Gesprach mit den Patien-
ten ist nicht immer einfach. Manche
Patienten zeigen sich wenig koope-
rativ und uberkritisch, andere suchen
hartnéckig die Bestatigung des Medi-
ziners. Ungeduldiges oder aufbrausen-
des Verhalten kann die Situation zu-
sitzlich erschweren. In allen Fillen
aber wird vom Arzt eine hohe psycho-
soziale Kompetenz erwartet.

Die richtigen Worte finden

Tjaden ist sich sicher: So, wie die Me-
diziner wihrend ihres Studiums das
Blutabnehmen tiben, miissen sie auch
trainieren, in schwierigen, gefiihlsbe-
lasteten Gesprachen den richtigen
Ton zu finden. Deshalb entschloss sich
die Allgemeinmedizinerin dazu, am
KoMPASS-Programm teilzunehmen -
einem Training zur Verbesserung der
Kommunikation zwischen Arzt und
Krebspatienten, das die Universitats-
klinik fiir Psychosomatik in Heidel-
berg gemeinsam mit sechs weiteren
deutschen Krebszentren durchfiihrt.
Der Name steht fiir ,Kommunikative

einblick 2/2008

Kompetenz zur Verbesserung der Arzt-
Patienten-Beziehung durch struktu-
rierte Fortbildung“. KoMPASS richtet
sich an onkologisch tatige Mediziner
aus Kliniken und freien Praxen. Gelei-
tet wird das Projekt von Privatdozentin
Dr. Monika Keller und ihrem Team, der
Sektion Psychoonkologie an der Klinik
fiir Psychosomatische und Allgemeine
Klinische Medizin des Universitétskli-
nikums Heidelberg.

,,Mit KoOMPASS mochten wir ein ein-
heitliches und effektives Trainings-
programm fiir Arzte in der Krebsmedi-
zin entwickeln, in der Praxis erproben
und seine Effektivitdt wissenschaft-
lich untersuchen”, erklart Barbara
Brennfleck, eine Mitarbeiterin von
Monika Keller. Der Kurs soll auch Burn-
out-Erscheinungen vorbeugen, fiigt
die Diplom-Psychologin hinzu. Denn
»Sicherheit im Gesprdch und die Ak-
zeptanz der eigenen Gefiihle“, so
Brennfleck, ,erleichtern den arztlichen
Arbeitsalltag und verhindern, dass
man nur noch lustlos und frustriert an
die Arbeit herangeht.” Dazu gehore
auch ein offener Umgang mit den ei-
genen Fehlern.

Schauspieler als Patienten

Wiahrend des zweieinhalbtdgigen
Kommunikationstrainings stellen sich
Arzte verschiedenen Gesprichssituati-
onen, in denen Schauspieler die Rollen
schwerkranker Patienten tiberneh-
men. Die Gesprache werden gefilmt,
um sie anschlieflend auszuwerten.
Groflen Wert legen die Organisatoren
darauf, dass die Szenarien praxisrele-
vant und weitgehend realistisch sind.
So spielen die Darsteller sehr tiberzeu-
gend mal einen aufgebrachten Patien-
ten, der die schlimme Diagnose nicht
zur Kenntnis nehmen will, mal einen
verzweifelt weinenden Kranken, der
dem Arzt vorwirft, er werde im Stich
gelassen, oder einen Migranten, bei
dem das Arztgesprich durch Sprach-
probleme erschwert wird. ,Das war
sehr lebensnah und hat mich manch-
mal richtig ins Schwitzen gebracht®,
gibt Tjaden zu.

Anhand der Videoaufnahmen und
durch die Rickmeldung der erfahre-
nen Trainer und der Gruppe sehen die
Mediziner, an welchen Stellen das Ge-
sprach ins Stocken geriet. ,Das ge-
schieht beispielsweise dann, wenn
Arzte bestimmte Signale der Patienten
iubersehen oder tberhéren - oder
wenn sie den Betroffenen keine Zeit
lassen, eine Diagnose zu erfassen, be-
vor therapeutische Angebote aufge-
zahlt werden®, erklart Brennfleck. Die
Arzte hitten das Bediirfnis zu helfen,
doch dabei wiirden Emotionen oft aus-
geklammert, vor allem beiméannlichen
Kollegen. Die schlechten Gefiihle im
Zusammenhang mit einer schlimmen
Diagnose zuzulassen, die Empfindun-
gen des Patienten besser zu erahnen
und mit ihm zu teilen, statt unmittel-
bar auf eine medizinische Interventi-
on zuzusteuern — das sind fiir Tjaden
die wichtigsten Lerneffekte beim
KoMPASS-Training. Im Anschluss an
den KoMPASS-Fortbildungskurs ha-
ben die Arzte vier Monate lang Ge-
legenheit, die neu erlernte Gesprichs-
fithrung in ihrer Praxis umzusetzen.
Dann kénnen sie ein eintagiges Auf-
frischungstraining besuchen.

Wissenschaftliche Studie wertet

Trainingserfolge aus

Wie der Kurs das kommunikative Ver-
halten der Teilnehmer beeinflusst, soll
eine wissenschaftliche Studie heraus-
finden. Psychologen untersuchen das
Gesprachsverhalten der Teilnehmer
unmittelbar vor und nach dem Kurs
sowie sechs Monate spater. Als Ver-
gleichsgruppe dienen Arzte, die kein
derartiges Training absolvieren. Bis
2010 lauft das Projekt, das von Arz-
ten und Psychologen des Univer-
sitatsklinikums Heidelberg initiiert
wurde und von der Deutschen Krebs-
hilfe geférdert wird. Am Ende soll
ein standardisiertes Trainingspro-
gramm fiir die Gesprachsfiihrung in
der Krebsmedizin entwickelt wer-
den. In vielen Lindern, zum Beispiel
England und der Schweiz, geho-
ren Kommunikationstrainings bereits
zur Facharztausbildung.

Kirsten Schuster
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SERIE: Die Helmholtz-Forschungszentren im Portrat
Das Helmholtz-Zentrum fir Infektionsforschung (HZI) in Braunschweig

Die Wissenschaftler am HZI sind Krankheitserregern auf der Spur: Warum ma-
chen uns manche Viren und Bakterien krank? Wie tricksen sie unser Immun-
system aus? Und warum sind manche Menschen anfalliger fiir bestimmte
Infektionen als andere? Auf der Suche nach Antworten entdecken die Forscher
auch neue Wege zur Bekampfung von Krebs.

weit fiir ein Drittel aller Todesfal-
le verantwortlich. Wie kann man

Das Deutsche Krebsforschungszentrum

Infektionskrankheiten sind welt-
gehort der Helmholtz-Gemeinschaft

Deutscher Forschungszentren an — der diese Krankheiten heilen oder sich
gréfiten Wissenschaftsorganisation in von vornherein vor einer Infektion
Deutschland. Unter ihrem Dach haben schiitzen? Die Wissenschaftler am HZI

forschen bei der Suche nach Antwor-
ten auf diese Fragen auf allen Ebenen
— vom einzelnen Molekiil bis hin zum
gesamten Organismus.
Strukturbiologen zum Beispiel un-
tersuchen jene Eiweif3e, die den Krank-
heitserregern Zutritt in unsere Zellen
verschaffen — so genannte Schliissel-
und Wirtschaft. molekiile. Bei Listeria-Bakterien ha-
ben die Forscher das entscheidende
Protein bereits entdeckt: Das Interna-
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sich 15 Forschungszentren vereint, mit
zusammen 26 500 Mitarbeitern und
Mitarbeiterinnen und einem Jahresbud-
get von 2,3 Milliarden Euro. Die Helm-
holtz-Gemeinschaft leistet Beitrdge zur
Losung von grofsen und drdngenden
Fragen von Gesellschaft, Wissenschaft




lin, ein Protein auf der Oberfliche der
Bakterien, offnet diesen die Tir in die
Wirtszelle. Versteht man, wie solche
Schliissel funktionieren, kann man
versuchen, sie zu blockieren und so die
Infektion zu verhindern.

Zellforscher wiederum konzentrie-
ren sich auf das Wechselspiel zwischen
Krankheitserregern und Zellen des Im-
munsystems. Sie suchen dabei nicht
nur nach neuen Impfstoffen, mit de-
nen sich Immunzellen gegen einen Er-
reger ,scharf machen” lassen, sondern
auch nach neuen Wegen, diese Impf-
stoffe zu verabreichen, etwa per Inha-
lation. Auf der Suche nach einem Impf-
stoff gegen Hepatitis-C-Viren arbeiten
Wissenschaftler an einem besonders
ehrgeizigen Projekt: Sie wollen Mause
ziichten, die nicht nur Leberzellen mit
menschlichen Eigenschaften besitzen,
sondern auch ein anndhernd mensch-
liches Immunsystem.

Obwohl Viren und Bakterien fiir
viele Erkrankungen verantwortlich
sind, stellen sie fiir die Braunschwei-
ger Forscher nicht nur den Feind dar,
den es zu bekdmpfen gilt. Im Gegen-
teil: Manchmal sind sie sogar Verbiin-
dete im Kampf gegen Infektionskrank-
heiten. Wenn die Nahrung knapp wird,
attackieren Bakterien oft ihre Artge-
nossen mit biochemischen Substan-
zen. In den vergangenen 30 Jahren
wurden am HZI, das bis 2006 ,Ge-
sellschaft fiir biotechnologische For-
schung“ hief}, solche ,bakteriellen
Kampfstoffe” isoliert, untersucht und
kategorisiert. Das Ergebnis ist eine

:@' HELMHOLTZ
ZENTRUM FUR
|lHFEHTIDH5FDF€SEHUHG

L™
I ——
-

Die Forscher am Helmholtz-Zentrum
fiir Infektionsforschung untersuchen
Krankheitserreger — hier mit einem Test
zum Nachweis von Proteinen.
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Ein stabchenférmiges Bakterium Liste-
ria monocytogenes (gelb) heftet sich an
eine menschliche Mastzelle.

riesige Bibliothek von Naturstoffen.
Langst sind noch nicht alle Substanzen
vollstdndig untersucht und so halt die
Sammlung moglicherweise noch viele
ungenutzte Wirkstoffe bereit.

In dieser Bibliothek wurden kiirz-
lich Forscher der Medizinischen Hoch-
schule Hannover (MHH) fiindig, als sie
nach einer Substanz suchten, die die
Aktivitat einer bestimmten Cyclin-Ki-
nase beeinflussen kann (Kinasen sind
Enzyme, die im zelluldren Stoffwech-
sel eine zentrale Rolle spielen). Denn,
so hatten die Forscher festgestellt, wird
die Aktivitait dieser Kinase unter-
driickt, sinkt bei Miusen das Darm-
krebsrisiko. Der Naturstoff Argyrin er-
wies sich als optimal fiir die Zwecke
der Hannoveraner. Jetzt arbeiten die
Forscher daran, ein Krebsmedikament
auf der Basis dieses Wirkstoffs zu ent-
wickeln.

Es ware nicht der erste Schatz, der
aus der Braunschweiger Bibliothek
gehoben wiirde: Erst vor kurzem wur-
de in den USA ein neues Krebsmedi-
kament zugelassen, das Epothilon.
Es wird — wie das Argyrin — von so
genannten Myxobakterien produziert
und wurde ebenfalls am HZI entdeckt.
Wer weif3: Vielleicht tritt das Argyrin
bald in die Fufistapfen seines erfolg-
reichen Vorgéngers.

Mario Fix



Ergebnisse der ,einblick”-Umfrage

Das Interesse unserer Leser gilt vor allem den aktuellen Forschungs- ber 750 Leserinnen und Leser
ergebnissen und Behandlungsmethoden. Fast alle (etwa 9o Prozent) haben an der Umfrage in un-
geben an, dass sie sich fiir diese Themen besonders interessieren. An serer letzten Ausgabe teilge-

dritter Stelle steht das Thema ,,Umgang mit der Krankheit, fiir das

nommen — das sind etwa zehn Prozent
sich zwei Drittel unserer Leser interessieren.

unserer Abonnenten.
Den ,.einblick” lesen etwa so viele
Frauen (53,8%) wie Manner (46,2%). Sie

100 TQR 4T kommen aus allen Berufsgruppen und
’ 89,6 Alterklassen. Der jlingste Leser ist 18,

80 I R L der &lteste 95 Jahre alt. Der durch-
5 65,4 schnittliche ,einblick“-Abonnent ist
oo B 60 Jahre alt, bezieht das Heft seit acht-
“E“ einhalb Jahren und liest pro Heft

g sechseinhalb Beitrdge. Am meisten in-

40 = I 335 | 1 ""300 teressiert sie oder er sich fiir die Ergeb-
§ 17.0 155 nisse der aktuellen Krebsforschung,

20 8-+ ---- -2 1T rF11 - === fir neue Behandlungsmethoden und

fir den Umgang mit einer Krebs-
erkrankung. 13 Prozent unserer Leser
haben einen medizinischen Beruf, 15
Prozent arbeiten im mnaturwissen-
schaftlichen Sektor.

Die Frage ,Wie beurteilen Sie die
Versténdlichkeit der Beitrdge?“ wurde
von Uber 85% der Leser mit ,Genau
richtig” beantwortet. Ebenso die Frage
nach der Lange der Beitrage.

Wir bedanken uns herzlich bei al-
len Teilnehmern, auch fiir Kritik, Lob

und Anregungen.
U
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Die meisten ,einblick“-Abonnenten (50%) lesen pro Ausgabe »einblick“-Leser sind besonders treu: Sechzig Prozent lesen unser
4-7 Artikel, also etwa die Hilfte der Beitrdge. Jede(r) Dritte Magazin schon seit fiinf Jahren oder ldnger — 1,5 Prozent sogar
liest acht Artikel oder mehr. schon seit der ersten Ausgabe, die im Sommer 1987 erschien.
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Rezensionen
Leichte Kost

In seinem Buch , Das neue Lexi-
kon der Medizin-lrrtiimer” tritt
Werner Bartens gegen medizini-
sche Halbwahrheiten an.

Bartens, Werner: Das neue Lexikon der
Medizinirrtiimer
Taschenbuchausgabe: Piper Verlag
2008. ISBN: 978-3-492-24926-3.

269 Seiten, 8,95 Euro.

Gebundene Ausgabe: Eichborn Verlag
2006. ISBN: 3-8218-5635-1.

269 Seiten, 19,90 Euro.

chadet Fernsehen den Augen?

Wird man krank, wenn es drau-

f3en kalt ist? Schiitzt Aspirin vor
Krebs?

Fragen wie diese beantwortet Wer-
ner Bartens in seinem Buch ,Das neue
Lexikon der Medizin-Irrtiimer”, das
seit Mai dieses Jahres als Taschen-
buchausgabe erhaltlich ist (2006 er-
schien die gebundene Ausgabe). Auf
270 Seiten nimmt der Arzt, mehrfache
Buchautor und Wissenschaftsredak-
teur bei der Stiddeutschen Zeitung ins-
gesamt zweihundert medizinische
Vorurteile, Halbwahrheiten und frag-
wiirdige Behandlungen unter die Lupe.
Leider rdumt er nicht, wie im Buchtitel
versprochen, mit ,echten“ Medizin-
irrtimern auf, sondern stellt teilweise
eher eine Sammlung aus Grofmutters
Ammenmairchen zusammen. Ein Bei-
spiel hierfiir ist die Behauptung, man
bekomme vom Fernsehen schlechte
Augen - eindeutig eine Erziehungs-
mafinahme und kein Medizinirrtum.
Bartens’Erlduterungen sind meist sehr
einfach und kurz gehalten und da-
durch leicht verstdndlich. Allerdings
diirften wissenschaftlich interessierte
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Leser sich haufig weitere Details und
vor allem Fakten wiinschen.

Manchmal fehlt es Bartens’ Erkla-
rungen auch an aussagekraftigen
Quellen. Beispielsweise schreibt er,
dass Durchfall oft als harmlos hinge-
stellt werde, aber in Wirklichkeit sehr
gefahrlich sein konne. Er unterstreicht
diese Aussage mit Behauptungen wie
sjede Minute ein Todesfall“ oder
,500 000 Opfer jahrlich weltweit®, wo-
her er aber diese Angaben hat, ver-
schweigt er. Trotz dieser Méngel ist es
dem Autor gelungen, viele interes-
sante Themen aus dem Umfeld der
Medizin zwar knapp, aber fiir
Laien verstdndlich aufzubereiten. Das
Buch liest sich gut und ist humor-
voll geschrieben.

Stefanie Preisser

Nutzlicher Leitfaden

Das Buch ,Medikamente bei
Krebs“ bietet einen guten Uber-
blick tiber aktuelle Medikamente
in der Krebstherapie.
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~Medikamente bei Krebs*, Stiftung Wa-
rentest, 2008. ISBN: 978-3-937880-82-2.
206 Seiten, 16,90 Euro.

elche Behandlungsmetho-

den bietet die moderne

Krebsmedizin?  Erstatten
die Krankenkassen auch Arzneien,
die nicht zugelassen sind? Wie ist der
aktuelle Stand der Forschung zu den
verschiedenen Prdparaten? In ihrem
Buch ,Medikamente bei Krebs“ geht
die Journalistin Annette Bopp diesen
Fragen nach. Auf 206 Seiten stellt sie
80 ausgewdhlte Medikamente fiir
Krebspatienten vor.

Die erste Halfte ihres Buchs widmet
sie Medikamenten, die Tumoren ziel-
genau angreifen und gesundes Gewe-
be weitgehend unversehrt lassen. Ein
Beispiel hierfiir ist der monoklonale
Antikorper Bevacizumab, der die Neu-
bildung von Blutgefifien im Tumor
einddmmt. In der zweiten Halfte stellt
die Autorin Zytostatika vor, Zellgifte,
die bei Chemotherapien eingesetzt
werden — etwa Fluorouracil, das die
Arzte unter anderem bei Brustkrebs
anwenden. Schlief3lich geht Bopp auf
komplementirmedizinische Behand-
lungsmethoden ein, also Therapien
mit Mistelextrakten, Vitaminen oder
Enzymen.

,Medikamente bei Krebs“ infor-
miert dhnlich wie ein Beipackzettel:
Der Leser erfihrt, wie das jeweilige
Mittel wirkt, bei welchen Tumoren es
angewendet wird, was Patientenstudi-
en dariiber ergeben haben und worauf
bei der Anwendung zu achten ist. Das
alles prasentiert die Autorin verstand-
lich und klar strukturiert. Ein Register
erlaubt es, zu jeder Tumorart rasch ver-
schiedene Therapieoptionen zu fin-
den.

Das Kapitel iiber die komplemen-
tdrmedizinischen Methoden lasst Fra-
gen offen. Uber die Misteltherapie
schreibt Bopp, diese zdhle zu den am
besten erforschten Methoden der
Komplementirmedizin und konne
auch bei Lymphomen angewendet
werden. Hierbei beriicksichtigt Bopp
nicht den HTA-Bericht (,Health Tech-
nology Assessment”), der im Herbst
2006 verdffentlicht wurde. Aus ihm
geht hervor, dass wegen widerspriich-
licher Studien keine eindeutige Aussa-
ge dariiber moglich ist, ob Mistelex-
trakte die Lebensqualitat von Krebspa-
tienten generell verbessern. Nur bei
Brustkrebspatientinnen, so die HTA-

Experten, héatten Mistelprdparate
nachweislich zu einer hoheren Lebens-
qualitat gefiihrt.

Trotz letztgenannter Diskrepanz ist
»,Medikamente bei Krebs“ eine gelun-
gene Ubersicht aktueller Krebsmedi-
kamente. Das Buch eignet sich als
Nachschlagewerk fiir Patienten, Arzte
und Beratungsstellen. Allerdings ent-
wickelt die Krebsmedizin sich stindig
weiter, das Buch stellt also nur eine
Momentaufnahme dar.

Kathrin GiefSelmann



Lymphsystem

ass es Arterien und Venen gibt, die das Blut in den Koérper und

wieder zuriick zum Herzen transportieren, ist bekannt. Oft

gerat jedoch zwischen roten Blutkérperchen, Himoglobin und
Herzmuskel der zweite menschliche Transportweg in Vergessenheit:
das Lymphsystem. Es gehort zum Immunsystem und gliedert sich
in zwei Bereiche: das Lymphgefafisystem und die lymphatischen
Organe.

Zu den letzteren gehoéren das Knochenmark, die Milz, die Lymph-
knoten und der Blinddarm oder Wurmfortsatz (siehe Abbildung). In
den lymphatischen Organen reifen die Lymphozyten heran, weifie
Blutkorperchen, die Fremdstoffe in unserem Korper - etwa
Viren oder Bakterien — erkennen und bekdmpfen. Stets auf der Suche
nach Eindringlingen, wandern die Lymphozyten tiber Lymph- und
Blutgefafie durch den Korper.

Im Gegensatz zum Blutsystem bilden die Lymphgefafie keinen ge-
schlossenen Kreislauf, vielmehr enden sie als hauchdiinne Réhren
(Lymphkapillaren) blind im Gewebe. Die Lymphkapillaren nehmen
die hellgelbe Gewebsfliissigkeit, die Lymphe, aus dem Zellzwischen-
raum auf. Mehrere von ihnen vereinigen sich jeweils zu einem grofie-
ren Gefaf}, das sich wiederum mit anderen zu einer noch gréferen
Ader zusammenschlief3t. So entsteht ein Netzwerk, das den ganzen
Korper durchzieht.

Das Lymphsystem besitzt kein eigenes Herz, die Fliissigkeit wird
durch unkoordinierte Kontraktion von vielen kleinen, sogenannten
Lymphherzen vorangetrieben. Klappen in den gréfieren Lymphgefa-
Ren —-vergleichbar den Venenklappen - verhindern den Riickfluss. Das
Adernetzwerk miindet schlief$lich in die obere Hohlvene, von wo aus
die Lymphe, vermischt mit dem Blut, zum Herzen flief3t. Taglich pumpt
das menschliche Herz bis zu 8ooo Liter Blut durch den Kérper. Von der
Lymphe hingegen werden pro Tag nur ein bis zwei Liter in den Blut-
kreislauf eingespeist.

An einigen Stellen erweitern sich die Lymphgefiafie zu so ge-
nannten Lymphknoten. Diese dienen als Filterstation fiir Bakterien
und sonstige Fremdstoffe. Sind sie von vielen Eindringlingen be-
fallen, so wird die Vermehrung von Lymphozyten angeregt.
Machen sich zum Beispiel Viren in den Lymphknoten des Halses,
breit, so schwellen diese krankhaft an — ein Symptom, das man als
Lymphadenitis bezeichnet.

Neben viralen oder bakteriellen Infekten kénnen auch Krebser-
krankungen der Lymphorgane, etwa Morbus Hodgkin, eine schmerz-
hafte Schwellung der Lymphknoten verursachen. Dieser bosartige
Tumor tritt meist im Bereich des Nackens, des Halses oder der
Leisten auf. Behandelt wird Morbus Hodgkin mit einer Kombination
aus Chemo- und Bestrahlungstherapie.

Auch bei Organtumoren wie Prostata- oder Brustkrebs spielt das
Lymphsystem eine bedeutende Rolle, denn viele Tumoren bilden
Tochtergeschwiilste in nahe liegenden Lymphknoten und breiten
sich so iliber das Lymphsystem aus. Um dem entgegen zu wirken,
entfernen Chirurgen héufig die dem Tumor benachbarten Lymph-
knoten gleich mit.

Stefanie Preisser

Thymus

Obere Hohlvene

Milz

Lymphknoten

Wurmfortsatz

Lymphgefiifse
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Preise und Auszeichnungen

Dr. Stefan Pfister, Abteilung Molekulare Genetik am Deutschen Krebsfor-
schungszentrum und Kinderonkologe am Universititsklinikum Heidel-
berg, erhielt fiir seine Forschung zwei Auszeichnungen: den mit 100 ooo
Euro dotierten Dr.-Hella-Biihler-Preis 2007 sowie die Erlose der diesjah-
rigen Charity-Tour des Radtreffs Rhein-Neckar in Héhe von 85000 Euro.
Zusammen mit seinem Team sucht er nach molekularen Markern, um

die Wirksamkeit von Therapien bei dem haufigsten bosartigen Hirntumor
im Kindesalter, dem Medulloblastom, vorhersagen zu kénnen.

Ph.D.-Student Rui Nobre, Abteilung Tumorvirus-Charakterisierung ist Mit-
begriinder des seit 2007 bestehenden Start-up-Unternehmens ,InfoGene*,
das sich auf innovative Diagnose- und Screening-Verfahren fiir Krebs-
erkrankungen spezialisiert hat. Fiir ein Testverfahren, das das Screening
nach dem Humanen Papillomvirus (HPV) vereinfachen und beschleunigen
soll, erhielt er beim portugiesischen ,BES Innovation National Contest in
allen Kategorien den ersten Preis und konnte sich iiber insgesamt 85000
Euro freuen.

Dr. Alexandros Vegiopoulos, Nachwuchsgruppe Molekulare Stoffwechsel-
kontrolle am Deutschen Krebsforschungszentrum, erhielt fiir seine Entde-
ckung, dass Prostaglandine den Fettstoffwechsel regulieren, den Novartis-
Preis ,Junge Endokrinologie“. Der Mechanismus kénnte beim starken Ge-
wichtsverlust von Krebspatienten eine Rolle spielen. Der Preis war mit

10 ooo Euro dotiert und wurde anldsslich des zehnten Européischen
Kongresses fiir Endokrinologie im Mai in Berlin iibergeben.

Prof. Harald zur Hausen, ehemaliger wissenschaftlicher Stiftungsvorstand
des Deutschen Krebsforschungszentrums, erhielt fiir seinen Beitrag zur
Pravention des Gebarmutterhalskrebses den , Outstanding Volunteer
Award for Excellence in Cancer Control 2008“ der UICC (,,Union Interna-
tionale Contre le Cancer”). Der Preis wurde am 27. August 2008 wahrend
der Eroffnung des Weltkrebskongresses in Genf verliehen.

@ einblick 2/2008




Zum Artikel ,Riskante Beziehungen*“
(einblick 1/2008, Seite 16), in dem es

heifst, dass Napoleon an Magenkrebs
gestorben sei:

Sehr geehrte Damen und Herren,

es gibt zwei Meinungen zu Napoleons Tod. Franzosische His-
toriker, darunter die in Kanada beheimatete ,Société pour le
Souvenir de Napoléon®, stehen hinter der These, dass Napo-
leon durch Gift (Arsen) ermordet wurde. Diese Vermutung
kam durch die Veréffentlichung der Tagebiicher seines Die-
ners Bernard in den 1950er Jahren auf. Dagegen vertreten
englische Mediziner die These vom vererbten Magenkrebs
des Vaters. Der letztgenannten Informationsquelle bediente
sich wohl auch Frau Rau, die Autorin des Artikels. Im Bericht
uiber die Autopsie Napoleons, der von fiinf der sechs anwe-
senden Arzte unterzeichnet wurde, jedoch nicht von dessen
korsischem Leibarzt Antommarchi, fehlt jeder Hinweis auf
das Vorhandensein einer Krebsgeschwulst bei Napoleon.

Richard E. Schneider,
freier Wissenschaftsjournalist aus Tiibingen

Schreiben Sie uns! Ihre Leserbriefe und Zuschriften konnen
Sie uns per E-Mail schicken (einblick@dkfz.de) oder per Post
(Deutsches Krebsforschungszentrum, Presse- und Offentlich-
keitsarbeit, Redaktion ,einblick”, Im Neuenheimer Feld 280,
69120 Heidelberg). Gedruckte Leserbriefe reprdsentieren nicht
zwangsldufig die Meinung der Redaktion. Wir behalten uns
vor, Leserzuschriften vor dem Abdruck zu ktirzen.
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