


Stiftungsbrief c.orar 2016 WAL'[EBF_T U(EI!ULZ

Krebs muB kein Schicksal sein

Die Meinung eines renommierten amerikanischen Krebsforschers,
Krebs entstehe durch Zufall und unglickliche Umsténde, widerleg-
ten jetzt statistische und empirische Untersuchungen einer eben-
so anerkannten Gruppe, ebenfalls in der britischen Zeitschrift
,Nature“. Danach dominiert nicht der Zufall, sondern zu 70 bis 90
Prozent ergibt sich das Risiko, wéhrend der Lebenszeit an Krebs zu
erkranken, aus dem Zusammenwirken auBerer Einflisse wie UV-
Strahlung oder Chemikalien. Auch die Kopiermaschinerie in den
Krebsstammzellen unterliegt dem schadlichen EinfluB von Gift-
stoffen oder Extremstrahlung. Damit liegt es in unserer Hand, die
groBen Risikofaktoren wie Rauchen, AlkoholmiBbrauch oder Luft-
verschmutzung zu meiden.

Nach empirischen Daten ist meist eine Mischung aus externen und
internen Einflissen die Ursache von Krebs. Hingegen sehen die
Krebsforscher den Nachweis langst erbracht, daB bei Darmkrebs
zu 75 Prozent die Erndhrung der Hauptausléser ist und bei Haut-
krebs zu 65 bis 90 Prozent Hautverbrennung durch GberméBige
Sonneneinstrahlung. Zudem hinterlassen Schadstoffe und Strah-
lungen genetische Fingerabdriicke, in Krebszellen kennt man mitt-
lerweile mindestens dreiBig fir einen Krebs charakteristische Feh-
lermuster in bestimmten Genen. Lediglich zwei von ihnen kénnen
mit dem AlternsprozeB in Verbindung gebracht werden, bei den
Ubrigen fand man Zusammenhénge mit Umwelteinflissen, Ultra-
violettstrahlung, Tabakgift oder wie beim Gebarmutterhalskrebs
Papillomviren. Mutationen durch auBere Einfliisse sind zu 100 Pro-
zent Ursache von Lungen- und Schilddrtisentumoren sowie Myelo-
men und zu 80 bis 90 Prozent von Blasen-, Dickdarm- und Gebar-
mutterkrebs.

Die Versorgung bei Lungenkrebs

Lungenkrebs ist mit jahrlich Gber 50.000 Neuerkrankungen eine
der haufigsten Krebserkrankungen in Deutschland. Wissenschaft-
ler am Helmholtz Zentrum Minchen haben nach Krankenkassen-
daten untersucht, welche Behandlung die beste Prognose hat und
was sie kostet. Dafiir wurden die Daten von ca. 12.000 M&nnern
und ca. 5.000 Frauen erfaBt, die Lungenkrebsfalle aus dem Jahr
2009 Uber drei Jahre verfolgt. Insgesamt wurde etwa ein Drittel der
Patienten operiert. lhre Prognose war im Vergleich mit Bestrahlung
oder Chemotherapie (knapp 47 Prozent) deutlich besser. Allerdings
sei nicht in jedem Fall ein operativer Eingriff méglich oder sinnvoll.
Deshalb gewinnt die Weiterentwicklung von Friiherkennungsmaf-
nahmen an Bedeutung, um die Diagnose in einem noch operablen
Krankheitsstadium stellen zu kdnnen.

Die Forscher des Helmholtz Zentrums Miinchen, die auch Teil des
Deutschen Zentrums flir Lungenforschung sind, fanden heraus,
daB die héchsten Kosten in den ersten sechs Monaten nach der
Diagnose durch den stationaren Aufenthalt anfallen. Eine ambulan-
te onkologische Betreuung spielt nur eine untergeordnete Rolle.
Der durchschnittliche finanzielle Aufwand fiir eine Lungenkrebser-
krankung betrug etwa 20.000 Euro. Es fiel auf, daB etwa ein Finftel
der Patienten keine krebsspezifische Therapie erhielt.
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Neue Bestrahlung
bei Prostatakrebs

Das Zentrum fir klinische Studien der Universitat Libeck ko-
ordiniert die erste klinische Studie Deutschlands zum h&ufigsten
Krebs des Mannes, dem Prostatakrebs. Beteiligt daran sind die
Universitatskliniken Schleswig-Holstein und Rostock sowie das
Saphir-Radiochirurgiezentrum in Frankfurt am Main. Prostata-
krebs wird standardmaBig im Zeitraum von sechs bis acht Wo-
chen vierzigmal bestrahlt, in niedriger Einzeldosis zur Schonung
des Gewebes. Die aktuelle Studie, fur die die neue Bestrahlung
eigens zugelassen wurde, setzt das sogenannte Cyber-Knife
des Saphir-Radiochirurgiezentrums ein, einen Miniatur-Linear-
beschleuniger an einem Roboterarm. Diese Strahlenchirurgie
habe sich in den USA bereits als erfolgreich erwiesen, die ame-
rikanische Fachgesellschaft fir Strahlentherapie habe sie als
Option anstelle der Standardbehandlung empfohlen, berichtet
der Direktor der Klinik fir Strahlentherapie am Frankfurter
Universitatsklinikum. Jetzt sollen Prostatakrebspatienten Uber
70 Jahre behandelt werden. Fir sie sind nur noch finf Termine
innerhalb von eineinhalb Wochen notwendig.

Parvoviren
werden zur Therapie

Parvoviren befallen Nagetiere und verursachen beim Menschen
keine Krankheitssymptome, kdnnen jedoch Krebszellen infizieren
und abtdten. Das Deutsche Krebsforschungszentrum erforschte,
warum sich diese Viren beim Menschen ausschlieBlich in Tumor-
zellen vermehren und damit sich zur Therapie eignen. Um zu wach-
sen, brauchen die Parvoviren ein zelluldres Enzym, die Kinase
PDK1, die normalerweise von auBen aktiviert wird, wenn Wachs-
tumsfaktoren an die Zelle andocken. In Mausen, den natirlichen
Wirten des Virus, kann es die PDK1 Uber einen internen Weg akti-
vieren. Dabei hilft ein Enzymkomplex, der eine Phosphatgruppe auf
einen bestimmten Baustein der PDK1 Ubertragt und dadurch akti-
viert. Werden menschliche Zellen in der Kulturschale mit einer dau-
erhaft aktivierten PDK1 ausgestattet, werden sie empfanglich fir
Virusinfektion und -vermehrung.

In Krebszellen, vor allem dem bdsartigsten Hirntumor (Glioblastom),
entdeckten die Forscher des Krebsforschungszentrums, daB die
PDK1 von vornherein dauerhaft aktiviert ist. Das nlitzen die Parvo-
viren aus. So gibt es erstmals eine molekulare Ursache fir die
natUrliche Selektivitat, auBerdem einen Biomarker, der vorhersagt,
bei welchen Tumoren eine Parvovirus-Therapie anschlagen kann.
Gegen Hirntumoren werden derzeit Wirkstoffe erprobt, die die
Wachstumsfaktor-Rezeptoren auf der Zelloberflache blockieren. Ist
die PDK1 aktiviert, ist die Krebszelle unabhangig von Wachstums-
faktoren, eine Blockade bleibt ohne Wirkung.
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Das bosartige
Netzwerk zerstoren

Hirntumoren wie das besonders bdsartige Glioblastom, wach-
sen wie ein Pilz diffus in das gesunde Hirngewebe ein. Deshalb
lassen sie sich durch eine Operation nicht vollstédndig entfer-
nen und wachsen weiter. Wissenschaftler von der Neurologi-
schen Universitatsklinik Heidelberg und vom Deutschen
Krebsforschungszentrum haben eine verbliffende Eigenschaft
dieser bosartigen Zellen entdeckt, die ihre duBerst wirksame
Resistenz erklart.

Mit extrem diinnen und langen Fortsatzen ihrer Zellmembran
durchdringen sie das gesunde Gehirn, tasten es sténdig ab
'\l und bilden schlieBlich Kolonien. Mit zunehmendem Tumor-
wachstum verbinden sich die Krebszellen mit diesen Fortsét-
» zen zu einem groBen Netzwerk, &hnlich den Nervenzellen im
Gehirn. Die Tumore erkennen eine Schadigung des Netzwerks
und reparieren es umgehend. Eine Bestrahlung, eine Stan-
dardtherapie beim Glioblastom, Uberleben vor allem diejeni-
gen Tumorzellen, die Teil des Netzwerks sind, unvernetzte
Krebszellen dagegen sterben.

Die Analyse der Genaktivitdten von 250 Hirntumorpatienten
zeigte, daB die Krebszellen bestimmte molekulare Signalwege
fir ihre Vernetzung miBbrauchen, die normalerweise an der
frihen Entwicklung des Nervensystems beteiligt sind. Im Ex-
periment entwickelten Mause nach einer Blockade dieser
Signalwege geringer vernetzte kleinere Tumoren, die sehr stark
auf eine Strahlentherapie ansprachen. Die Ergebnisse sind ein
lange gesuchter Ansatz, um die Resistenz fiir eine bessere
Behandlung der Tumoren zu brechen. AuBerdem zeigen sie,
warum eine molekular definierte Subgruppe von Hirntumoren
deutlich starker von der Therapie profitiert, weil bei ihnen die
Fahigkeit zur Netzwerkbildung begrenzt scheint. Es gilt also,
das bésartige Netzwerk zu zerstéren.

Chemotherapie ohne
Haarausfall

Nach Erfahrung der Krebstherapeuten wird bei der Krebs-
behandlung der Haarausfall als Nebenwirkung mehr gefiirchtet
als Ubelkeit oder Gewichtsverlust. Viele Therapiezentren bie-
ten jetzt eine Kuhlkappe an. Eine halbe Stunde vor Beginn der
Infusion kihlt diese Silikonkappe die Kopfhaut langsam auf
drei bis funf Grad herunter. Die BlutgefaBe verengen sich, der
Stoffwechsel verlangsamt sich, und so gelangt nur eine geringe
Menge der zelltdtenden Medikamente in die Kopfhaut.

Noch muB diese Behandlung meistens selbst bezahlt werden.
Die Kosten liegen aber unter 100 Euro pro Sitzung. Es kommt
in vielen Féllen zu einer deutlichen Reduktion des Haarausfalls,
abhé&ngig auch von Zusammensetzung der Chemotherapie.
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Krebs bhei Kindern

Nach Angaben des Statistischen Bundesamtes erkranken in
Deutschland taglich etwa 1.300 Menschen an Krebs, davon sechs
junger als 20 Jahre. Auf finf krebskranke Madchen kommen sechs
krebskranke Jungen, acht von zehn Kindern berleben ihre Krank-
heit. Prof. Olaf Witt, Kinder-Onkologe am Universitatsklinikum Hei-
delberg und am Nationalen Centrum fir Tumorerkrankungen, zahlt
die Krebsarten bei Kindern auf. Die haufigsten Krebsarten bei
Erwachsenen, Krebs- und Lungenkarzinome, bauen sich mit fehler-
haften Zellen im Erbgut Uber die Jahre auf und kommen deshalb
bei Kindern nur mit etwa einem Prozent vor. Hingegen entstehen
Tumoren im Nervensystem wie Hirntumore (25 Prozent) oder das
Neuroblastom (7 Prozent) wahrend der frihen Organentwicklung
und kommen vor allem bei kleinen Kindern vor. Zu 11 Prozent
treten Lymphome, zu 33 Prozent Leukdmien auf. Grundsétzlich be-
kommen Kinder die gleichen Medikamente wie Erwachsene. Es ist
aber wichtig, fir neue Medikamente auch bei Kindern friihe klini-
sche Studien durchzufiihren. Die richtige Dosis muB gefunden,
mdgliche Wirkungen und Nebenwirkungen erfaBt werden. Spét-
folgen lassen sich, vor allem bei intensiver Therapie, nicht aus-
schlieBen, Herz, Leber oder Nieren kénnen geschadigt, die Frucht-
barkeit beeintrachtigt werden. Die Bestrahlung kann zu verminder-
ter Intelligenz oder Kleinwuchs flihren. Witt schlieBt auch nicht aus,
daB sowohl Chemotherapie als auch Bestrahlung selbst Krebs ver-
ursachen kénnen.

Fir Prof. Simone Fulda (Forschungspreistragerin der Walter Schulz
Stiftung), Direktorin des Instituts fur Experimentelle Tumorforschung
in der Padiatrie des Frankfurter Uniklini-
kums, ist die Krebsbekdmpfung bei Kin-
dern eine der groBten medizinischen
Herausforderungen. Krebs sei fir junge
Patienten und ihre Angehdrigen beson-
ders belastend, die moglichen lebens-
langen Folgen der Therapie miBten im
Blick behalten werden. Bei der Therapie
gibt es immer neue Medikamente wie
beispielsweise eines, das bei der lym-
phatischen Leukdmie die Blockade ei-
nes Proteins auflost, das den Tod alter
und defekter Zellen verhindert. Diese
Blockade riihrt oft von einer Schadigung
der DNA etwa durch UV-Strahlen her.
Eine Kombination von Chemo-, Immun-
und molekularer Therapie sei sinnvoll,
sagt Fulda. Dann kénnten auch Krebsar-
ten, die heute noch zum Tod flihren, zu
chronischen Krankheiten werden, wenn
keine endgultige Heilung mdglich sei.
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Die E-Zigarette kann es auch nicht sein

Mancher, der sich das Rauchen abgewdhnen will, nimmt Zuflucht
zur E-Zigarette, die als GenuBmittel, harmlose Alternative und Ju-
gendlichen als Lifestyle-Accessoire angepriesen wird. Die Stabs-
stelle Krebspréavention des Deutschen Krebsforschungszentrums
stellt dazu neue Verdéffentlichungen vor.

Nikotin ist toxisch und ernstzunehmen, auch wenn es ohne die
Giftstoffe des Tabakrauchs Uber die E-Zigarette aufgenommen
wird. Es macht kérperlich und psychisch abhéangig und steht im
Verdacht, Atherosklerose, Typ-2-Diabetes, Krebs auszulésen und
die Wirkung von Chemo- und Strahlentherapie zu vermindern. Ni-
kotin kann den Verlauf der Schwangerschaft und die Gesundheit
des Ungeborenen langfristig und schwerwiegend beeintrachtigen,
es tragt vermutlich zum Plétzlichen Kindstod bei und stért die spé-
tere Gehirn- und Lungenentwicklung. Besonders Jugendliche und
Schwangere sollten weder rauchen, noch E-Zigaretten verwenden,
warnt das Deutsche Krebsforschungszentrum.

Es hat gemeinsam mit dem Bayerischen Landesamt fir Gesund-
heit und Lebensmittelsicherheit eine weitere Publikation zu E-Ziga-
retten und E-Shishas herausgegeben. Danach ergeben sich drei
Gesundheitsgefahren: das Chemikaliengemisch aus Tragersub-
stanzen, Aromen und Nikotin; das individuelle Nutzerverhalten; die
Gerétetechnik. So steigt die Konzentration krebserzeugender und
mdglicherweise krebserzeugender Substanzen wie Formaldehyd
und Acetaldehyd im Aerosol der E-Zigarette mit der Temperatur
des Verdampfers, die von der Batteriespannung und dem Verhalten
des Nutzers bestimmt wird.

Neben der DNA-Erbinformation gibt es einen ,epigenetischen®
Code aus chemischen Verdnderungen an der DNA oder ihren
Verpackungsproteinen, der bestimmte DNA-Bereiche mit Methyl-
gruppen markiert. Diese Methylmuster unterscheiden nicht nur Tu-
moren von ihren Ursprungsgeweben, sondern — wie jetzt erkannt
wurde — auch verschiedene Zellen und verschiedene Reifestadien
eines Zelltyps innerhalb eines gesunden Organs. Bei den B-Zellen
betreffen diese reifungsbedingten Differenzen 30 Prozent des
gesamten Erbguts, stellt der Epigenetiker Christoph Plass vom

Deutschen Krebsforschungszentrum fest. Er wollte mit Kollegen
/ aus Heidelberg, Essen, Ulm und den USA am Methylmuster das
Entwicklungsstadium der B-Zellen die chronisch-lymphatische
B-Zell-Leuk&mie feststellen. Das Ergebnis war, daB die Leuk&mie

aus so gut wie allen Reifestadien entstehen kann, die bisher als
krebstypisch betrachteten Methylisierungsunterschiede tatséch-
lich eher das charakteristische Muster der Entwicklungsstadien
zum Zeitpunkt der Entartung darstellen. Danach bleibt das Methyl-
muster nahezu unverandert. Das Forscherteam stellte fest, daB
Leuk&mien aus fortgeschrittenen Reifungsstadien deutlich besser
auf die Therapie ansprachen. Wenn nun die vermeintlich krebs-
typischen Methylmuster Uberwiegend nur das normale Entwick-
lungsprogramm der Zellen widerspiegeln, miBten Therapiekon-
zepte neu Uberpriift werden. Der Epigenetiker will auch prtfen, ob
bei anderen Blutkrebsarten oder Prostatakrebs das vermeintlich
krebstypische Methylmuster lediglich das normale Reifungspro-
gramm der Zellen zeigt.
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Eine neue Brust aufbauen

Nach der Entfernung einer von Krebs befallenen Brust steht die
Patientin vor der Frage, wie kann ein Wiederaufbau stattfinden.
Etwa 8.000 Patientinnen jahrlich missen sich entscheiden, ob sie
ein Implantat einsetzen oder eine neue Brust aus kdrpereigenem
Gewebe aufbauen lassen wollen. Das ,,Deutsche Arzteblatt“ hat zu-
sammengefaBt, Uber was sich Patientinnen unbedingt informieren
sollten.

Wichtig ist, daB sie sich an ein Brustzentrum wenden, wo die Brust-
krebstherapie alle Bereiche der Primértherapie erfaBt. Die Wahl
zwischen den Rekonstruktionsverfahren hangt von verschiedenen
Bedingungen ab. Mit Implantaten gibt es bei einer zusatzlichen
Strahlentherapie haufig Komplikationen wie Wundinfektionen oder
Vernarbungen der Kapsel mit Einziehungen der Haut. Diesen Pati-
entinnen sollte eine Rekonstruktion mit Eigengewebe empfohlen
werden, meist aus den Haut-Muskellappen der Bauchdecke oder
vom Riicken, auch wenn sie aufwendiger sind.

Fir eine Entscheidung sollten sich die Frauen ,alle Zeit der Welt“
nehmen, weil eine Reihe von Kriterien zu berlcksichtigen ist: Art
und Zeitpunkt der Chemotherapie, Wahl der Hormonbehandlung,
weitere Erkrankungen wie Diabetes, Rauchen. Viele Patientinnen
entscheiden sich fur ein Implantat, weil der Eingriff rascher zu be-
werkstelligen ist und zusétzliche Narben an Ricken oder Bauch
vermieden werden. Daflr gelten die kosmetischen Resultate bei
der Brusterneuerung mit eigenem Gewebe langfristig als stabiler,
die Patientinnen sind mit dem Ergebnis sogar gelegentlich zufriede-
ner als jene, deren Brust bei der Operation erhalten werden konnte.
Frauen, die praventiv auch gleich die zweite Brust operieren lassen
wollen, wird im Gegensatz zur Praxis in den Vereinigten Staaten da-
von meist abgeraten. Neun von zehn Brustkrebspatientinnen haben
nicht die Mutation in den BRCA-Genen, die das Risiko flir ein Kar-
zinom dramatisch erhéhen. Eine Entfernung der zweiten Brust
bringt deshalb keine Uberlebensvorteile, wie mehrere verlaBliche
Studien beweisen und die Arbeitsgemeinschaft Gynakologische
Onkologie unterstreicht.

Preis fur Brustkrebsforschung

Prof. Dr. med. Sibylle Loibl — Chair der German Breast Group -
gehort zu den Geforderten der Walter Schulz Stiftung. Deshalb ist
es besonders erfreulich, daB sie jetzt gemeinsam mit Karen Stein-
dorf vom Deutschen Krebsforschungszentrum mit dem Claudia
von Schilling Preis 2015 ausgezeichnet wurde. Loibls Forschungs-
schwerpunkt ist die systemische Therapie vor einer Brustkrebs-
operation und die Definition von Pradiktionsmarkern.

Steindorf untersucht, welche Art von Sport am deutlichsten die
Lebensqualitdt und auch die Heilungschancen von Brustkrebs-
patientinnen verbessert.
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Annexine zur Krebsabwehr unterdrucken

Die Apoptose 8Bt nach strengen Regeln téglich Kdrperzellen ster-
ben. Dabei unterdriicken diese sterbenden Zellen die Abwehrreak-
tionen gegen korpereigene Strukturen, damit aber auch den Kampf
gegen einen Tumor. Das Deutsche Krebsforschungszentrum (DKFZ)
fand jetzt den Ausldser fur diese Toleranz. Besondere intrazellulare
Proteine, die Annexine, werden in sterbenden Zellen an die Oberfla-
che transportiert und verhindern die Immunreaktion.

Die Annexine treten in Kontakt mit den Dendritischen Zellen, die als
Teil des Immunsystems den Koérper nach fremden Strukturen wie
Viren und Bakterien absuchen, andere Immunzellen aktivieren und
auch die apoptotischen Zellen beseitigen. Hemmen die Annexine
diese Aktivitat der FreBzellen, wandern die Dendritischen Zellen in
die Lymphknoten und préasentieren dort die mit den sterbenden
Zellen aufgenommenen Proteine. Das Immunsystem toleriert sie.
Die Immungenetiker des DKFZ haben nun einen Kontrollpunkt des
Immunsystems gefunden, an dem der Tumor die gegen ihn gerich-
tete Abwehr blockieren kann. Dieser Mechanismus soll bei der Ent-
wicklung von Therapeutika helfen, die die Annexine unterdriicken
oder maskieren, um Immuntherapien und konventionelle Krebsthe-
rapien zu unterstltzen sowie Autoimmunerkrankungen besser in
den Griff zu bekommen.

n eLgener
Sache!

Unsere neue Informationsbroschire liegt vor.

Wenn Sie Interesse haben, kbnnen Sie sie in unserem
Pressebiro anfordern:

WWS!werbe.de, Renate Schnell,

Hainer Weg 180, 60599 Frankfurt.

Wir schicken sie lhnen gerne zul!

Jede Spende zahit!

Wir freuen uns sehr uber
lhre Hilfe und bedanken uns
bei all unseren Spendern
und Forderern!

Impressum:

Walter Schulz Stiftung
Gemeinnutzige Stiftung zur Férderung der
medizinischen Krebsforschung

Verwaltungssitz

FraunhoferstraBe 8, 82152 Planegg/Martinsried
Tel.: +49 (89) 76 70 35 06

Fax: +49 (89) 76 69 25

E-Mail: info@walter-schulz-stiftung.de
www.walter-schulz-stiftung.de

Vorstand:

Monika Thieler (1. Vorsitzende)

Prof. Dr. med. Wolfgang Eiermann

Otto Schwarz

Prof. Dr. med. Heinz Hofler (Vors. Wiss. Beirat)
Schirmherrschaft:

Dr. Antje-Katrin Kiihnemann

Verantwortlich fir den Inhalt: Walter Schulz Stiftung

Pressestelle: WWS!werbe.de, Renate Schnell
60599 Frankfurt/Main, Hainer Weg 180

Tel.: +49 (69) 96 74 15 55, Fax +49 (69) 96 74 15 56
E-Mail: info@wws-werbe.de




