MedWiss.

Neue Therapie macht Blutkrebszellen flr das Immunsystem
sichtbar

Die chronisch lymphatische Leukamie (CLL) ist bei Erwachsenen die haufigste Form von
Blutkrebs. Mit Chemotherapie und Medikamenten lasst sich die Krebserkrankung nicht
vollstandig heilen. Das Immunsystem des Menschen kann die Krebszellen zwar bekampfen,
entdeckt sie aber oft zu spat. Wissenschaftler aus dem Deutschen
Krebsforschungszentrum und dem Universitatsklinikum Heidelberg haben ein neues
Verfahren entwickelt, das die Leukamiezellen mit einer auffalligen Markierung versieht
und damit leicht auffindbar macht. So behandelt, waren Abwehrzellen in der Kulturschale
dazu in der Lage, CLL-Zellen zu vernichten.

Jedes Jahr erkranken in Deutschland rund 13.700 Menschen an Leukamie, etwa die Halfte davon an
chronischer lymphatischer Leukamie (CLL). Sie tritt vor allem bei alteren Erwachsenen auf und
Manner sind etwas haufiger betroffen als Frauen. Zusatzlich zur Chemotherapie stehen
Medikamente in Tablettenform zur Behandlung der CLL zur Verfugung.

»Eine vollstandige Heilung ist durch diese Behandlung nicht moglich, aber die krebsbedingten
Beschwerden konnen abgemildert werden”, erklart Henri-Jacques Delecluse vom Deutschen
Krebsforschungszentrum. Zusammen mit Peter Dreger vom Universitatsklinikum Heidelberg haben
Delecluse und seine Kollegen an Blutproben von Patienten mit CLL ein neues Verfahren getestet,
das die Krebszellen vollstandig eliminieren konnte.

CLL-Zellen sind bekannt dafiir, sehr resistent gegenuber Angriffen des Immunsystems zu sein - auch
weil sie von den Abwehrzellen schlicht nicht entdeckt werden. Die Heidelberger Wissenschaftler
machten die CLL Zellen nun fur das Immunsystem ,sichtbar”, indem sie sie mit einer auffalligen
Markierung, einem starken Antigen, markierten. Das versetzte die Abwehrzellen in die Lage, die
bosartigen Zellen zu vernichten.

Der Clou an der Sache: Die fiir die Zerstorung der markierten Krebszellen notwendigen
Abwehrzellen haben die meisten Menschen bereits im Korper vorratig. , Wir verwenden zur
Markierung der CLL-Zellen ein Antigen aus dem Epstein-Barr-Virus“, erklart Delecluse. Dabei
handelt es sich um ein Herpesvirus, mit dem sich die meisten Menschen schon im Kindesalter
infizieren und gegen das sie Abwehrzellen bilden. Spatestens ab dem 40. Lebensjahr findet sich
kaum mehr jemand, der noch keinen Kontakt mit dem Virus hatte. ,Wir zweckentfremden die
virusspezifischen T-Zellen dann fiir die Krebstherapie”, sagt der Forscher.

Als Markierung nutzen Delecluse und Kollegen spezifische Antikorper gegen CLL-
Oberflachenproteine, die mit Epstein-Barr-Virus-Proteinen gekoppelt waren. Leukamiezellen
nehmen den Antikorper ins Zellinnere auf, wahrend sie das Antigen auf der Oberflache vorzeigen.

Die DKFZ-Wissenschaftler testeten ihr Verfahren an Krebszellen aus dem Blut von zwolf CLL-
Patienten. Bei der grofSen Mehrheit der Untersuchungen konnten Abwehrzellen in der Kulturschale
die mit Epstein-Barr-Virus-Antigen bestuckten Krebszellen erfolgreich abtoten.

Der neue Ansatz von Delecluse und Kollegen unterscheidet sich von uiblichen Immuntherapien:
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Bislang werden meist die Abwehrzellen dazu angeregt, Krebszellen effektiver zu eliminieren. Doch
dazu mussen sich die entarteten Zellen dem Immunsystem von selbst zu erkennen geben, etwa
durch krebsspezifische Antigene auf ihrer Oberflache. ,Wir bringen dagegen ein sehr starkes
Antigen in die Krebszellen ein. Das heifSst, wir mussen nicht darauf warten, dass die Krebszellen
selbst Antigene produzieren, die vom Immunsystem erkannt werden”, beschreibt Delecluse den
Vorteil der neuen Therapie.

Was mit den aus dem Blut von CLL-Patienten gewonnenen Krebszellen gut geklappt hat, wollen die
Wissenschaftler nun auch bei Patienten erproben, die an diesem Blutkrebs leiden. ,Der nachste
Schritt ist eine klinische Studie, in der CLL-Patienten mit dem Verfahren behandelt werden”, sagt
Delecluse. ,Erweist sich die Therapie bei CLL als wirksam, wollen wir sie auch bei anderen
Blutkrebserkrankungen prufen.”
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Das Deutsche Krebsforschungszentrum (DKFZ) ist mit mehr als 3.000 Mitarbeiterinnen und
Mitarbeitern die groRte biomedizinische Forschungseinrichtung in Deutschland. Uber 1.000
Wissenschaftlerinnen und Wissenschaftler erforschen im DKFZ, wie Krebs entsteht, erfassen
Krebsrisikofaktoren und suchen nach neuen Strategien, die verhindern, dass Menschen an Krebs
erkranken. Sie entwickeln neue Methoden, mit denen Tumoren praziser diagnostiziert und
Krebspatienten erfolgreicher behandelt werden konnen. Die Mitarbeiterinnen und Mitarbeiter des
Krebsinformationsdienstes (KID) klaren Betroffene, interessierte Biirger und Fachkreise iiber die
Volkskrankheit Krebs auf. Gemeinsam mit dem Universitatsklinikum Heidelberg hat das DKFZ das
Nationale Centrum fiir Tumorerkrankungen (NCT) Heidelberg eingerichtet, in dem
vielversprechende Ansatze aus der Krebsforschung in die Klinik iibertragen werden. Im Deutschen
Konsortium fur Translationale Krebsforschung (DKTK), einem der sechs Deutschen Zentren fur
Gesundheitsforschung, unterhalt das DKFZ Translationszentren an sieben universitaren
Partnerstandorten. Die Verbindung von exzellenter Hochschulmedizin mit der hochkaratigen
Forschung eines Helmholtz-Zentrums ist ein wichtiger Beitrag, um die Chancen von Krebspatienten
zu verbessern. Das DKFZ wird zu 90 Prozent vom Bundesministerium fiir Bildung und Forschung
und zu 10 Prozent vom Land Baden-Wurttemberg finanziert und ist Mitglied in der Helmholtz-
Gemeinschaft Deutscher Forschungszentren.
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