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Wurzburger Nuklearmedizin entwickelt Alternative zur
Chemotherapie

Neuer Ansatz in der Diagnose und Therapie von Lymphom-Erkrankungen, bei der
Chemokinrezeptoren (CXCR4), die wahrend entziindlichen Prozessen und der
Metastasierung von Tumoren hochreguliert werden, gezielt angesteuert werden. Die
einmalige Behandlung mit dem Radionuklid 90Y-CXCR4 konnte bei mehreren Patienten
eine Komplettremission erzielen.

Wiirzburg. Die Nuklearmedizin in Wurzburg stellte bereits in der Novemberausgabe 2022 des
hochrangigen Fachmagazins ,Journal of Nuclear Medicine” (JNM) das Titelbild. Jetzt wird sie in der
ersten Ausgabe im neuen Jahr des JNM erneut die Titelgeschichte liefern. Im Mittelpunkt stehen
CXCR4-Liganden, beziehungsweise Proteine, die an die Chemokinrezeptoren namens CXCR4 binden
und Tumoren nicht nur darstellen, sondern auch gezielt zerstoren konnen. ,Diese neue Art der
Therapie, die durch die *Featured Articles of the Month " nun noch mehr Sichtbarkeit erhalt, gibt es
tatsachlich auf der ganzen Welt nur in Wurzburg”, verkiundet Prof. Dr. Andreas Buck.

Chemokinrezeptor CXCR4 ist attraktives Ziel fiir Tumorbildgebung und Therapie

Der Klinikdirektor der Nuklearmedizin am Uniklinikum Wirzburg erklart die Mechanismen: ,Zellen
benotigen die Chemokinrezeptoren CXCR4, um sich im Korper zu bewegen. Tumoren nutzen
denselben Mechanismus. Wenn ein Tumor diesen Rezeptor hat, kann er aus dem Blutstrom
heraustreten und sich in Organen wie Lunge oder Leber und in Knochen an Liganden binden,
wodurch Metastasen entstehen. Wir finden bis zu einer Million solcher Rezeptoren auf einer
einzigen Tumorzelle. Deswegen ist CXCR4 fur uns ein attraktives Ziel, sowohl fur die
Tumorbildgebung als auch fur die Therapie.”

Tumorzellen zum Aufleuchten bringen

Mit seinem Team arbeitet Andreas Buck an Spurstoffen, so genannten Tracern. In der Radiochemie
werden Molekule kunstlich mit radioaktiven Strahlern, die eine sehr kurzlebige Halbwertzeit haben,
beladen, damit sie bestimmte Stoffe im Korper binden und iiber radioaktiven Zerfall sichtbar
machen. ,Die Molekiile, die an den Chemokinrezeptor binden, sie gewissermafien zum Aufleuchten
bringen, haben wir miterfunden”, sagt Buck nicht ohne Stolz.

Weiche Strahler fiir Diagnostik, harte Strahler fiir Behandlung

»Wenn wir sehen, dass der Tracer nur im Tumor anreichert und nicht in den gesunden Geweben,
kann ich den Strahler austauschen und als Medikament fur die Therapie einsetzen”, erklart Andreas
Buck. Fur die Bildgebung mittels Positronen-Emissions-Tomographie (CXCR4-PET/CT) werden
weiche Radionuklide wie Fluor-18 verwendet. Fiir die Therapie kommen sehr harte Strahler wie
Lutetium-177 und Yttrium-90 zum Einsatz, die den Tumor dann auch tatsachlich zerstoren konnen.

Der Nuklearmediziner zeigt die Collage, die im Januar den Titel vom Journal of Nuclear Medicine
zieren wird - PET/CT-Bilder einer Patientin, die schwer kontrollierbare T-Zell-Lymphome aufwies,
welche auf die Standardtherapie nicht angesprochen haben. , Links in der Chemokinrezeptor-
Bildgebung sehen wir neben den Ausscheidungen der radioaktiv markierten Substanz uber die
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Nieren in die Blase fast ausschlieflich die Erkrankung. Die kugeligen Strukturen der T-Zell-
Lymphome leuchten in zahlreichen Lymphknoten, in den Knochen, der Milz und der Lunge. Das
rechte Bild zeigt das Ergebnis nach einer einmaligen Therapie mit Yttrium-90-CXCR4-Liganden. Das
Lymphom konnte komplett beseitigt werden. Die Patientin hat noch eine milde Chemotherapie sowie
eine Stammzelltherapie erhalten. Wir konnen zwar noch nicht von Heilung sprechen, aber von einer
kompletten Remission.”

Dem Team aus Wiirzburg ist es inzwischen bei finf Patientinnen und Patienten gelungen, die T-Zell-
Lymphome mit CXCR4-Liganden zu beseitigen. Nicht nur Andreas Buck ist davon uberzeugt, dass
dies ein Weg sein konnte, in Zukunft weniger Chemotherapien einzusetzen.

Seit 2020 hat die PentixaPharm GmbH, ein in Wurzburg ansassiges Tochterunternehmen der Eckert
& Ziegler AG, das erfolgreiche Konzept aufgenommen, um in einem von der Industrie gesponserten
klinischen Entwicklungs- und Zulassungsverfahren CXCR4 Diagnostik und Therapie einer Vielzahl
von Patientinnen und Patienten zukommen lassen zu konnen.

Uber die Nuklearmedizin am UKW

Andreas Buck ist seit dem Jahr 2011 am Uniklinikum Wiirzburg. Zu der Zeit war die Nuklearmedizin
noch traditionell mit der Behandlung von Schilddrisenkrebs befasst. Inzwischen nutzt das mehr als
100 Mitarbeiterinnen und Mitarbeiter umfassende Team die Kenntnisse der molekularen Medizin
und ubertragt die strahlungsbasierte Therapie auf andere Erkrankungen. In der Radiochemie
werden die Substanzen fur die Diagnostik und Behandlung entwickelt und unter GMP-Bedingungen
(Good Manufacturing Practice) hergestellt. Die Medizinphysik achtet darauf, die Strahlung im
niedrigen Bereich zu halten, die Arztinnen und Arzte untersuchen die Erkrankten, klaren auf und
behandeln, die technische Assistenz fithrt die Untersuchungen am Gerat durch und die Pflegekrafte
betreuen die Patientinnen und Patienten auf der Station.
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