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I_ Karzinom

THINK POSITIVE!

Liebe Krebspatienten, Liebe
Angehdorige,

in dieser Ausgabe méchten wir Sie Uber
aktuelles zum Prostatakrebs informieren.

Das Prostata-Karzinom Magazin wird
kiinftig auch die Themen Prévention und
Motivation ansprechen.

Das positive Denken ist uns sehr wichtig,
denn ohne diesem werden Sie kein
gliickliches Leben mit der Erkrankung
Prostatakrebs flhren,

Akzeptieren Sie die Erkrankung und
machen Sie aus dem sicherlich etwas
anderen Leben ein Schones.

lhr

Willi Daniels
Herausgeber
und Redakteur

htttp://prostata-karzinom.de
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Am 4. Februar 2023 war Weltkrebstag: Wie
die Deutsche Krebshilfe weiste auch die
Deutsche Gesellschaft fur Urologie e.V.
(DGU) anlasslich dieses wichtigen Aktions-
tages auf Defizite bei Pravention und Frih-
erkennung von Krebs in Deutschland hin
und rufte Birgerinnen und Blrger dazu auf,
sich auf ihrem Patientenportal

www.urologische-stiftung-gesundheit.de

Uber die Mdéglichkeiten der Vorbeugung und
der Friherkennung urologischer Krebser-
krankungen zu informieren.

Mit Blick auf die haufigste Tumorerkrankung
des Mannes wiederholt die wissenschaft-
liche Fachgesellschaft inre Forderung ge-
genliber den Verantwortlichen im Gesund-
heitswesen, die Empfehlungen des Euro-
paischen Rates zur Friherkennung des
Prostatakarzinoms mit hoher Prioritat auf
nationaler Ebene umzusetzen.

Urologische Tumoren machen mittlerweile
bis zu einem Viertel aller in Deutschland pro
Jahr neu gestellten Krebsdiagnosen aus.
Prostata-, Blasen-, Nierenzell- und Hoden-
karzinome sind dabei die haufigsten. Das
Prostatakarzinom weist sowohl in Deutsch-
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land als auch in der EU die mit Abstand
héchste Inzidenz der Krebsneuerkrankun-
gen unter Mannern auf und steht hinsicht-
lich der Mortalitat in Deutschland inzwi-
schen an zweiter Stelle: Im Jahr 2019 wur-
den in Deutschland 68.579 Neuerkrankun-
gen dokumentiert; im gleichen Jahr verstar-
ben 15.040 M&nner an diesem Tumor.

Vor diesem Hintergrund hat sich die DGU
seit Jahren fur eine Weiterentwicklung der
Prostatakrebs-Friherkennung stark ge-
macht und auf der Grundlage neuester evi-
denzbasierter Studiendaten bereits seit
Langerem ein zeitgeméalRes Friherken-
nungsverfahren gefordert, das nicht aus-
schlieBlich auf der Tastuntersuchung der
Prostata beruht. ,Im Einklang mit den jings-
ten Empfehlungen des Europaischen Rates
fordern wir die Entwicklung eines Friiher-
kennungsprogramms, das an Friherken-
nung interessierten Mannern den Zugang
zu einer facharztlichen Beratung, einem
PSA-Test und untersuchungsbefundab-
hangig ein multiparametrisches MRT der
Prostata ermdéglicht und haben Ende 2022
in einem Brief an Bundesgesundheitsminis-
ter Prof. Dr. med. Karl Lauterbach appelliert,

Fortsetzung nachste Seite >



dies mit hoher Prioritdt umzusetzen®, sagt
DGU-Generalsekretar Prof. Dr. med. Mau-
rice Stephan Michel. ,Wenngleich wir er-
freulicherweise mit dem Gemeinsamen
Bundesausschuss (G-BA) in konstruktiven
Gesprachen zum Thema sind, bleiben wir
besorgt, dass die Friherkennung des Pros-
tatakarzinoms in Deutschland im Vergleich
zu anderen europdischen Landern zurtick-
fallt und mahnen unsere Forderung nach
einer schnellen Umsetzung anlasslich des
diesjahrigen Weltkrebstages offentlich an®,
so Prof. Michel weiter.

Anfang Februar hatte die Deutsche Gesel-
schaft fir Urologie e.V. auch den Minister
fur Soziales, Gesundheit und Integration
des Landes Baden-Wirttemberg und der-
zeitigen Vorsitzenden der Gesundheitsmi-

AR <o

nisterkonferenz, Manfred Lucha, Uber die
Situation bei der Friiherkennung des Pros-
tatakarzinoms informiert. Der Minister hatte
sich zuletzt der M&nnergesundheit ange-
nommen und darauf hingewiesen, dass
Manner Vorsorge- und Friherkennungsun-
tersuchungen deutlich weniger haufig wahr-
nehmen als Frauen und dadurch vermeid-
baren Schaden an ihrer Gesundheit erlei-
den. ,Bedauerlicherweise kommt beim
Prostatakarzinom hinzu, dass den Mannern,
die bereit sind, an dieser Friherkennungs-
maflnahme teilzunehmen, mit der alleinigen
Tastuntersuchung derzeit in Deutschland
ein Verfahren angeboten wird, das klar un-
zureichend ist“, unterstreicht DGU-Prasi-
dent Prof. Dr. med. Martin Kriegmair den
dringenden Handlungsbedarf bei der Man-
nergesundheit.
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Radionukild-basierte Prostatakrebstherapie
nach Zulassung erstmals in Deutschland

eingesetzt

Wochen vier bis sechs Mal angewandt. Bei
PSMA-Therapie erhélt Zulassung / Erster rund zwei Drittel der Patienten zeigte die
Patient erfolgreich an Unimedizin Methode in den vorangegangen klinischen
Rostock behandelt Studien ihre Wirkung. ,Die Ausbreitung der

Metastasen kann damit gestoppt werden, in
Rostock — Prostatakrebs ist die haufigste einigen Fallen gehen sie sogar zurilick®,
Krebserkrankung bei Mannern. Ist der erklart Prof. Dr. Bernd Krause, Direktor der
Krebs bereits fortgeschritten, bilden sich Klinik und Poliklinik fir Nuklearmedizin. Er
Metastasen in anderen Organen, Knochen erwartet gute Erfolge der Therapie bei den
oder im Lymphsystem. Chemotherapie, Patienten, die mitunter weite Wege nach
Operationen und Bestrahlungen kénnen Rostock auf sich nehmen. B

dann nur noch wenig ausrichten. Um den
Patienten trotzdem mehr Lebenszeit zu
geben und ihre Schmerzen zu lindern, be-
handelt die Unimedizin Rostock sie schon
seit 2014 mit der sogenannten Lutetium-
177-PSMA-Therapie. Die Klinik ftr Urologie
und die Klinik fir Nuklearmedizin hatten als
eines von 84 Zentren (Europa und USA) an
der Zulassungsstudie mitgewirkt. Prof.
Bernd Krause, Direktor der Klinik fir Nuk-
laermedizin, war einer der beiden weltwei-
ten Leiter dieser Studie, die im Sommer
2021 héchstrangig im New England Journal
of Medicine veréffentlicht wurde. Nun wurde
in Rostock einer der ersten Patienten in
Deutschland mit dem EU-weit am 13. De-
zember 2022 zugelassenen Medikament
Pluvicto® behandelt. ,Die Therapie richtet
sich an Patienten mit einer sehr fortgeschrit-
tenen Erkrankung, fir die es keine andere
Behandlungsoptionen mehr gibt®, erklart
Prof. Dr. Oliver Hakenberg, Direktor der
Klinik far Urologie.

Dabei sucht das radioaktive Medikament im

Kérper nach einem einzigartigen Merkmal Prof. Dr. Bernd Krause (v..), Patient Alexander
der Prostatatumorzelle, dem prostataspezi- Huck, Prof. Dr. Oliver Hakenberg, Pflegekraft
fischen Membran-Antigen, auch PSMA Dana Senechal und Dr. Martin Heuschkel von

der Klinik fur Nuklearmedizin mit dem

nannt. Das Molekil wird mit einem radio-
genannt. Das Molekdl wird mit einem radio Therapiewagen, der das Medikament enthalt.

aktiven Nuklid (eine Sorte des kleinsten
Stoffbausteins), Lutetium-177, gekoppelt.
Entdeckt das nun radioaktive Molekll das
Antigen, dockt es daran an. Durch Strah-
lung wird dann die Tumorzelle zerstort und
das umliegende Gewebe geschont. Diese
Therapie wird in einem Abstand von acht

Unimedizin Rostock



Neues Medikament
gegen
metastasierten

Prostatakrebs nun
auch in Europa
zugelassen

Die europaische Kommission hat am 13.
Dezember 2022 einem Medikament
gegen metastasierten Prostatakrebs die
Zulassung erteilt, dessen Wirkstoff fe-
derfihrend vom Deutschen Krebsfor-
schungszentrum (DKFZ) in Zusammen-
arbeit mit dem Universitatsklinikum Hei-
delberg und der Universitat Heidelberg
entwickelt wurde. Das Medikament kann
die Uberlebenschancen der Betroffenen
erheblich verbessern. Die dem Medika-
ment zugrundeliegende patentierte Er-
findung sei ein herausragendes Beispiel
fur den Transfer exzellenter Forschungs-
ergebnisse in die klinische Anwendung,
so DKFZ-Vorstand Michael Baumann.

Das Medikament, das auf dem Wirkstoff
Lutetium-177 PSMA-617 basiert, wurde
am 13.12.2022 von der europdischen
Kommission zugelassen fur die Behand-
lung von metastasiertem Prostatakrebs,
der das Oberflachenmolekil PSMA
(prostataspezifisches Membran-Antigen)
tragt. Bereits im Marz dieses Jahres
hatte das Medikament die FDA-Zulas-
sung fur die USA erhalten. Die Zulas-
sung ist beschrankt auf Patienten, die
zuvor bereits eine Chemotherapie er-
halten hatten und die nicht auf Hormon-

entzug ansprechen. Zulassungsinhaber-
in ist die Firma Novartis.

Dazu erklart Bundesforschungsminis-
terin Bettina Stark-Watzinger: ,Durch
exzellente und interdisziplinare For-
schung ist es Wissenschaftlerinnen und
Wissenschaftlern am DKFZ, dem Uni-
versitatsklinikum und der Universitat
Heidelberg gelungen, einen neuen Wirk-
stoff gegen Prostatakrebs zu entwickeln.
Das ist ein groRartiger Erfolg flr die
deutsche Krebsforschung, mit dem hof-
fentlich vielen Patienten geholfen wer-
den kann. Hier zeigt sich beispielhaft
das enorme Potenzial unserer For-
schungslandschaft. Dabei ist der schnel-
le und erfolgreiche Transfer von For-
schungsergebnissen in die Praxis der
Schlussel fur eine bessere Zukunft.”

Prof. Michael Baumann, Vorstandsvorsitzender
und Wissenschaftlicher Vorstand - Bild: DKFZ /
Uwe Anspach

,Méanner mit fortgeschrittenem Prostata-
krebs haben derzeit kaum noch aussichts-
reiche Behandlungsoptionen. Dass diese
Betroffenen nun endlich auch in Deutsch-
land von Lutetium-177 PSMA-617 profitie-
ren kdnnen, ist ein groRer Erfolg fiir das
DKFZ. Unsere Mission ist es, mit exzellen-
ter Grundlagenforschung Wissen und L6-
sungen fir die klinische Praxis zu liefern. Mit
der Erfindung von Lutetium-177 PSMA-617
ist unseren Wissenschaftlerinnen und Wis-
senschaftlern ein herausragendes Beispiel

Fortsetzung néchste Seite >
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fur diesen Transfer gelungen®, sagt Michael
Baumann, Vorstandsvorsitzender des
DKFZ.

,Die Erfinder haben das klinische Potenzial
des Wirkstoffs erkannt und gezielt die pra-
klinische Entwicklung vorangetrieben. Wir
haben frih die Rechte gesichert und nach
Partnern in der pharmazeutischen Industrie
gesucht, die die Weiterentwicklung zum
Medikament Gibernommen haben. Diese
konsequente Ausrichtung auf den Transfer
zahlt sich nun aus — vor allem anderen auch
fur die betroffenen Patienten®, sagt Ursula
Weyrich, Kaufméannischer Vorstand des
DKFZ.

Das von DKFZ, Universitat Heidelberg und
Universitatsklinikum Heidelberg erfundene
und patentierte Lutetium-177 PSMA 617
wurde zunéchst durch die ABX GmbH in
Radeberg in klinische Studien gebracht und
anschlielend von Novartis bis zur Zulas-
sung entwickelt. Die Zulassungen in den
USA und der EU sind ein wichtiger gemein-
schaftlicher Beitrag der genannten Partner
im Kampf gegen Krebs. Derzeit wird bereits
mit weiteren klinischen Studien geprift, ob
Lutetium-177 PSMA-617 auch Patienten
mit metastasiertem Prostatakrebs, die zuvor
noch keine Chemotherapie erhalten haben,
einen Uberlebensvorteil bringt.

Prostatakrebs ist mit 70.000 Neuerkrankun-
gen/Jahr die haufigste Krebserkrankung
und die zweithaufigste Krebstodesursache
bei Mannern in Deutschland. Ist der Tumor
bei der Diagnose noch auf die Prostata
beschréankt, so liegt die Wahrscheinlichkeit,
die ersten fuinf Jahre nach der Diagnose zu
Uberleben, nahezu bei 100 Prozent, bei
metastasierten Tumoren dagegen nur bei
30 Prozent.

Bei Lutetium-177 PSMA-617 handelt es
sich um einen mit radioaktivem Lutetium-
177 gekoppelten Liganden, der an das
Prostata-spezifische Membranantigen, kurz
PSMA, passgenau andocken kann. Die
Mehrzahl aller Prostatakrebszellen tragt das
Glykoprotein PSMA auf ihrer Zellmembran,
im Ubrigen Kérper kommt es dagegen kaum
vor. Die Krebszellen nehmen den Wirkstoff
ins Zellinnere auf, so dass er sich in den
Tumoren anreichert und von innen heraus
seine todliche Strahlendosis abgibt. Das
macht die Wirkung der Therapie besonders
prézise und zielgenau.

Das Deutsche Krebsforschungszentrum
(DKFZ2) ist mit mehr als 3.000 Mitarbeiter-
innen und Mitarbeitern die gré3te biomedi-
zinische Forschungseinrichtung in Deutsch-
land. Uber 1.300 Wissenschaftlerinnen und
Wissenschaftler erforschen im DKFZ, wie
Krebs entsteht, erfassen Krebsrisikofak-
toren 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 kénnen.

DKFZ Hauptgeb&ude - Bild: Tobias Schwerdt

Beim Krebsinformationsdienst (KID) des
DKFZ erhalten Betroffene, interessierte
Burger und Fachkreise individuelle Ant-
worten auf alle Fragen zum Thema Krebs.
Gemeinsam mit Partnern aus den Univer-
sitatskliniken betreibt das DKFZ das Natio-
nale Centrum fur Tumorerkrankungen
(NCT) an den Standorten Heidelberg und
Dresden, in Heidelberg aulierdem das
Hopp-Kindertumorzentrum KiTZ. Im Deut-
schen Konsortium fur Translationale Krebs-
forschung (DKTK), einem der sechs Deut-
schen Zentren fir Gesundheitsforschung,
unterhalt das DKFZ Translationszentren an
sieben universitaren Partnerstandorten. Die
Verbindung von exzellenter Hochschulme-
dizin mit der hochkaratigen Forschung
eines Helmholtz-Zentrums an den NCT-
und den DKTK-Standorten ist ein wichtiger
Beitrag, um vielversprechende Ansatze aus
der Krebsforschung in die Klinik zu Uber-
tragen und so die Chancen von Krebspati-
enten zu verbessern. Das DKFZ wird zu 90
Prozent vom Bundesministerium fir Bildung
und Forschung und zu 10 Prozent vom
Land Baden-Wurttemberg finanziert und ist
Mitglied in der Helmholtz-Gemeinschaft
Deutscher Forschungszentren.



Internationale Studie:
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Prostatakrebs gezielt bestrahlen

Anwendungsnahe Krebsforschung gefér-
dert: Studie des Universitatsklinikums
Freiburg zu praziser Strahlentherapie bei
Prostatakrebs erhélt 2,8 Millionen Euro vom
Bundesministerium fur Bildung und For-
schung (BMBF)

auf Verlangerung um weitere vier Jahre.

Statt wie bisher die gesamte Prostata
gleichmaRig zu bestrahlen, werden im Rah-
men der HypoFocal-SBRT-Studie zusatz-
lich gezielt jene Bereiche des Organs, in
denen die hochprazise Bildgebung den

Prostatakrebs ist die hdufigste Krebser-
krankung bei Mannern in Europa. Dank
enormer Fortschritte in der Bildgebung und
technischer Innovationen in der Strahlen-
therapie ist es heute mdglich, das Tumor-
gewebe bei Prostatakrebs sehr prazise zu
bestrahlen. Daraus entstand die HypoFo-
cal-SBRT Studie unter der Leitung von
Prof. Dr. Anca-L. Grosu, Arztliche Direktorin
der Klinik fur Strahlenheilkunde am Uni-
versitatsklinikum Freiburg, die die klinische
Praxis und Behandlung der Betroffenen
malfgeblich verandern kénnte. Das Bun-
desministerium fir Bildung und Forschung
BMBF fordert die Studie mit rund 2,8 Milli-
onen Euro Uber vier Jahre mit der Option

In der Hypofocal-Studie wird genau der Bereich
der Prostata, in dem der Tumor sitzt (rot, links),
mit hoher Intensitat bestrahlt, statt wie bisher die
gesamte Prostata mit niedrigerer Dosis zu
bestrahlen.

Universitatsklinikum Freiburg

Tumor anzeigt, mit besonderer Intensitat
bestrahlt. Dadurch soll eine verbesserte,
effektivere Therapie und Schonung des
umliegenden Gewebes, wie Blase und
Darm erreicht werden. Zudem verkirzt sich
die Behandlungszeit deutlich.

Fortsetzung nachste Seite >
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Tumorgewebe zerstéren, umliegendes Ge-
webe schonen

Das Studienteam um Grosu und Junior-Co-
Studienleiter Dr. Simon Spohn, Arzt an der
Klinik fur Strahlenheilkunde des Universi-
tatsklinikums Freiburg,rechnet bei dem
neuen Vorgehen mit einer hohen Erfolgs-
quote, geringen Nebenwirkungen und einer
Verbesserung der Lebensqualitat. ,Die
neue Methode verspricht eine bessere
Heilungsrate bei Prostatakrebs ohne ver-
mehrte Nebenwirkungen®, sagt PD Dr. Con-
stantinos Zamboglou, auch Co-Projektleiter
der HypoFocal-SBRT Studie. ,Zuséatzlich
hat unsere Studie das Potenzial, die Be-
handlungszeit von acht auf vier Wochen
oder sogar auf nur funf Tage zu verkirzen®,
erganzt Zamboglou. Die Behandlung ist
nicht invasiv und daher weniger belastend
fur Betroffene. Sie wird perkutan, also Gber
die unverletzte Haut durchgefihrt.

Patienten benétigen weder Schmerzmittel
noch eine Narkose.

Die Planung und Durchfiihrung dieser Stu-
die erfolgen in enger Zusammenarbeit ver-
schiedener Fachbereiche des Tumorzen-
trums Freiburg — CCCF am Universitatskli-
nikum Freiburg (Urologie, Radiologie, Nuk-
learmedizin, Pathologie, Psychoonkologie)
und mit Vertreter*innen des Bundesver-
bands Prostata Selbsthilfe e.V. Mit Freiburg
als erstem Priifzentrum konnte das For-
schungsprojekt Mitte August starten. Mehr
als 20 weitere Zentren werden in Deutsch-
land, der Schweiz, Osterreich und in Zypern
an der Studie teilnehmen.

,Wir freuen uns sehr, dass das sehr viel-
versprechende und praxisrelevante For-
schungsprojekt die Begutachter*innen
Uberzeugen konnte. Das ist eine Bestati-
gung der hohen fachlichen Expertise in der
onkologischen Forschung und Behandlung
am Klinikum®, sagt Prof. Dr. Lutz Hein, De-
kan der Medizinischen Fakultat der Univer-
sitat Freiburg und Vorstandsmitglied des
Universitatsklinikums Freiburg. Il

Krebserkrankungen in Deutschland

peees

Finf von Zehn Blrgern erkranken im Laufe des Lebens



Tumore
nierenschonend
diagnostizieren

Forschende am Paul Scherrer Institut PSI
haben in Zusammenarbeit mit der ETH
Zirich eine Diagnosemethode flir Tumore
mithilfe von Radionukliden optimiert. Durch
einen molekularen Kniff fallen mégliche
Nebenwirkungen nun wesentlich geringer
aus. Uber ihre Er-gebnisse berichten die
Forschenden in der aktuellen Ausgabe der
Fachzeit-schrift Bioorganic & Medicinal
Chemistry.

Mit der Entwicklung einer neuen Klasse von
sogenannten Radiopharmazeutika konnten
die Forschenden das bisherige Problem der
langen Aufenthaltsdauer von radioaktiven
Substanzen in den Nieren reduzieren. |hr
Ansatz beruht auf einem zuséatzlichen Pro-
tein, das in den Nieren gespalten werden
kann. Diese Spaltung I6st die radioaktive
Substanz vom Medikament, wodurch diese
direkt in den Harnweg gelangt, tGber den sie
ausgeschieden werden kann.

Radiopharmazeutika sind Medikamente, die
per Injektion verabreicht werden und womit
sich Tumore im K&rper aufspliren und be-
kdmpfen lassen. Die Substanzen bestehen
im Prinzip aus einem Radio-nuklid und ei-
nem Bio-Molekil. Das Bio-Molekil, zum
Beispiel ein Antikdrper oder ein Peptid, bin-
det spezifisch an bestimmte Oberflachen-
strukturen von Geweben. Das Radionuklid
gibt Strahlung ab, die dafir genutzt werden
kann, einen Tumor aufzusptiren oder ihn zu
zerstoren.

Das Prinzip klingt einfach, doch bis zum
fertigen Medikament gilt es, viele Hurden zu
Uberwinden. Nebst der rein praktischen
Schwierigkeit, ein Radionuklid an ein Bio-
Molekll zu koppeln, muss Uberhaupt erst
das richtige Molekil gefunden werden. «lst
das Molekll zu spezifisch, so besteht die
Gefahr, dass nicht alle Tumore erkannt
werden. Ist es jedoch zu allgemein gestal-
tet, so kann es womdoglich an gesundem
Gewebe binden Fortse, was zu falsch posi-
tiven Diagnosen filhrt», erklart Martin Béhé,
Leiter der Gruppe Pharmakologie des
Zentrums fir radiopharmazeutische Wis-
senschaften am PSI, die Problematik.

Fortsetzung néchste Seite >
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Die extrazellulare Matrix im Visier

Neben Tumoroberflachen existieren fiir
entsprechende Molekuile aber noch weitere
mdgliche Ziele, zum Beispiel die sogenann-
te extrazellulare Matrix. Statt direkt den
Tumor anzupeilen, hat es deshalb die For-
schungsgruppe um Martin Béhé auf diese
extrazellulare Matrix abgesehen. Bei ihr
handelt es sich um den Gewebeanteil, der
sich zwischen den Zellen befindet. Man
kann sich diesen Raum wie ein dreidimen-
sionales Gerist vorstellen, in dem die Zelle
eingebettet ist; allerdings ein hoch
komplexes und flexibles Gerist, denn die
extrazellulare Matrix steht in permanentem
Austausch mit der Zelle und reguliert bei-
spielsweise deren Wachstum und das che-
mische Gleichgewicht innerhalb der Zelle.
Auch in pathologischen Prozessen wie dem
Wachstum von Krebszellen spielt die extra-
zelluldre Matrix eine entscheidende Rolle.
So deuten viele Studien darauf hin, dass
bestimmte, darin vorkommende Proteine die
Lebensfahigkeit von Krebszellen fordern.
Tatsachlich konnte gezeigt werden, dass
das Tumorwachstum mit einer Umgestal-
tung der extrazelluldren Matrix einhergeht.

Diese Umgestaltung wollen sich die For-
schenden um Martin Béhé und Viola Vogel,
Leiterin des Labors fir Angewandte Mecha-
nobiologie an der ETH Zdirich, zunutze
machen, um die Radionuklide in das Tumor-
gewebe zu bringen. Konkret beschéftigen
sie sich mit einem ganz bestimmten Protein
der Matrix, dem sogenannten Fibronektin. In
gesundem Gewebe weist das Fibronektin
eine ausgestreckte, straffe Struktur auf,
welche sich mit zunehmendem Krankheits-
verlauf zu lockern beginnt. «Man kann sich
das so vorstellen wie bei einer mechani-
schen Feder. Ist die Feder angespannt, so
bestehen zwischen den einzelnen Windun-
gen grosse Licken, wo das Medikament
nicht anbinden kann. Entspannt sich hinge-
gen die Feder, so schliessen sich die
Licken und die Bindungsaffinitat steigt an»,
so die Analogie von Martin Béhé. Das Fibro-
nektin unterliegt also einer strukturellen
Veranderung unter Beibehaltung seiner che-
mischen Zusammensetzung. Diese Veran-
derung reicht jedoch aus, um die Bindungs-
affinitat mit gewissen Peptiden signifikant zu
steigern.

Bereits in einer friheren Studie konnten

Martin Béhé und sein Team zeigen, dass
sogenannte Fibronektin-bindende Peptide
(FnBP) als Tréager genutzt werden kdnnen,
um gezielt Radionuklide in die extrazellulare
Matrix eines Tumors zu transportieren.

Dafur kombinierten die Forschenden das
Fibronektin-bindende Peptid FnBP5 mit
dem radioaktiven Isotop Indium-111. Mithilfe
dieses Radiopharmazeutikums lasst sich
Prostatakrebs praklinisch erfolgreich auf-
spuren. Allerdings reichert sich das Radio-
nuklid nicht nur im Tumor, sondern auch in
den Nieren an.

Martin Béhé, Leiter der Gruppe Pharmakologie
des Zentrums fir radiopharmazeutische
Wissenschaften, prift die Qualitat der
entwickelten Substanzen.

Markus Fischer, Paul Scherrer Institut

Das Problem mit den Nieren

Hohe radioaktive Ablagerungen in den
Nieren beeintrachtigen nicht nur das
Bildgebungsverfahren, sondern kénnen
auch die Nieren schadigen. Das Problem
tritt auf, da viele Proteine und Peptide durch
die Nieren herausgefiltert werden, bevor sie
durch den Urin ausgeschieden werden.
Dieser komplizierte Prozess kann dazu
fuhren, dass sich die Radionuklide, die an
Peptide gebunden sind, lange in der Niere
aufhalten, bevor sie schliesslich vollsténdig
zerfallen oder anderweitig verarbeitet
werden.

Fortsetzung néchste Seite >



Um das Problem zu lI6sen, modifizierten die
Forschenden das FnBP5-Peptid mit einem
speziellen Protein, das in den Nieren ge-
spalten werden kann. Dieses Protein wirkt
wie eine Brlicke zwischen dem urspring-
lichen Peptid und dem Radionuklid. Das
FnBP5 kann somit immer noch ans Fibro-
nektin andocken und durch das Radionuklid
den Tumor sichtbar machen. Doch sobald
das modifizierte Medikament in die Nieren
gelangt, wird das zusétzlich hinzugefugte
Protein gekappt und das Radionuklid ge-
langt direkt in den Harnweg, Uber den es
ausgeschieden werden kann.

Durch diesen molekularen Kniff konnten die
Forschenden die Wirksamkeit des urspriing-
lichen Medikaments beibehalten und gleich-
zeitig die radioaktiven Ablagerungen in den
Nieren effizient reduzieren. Béhé: «Wir hof-
fen, dass unsere Ergebnisse auch fir an-
dere Radiopharmazeutika verwendet wer-
den kénnen, die mit ahnlichen Nebenwir-
kungen verbunden sind.» [

Text: Paul Scherrer Institut/Benjamin A.
Senn

Uber das PSI

Das Paul Scherrer Institut PSI entwickelt,
baut und betreibt grosse und komplexe
Forschungsanlagen und stellt sie der
nationalen und internationalen Forschungs-
gemeinde zur Verfligung. Eigene For-
schungsschwerpunkte sind Materie und
Material, Energie und Umwelt sowie
Mensch und Gesundheit. Die Ausbildung
von jungen Menschen ist ein zentrales
Anliegen des PSI. Deshalb sind etwa ein
Viertel unserer Mitarbeitenden Postdok-
torierende, Doktorierende oder Lernende.
Insgesamt beschaftigt das PSI 2200
Mitarbeitende, das damit das grésste
Forschungsinstitut der Schweiz ist. Das
Jahresbudget betragt rund CHF 400 Mio.
Das PSI ist Teil des ETH-Bereichs, dem
auch die ETH Zurich und die ETH Lau-
sanne angehoéren sowie die Forschungs-
institute Eawag, Empa und WSL.

Resilienz
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Dank meiner hohen Resilienz

filhre ich nach meinen
Schlaganfallen und einer
unheilbaren Krebserkrankung
ein zufriedenes und gliickliches
Leben.

Willl panieis
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In Deutschland leben ca. 17
Millionen Manner mit einem
Lebensalter uber 50 Jahre.

Davon erkrankt jeder 5. Mann im
Laufe seines Lebens an einem

Prostatakrebs.

WILLI DANIELS

PROSTATA

KARZINOM
METASTASEN

MIT AKZEPTANZ, RESILIENZ,
EMPOWERMENT UND
LOWENZAHN GEGEN DEN
KREBS
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Diagnose: Prostata-Karzinom mit multiplen Metastasen

Nach meiner Diagnose Prostatakrebs mit multiplen Knochenmetastasen,
angefangen von Brustbein und Rippen, abwérts iber BWS und LWS hin zum
Becken und hinunter zu den Knien, Sprunggelenk und Zeh, war ich doch sehr

geschockt. Noch mehr schockiert hat mich die Aussage der Arzte, dass es
sich bei mir um eine sehr aggressive und relativ wenig erforschte Art eines
Prostatakrebses handelt, der in diesem Stadium nicht mehr heilbar sei.

Lange habe ich gebraucht, bis mir klar wurde, dass ich die Krankheit akzep-
tieren muss und auch selbst etwas dagegen tun muss.

So kam es, dass ich bei Schmerzen - und die waren trotz starker Schmerz-
mittel und Betdubungsmittel sehr haufig - ich es mit Bewegung versuchte.

Nach kirzeren Tests kam fir mich als beste Methode des lédngeren und
weiteren Gehens das Wandern mit Walking-Stécken in Frage.

Lesen Sie in den angefuhrten Beitragen in "Bewegen statt Jammern" wie es
funktionierte und lassen Sie sich motivieren.

Willi Daniels

www.prostata-karzinom.de




