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Titel: Wer gesunde Augen hat, kann von Gliick sagen. Kin-
der, die an seltenen Tumoren der Netzhaut erkranken, ver-
lieren ibr Augenlicht. Neue Therapieanscitze zeigen erste
Erfolge, die die Sehfdbigkeit der Kinder erbalten.

Editorial

Mit dieser Ausgabe von ,einblick“ endet die kon-
zeptionelle, redaktionelle und organisatorische
Verantwortung fur die Zeitschrift, die ich bisher getra-
gen habe. Vor 16 Jahren haben wir uns unter
Hinzuziehung eines kleinen Kreises von damali-
gen Praktikanten und freien Journalisten in der
Presseabteilung das Konzept einer Zeitschrift des
Deutschen Krebsforschungszentrums ausgedacht,
im darauffolgenden Jahr wurde es verwirklicht.

Das Ziel war und ist immer noch, interessierten
Birgern in verstindlicher, anschaulicher Sprache
einen Blick hinter die Kulissen eines Forschungs-
zentrums zu gewihren, einen Uberblick tiber die
Rahmenbedingungen, die Mithen und Freuden
der Krebsforschung zu geben, Sie bekannt zu
machen mit den Menschen, die diese Forschung
betreiben, mit ihren Motiven, ihren Zielen und
ihren Erfolgen und gleichzeitig eine kontinuierli-
che Berichterstattung (iber neueste Ergebnisse der
Krebsforschung nicht nur aus dem Zentrum, son-
dern auch aus Kliniken, aus der psychoonkologi-
schen Forschung und Praxis und vieler neuer Initia-
tiven und Hilfen fiir Krebskranke in Deutschland
und im Ausland zu vermitteln.  einblick® hat in all
diesen Jahren ein Gesicht gewonnen, das auch
dem Grafiker zu verdanken ist.

Die Zeitschrift hat dazu gedient, viele Praktikanten
— Biologen, Chemiker, Psychologen, Mediziner
u.a. —in die Kunst und das Handwerk, ein Heft zu
machen, einzufiihren. Manche dieser Praktikan-
ten haben spiter Funktionen in der Redaktion
ubernommen oder unterstiitzen die Aktualitit und
Lebendigkeit der Berichterstattung nach wie vor durch
Beitrige als freie Mitarbeiter. Das redaktionelle
Konzept beruht insbesondere darauf, dass freie
Journalisten mit dem ihnen eigenen ,Blick von
Auflen” fuir das Heft recherchieren und schreiben

und auch an der inhaltlichen Ausrichtung und Pla-
nung mitarbeiten — neben der Redaktion in der
Presseabteilung, die aus zwei Redakteuren und
mir besteht.

Grundsatz ist, in jedem Heft einen Originalartikel,
in der Regel eines Krebsforschers oder -Klinikers,
zu veroffentlichen. Das ist in dieser Ausgabe der
Beitrag tiber die Sicherung der gesundheitlichen Unbe-
denklichkeit von Lebensmitteln. In der Reihe der
Abteilungsportraits schildern wir dieses Mal, wel-
che Rolle die Mathematik und die Statistik fiir eine
seriose Krebsforschung spielen. Die Forschungs-
neuigkeiten beziehen sich auf einen neuentwickelten
Test, der die Schidigung der Erbsubstanz sichtbar
machen kann, auf einen Bericht tiber die Behand-
lung eines bosartigen Augentumors von Kindern,
dem Retinoblastom, und einen Attikel tiber eine neuar-
tige Strahlentherapie bei Kehlkopfkrebs. Fir Krebs-
patienten, die neue Kontakte zu Experten und zu
ebenfalls Betroffenen suchen, steht seit kurzem
die Internetseite www.krebsgemeinschaft.de zur
Verfiigung, die wir vorstellen. An ihr ist das Deut-
sche Krebsforschungszentrum mit dem Krebsin-
formationsdienst beteiligt.

Ab dem kommenden Jahr wird Dr. Julia Rautenstrauch
fir  einblick® verantwortlich sein. Ich verabschiede
mich von den Lesern der Zeitschrift und von den
vielen Autoren, die uns in unserem Bestreben,
Krebsforschung transparent zu machen, unterstiitzt
haben, mit den besten Wiinschen fiir das Jahr
2003.
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Die mathematische Dimension der Forschung

Die Zentrale Einrichtung Biostatistik ist das Bindeglied
zwischen Planung und Praxis im Krebsforschungszentrum

,Die medizinische Statistik wird unser Richtscheit
sein®, konstatierte der Forscher Rudolf Virchow
1849 in seinen Ausfiihrungen zur 6ffentlichen
Gesundheit, nachdem er im Jahr zuvor die Menschen
in Oberschlesien an Hungertyphus hatte sterben sehen.
Dem jungen Arzt der Berliner Charité war klar,
dass er mit genauer Beobachtung, Berechnung
und Analyse wiirde belegen konnen, dass Todes-
falle mit der sozialen Schicht und dem Einkom-
men in Zusammenhang stehen.

Fragt man die Mitarbeiter der Zentralen Einrich-
tung Biostatistik im Deutschen Krebsforschungs-
zentrum, ob ihrem Fachgebiet die vor mehr als
150 Jahren geforderte Anerkennung inzwischen
zu Teil wird, reicht die Reaktion vom versteckten
Schmunzeln bis zum breiten Grinsen: ,Wir sind
schon die, die Wissenschaftlern und Arzten gele-
gentlich ihre schonen Studien kaputt machen®,
beschreibt einer der Mathematiker mit Augen-
zwinkern ein gingiges Vorurteil, das die Biostatis-
tik heute treffen kann. Wer dieses Vorurteil teilt, tiber-
sieht die Bedeutung der Einheit fiir das Krebsfor-
schungszentrum. Die Biostatistik ist wichtiges Bin-
deglied zwischen methodisch-theoretischen Fichern
und Disziplinen, die Krebsforschung in die Pra-
xis umsetzen. Die Aufgaben der Zentralen Ein-
richtung liegen in Beratung und Forschung auf
dem Gebiet biostatistischer Methoden und ihrer
Anwendung in der Krebsforschung. Ziel ist, durch
Einsatz und Weiterentwicklung biometrischer —
darunter versteht man die Anwendung mathema-
tischer Methoden bei der Planung und Auswer-
tung von Versuchen - und statistischer Verfahren in
der experimentellen und klinischen Krebsforschung
einen Beitrag zur Verhiitung, Entdeckung und
Behandlung von Krebskrankheiten zu leisten.

Deshalb ist es gar nicht so selten, dass ein Wis-
senschaftler bei Dr. Lutz Edler, dem Leiter der Zen-
tralen Einrichtung, hereinschaut und sich bedankt,
dass dieser ihn bei der Auswertung seiner Labor-
daten beraten hat. Dass seine Veroffentlichung in
einer renommierten Fachzeitschrift angenommen
wurde, ist nicht zuletzt der Zusammenarbeit mit der
Zentralen Einrichtung zu verdanken.
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Den Kollegen aus dem Krebsforschungszentrum sei
aber auch bewusst, dass die saubere Anwendung
biometrischer Methoden und moderner Moglich-
keiten der Biostatistik bei der Versuchsplanung
das Leben vieler Labortiere retten kann. Mit der
Beratung vor und wihrend der Durchfithrung von
Tierversuchen ist die Kapazitit der Mathematiker,
Statistiker und der Mitarbeiter in Dokumentation und
Programmierungsanwendung allerdings lingst
nicht ausgeschopft. Moderne klinische Studien
mussen zum Schutz der Patienten heute sehr hohen
Anforderungen gentigen. Ohne Hilfe der Biostatis-
tiker sind Planung und Auswertung kaum zu bewil-
tigen. Das ,Handwerkszeug“ der Biometrie muss
zudem nicht nur fir die klinische Forschung,
sondern auch flir neue Heraus-
forderungen wie die Ge-
nomforschung weiter-
entwickelt werden. Im
,Statistischen Labor®
gehort die mathe-
matisch-statistische
Grundlagenfor- ‘
schung ebenso wie

die Software-Ent-
wicklung zur Tages-
ordnung. Dabei werden
die Biostatistiker durch
komplexe Datenmengen aus
Genom- und Proteomforschung gefor-
dert — dieser Aufgabe stellt sich auch
Dr. Carina Ittrich im Rahmen eines Projek-
tes des Bundesforschungsministeriums. Biolo-
gen, (Bio-) Chemiker oder Mediziner sind sich
manchmal nicht bewusst, dass hinter fast jeder
Hypothese in der Krebsforschung ein mathematisch-
statistisch fassbares Modell steht. Erste Aufschliis-
se uber die Anzahl genetischer Schiden, die auf-
treten mussen, bevor Krebs entsteht, kommen
auch von den Biostatistikern, lange bevor im bio-
logischen Experiment die geschidigten Gene iden-
tifiziert werden.

Die Biostatistiker beurteilen mit mathematischen Methoden
die Studien zur Wirksamkeit so genannter unkonventio-
neller Therapieanscitze — unter anderem von Mistelbehand-
lungen bei Krebs.
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Mathematiker und Statistiker gab es im Deutschen
Krebsforschungszentrum von Anfang an. Hervor-
gegangen ist die heutige Biostatistik aus der 1965
gegrindeten Arbeitsgruppe ,Versuchsplanung®,
damals angesiedelt im ,Institut fiir Dokumentation,
Information und Statistik“, entsprechend der ver-
dnderten Anforderungen der Forschung spiter im
HJnstitut fir Epidemiologie und Biometrie®. 1991 ent-
stand unter der Leitung von Lutz Edler die ,Zen-
trale Einrichtung Biostatistik“, mit einem breiten
Dienstleistungsangebot fur das Zentrum. Als die
Bildung des Forschungsschwerpunkts Genomfor-
schung und Bioinformatik Mitte der Neunziger
Jahre eine Neugruppierung vieler Abteilungen und
Arbeitsgruppen ermoglichte, zogen Edler und sei-
ne Mitarbeiter um, ohne ihre Beratungsfunktion
fir das ganze Zentrum zu verlieren. Zuvor wech-
selten Mitarbeiter aus der Abteilung ,Mathematische
Modelle“ in Edlers Team, wodurch sich das Auf-
gabenspektrum der Biostatistiker erweiterte.

Welche Gewichtung hat die Mathematik, welche die
Krebsforschung fiir die Mitarbeiter? Uber den Teller-
rand des eigenen Fachgebiets auf den Zweck der
Arbeit zu schauen, ist dem ganzen Team wichtig,
Interdisziplinaritit ist Trumpf. Wahrschein-
lichkeitsrechnung, Stochastik, Biometrie
oder Statistik sind fur sie nicht the-
mengebunden und tber die Grenzen
biologischer, medizinischer oder sozial-
medizinischer Fragen hinaus wich-
tig. Dies war fiir Edler schon
bei der Wahl des Studi-
enfachs Mathematik
mafdgebend, in der
er eine Entscheidung
fur die Naturwissen-
schaften an sich sieht.
Beim Einstellungs-
gesprich, so berich-
tet er lichelnd,
hatte man ihn
dann mit der Fra-
ge konfrontiert:
,Konnen Sie mit
Arzten reden?”

Auch Dr. Annette Kopp-Schnei-
der schwankte schon wihrend
der Schulzeit zwischen Medizin- und Ma-
thematikstudium und entschied sich schlieRlich
fur die Zahlen, heute meint sie aber: JHier ins
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Krebsforschungszentrum bin ich nicht aus Verse-
hen geraten.“ Sie befasst sich mit Modellen, doch
nie der reinen Theorie zuliebe. Besonders fasziniert
die Privatdozentin, wie Krebs in einer einzelnen Zel-
le entsteht, wie diese Zelle sich nach einer Reihe
von Mutationen teilt und im Zellverband schlief3-
lich ein Tumor heranwichst. Sie hat unter anderem
gemeinsam mit ihren Kolleginnen Modelle der
Krebsentstehung entwickelt, die den Vergleich von
biologischen Arbeitshypothesen mit den tatsidchlich
im Tierversuch erzielten Ergebnissen ermoglichen.
Wichtig sind diese Methoden zum Beispiel dann,
wenn es um die Risikoberechnung von mogli-
cherweise Krebs erzeugenden Substanzen geht.
Aus Tiermodellen, die zum Beispiel zeigen sol-
len, wie sich in der Leber von Ratten Krebsvor-
stufen bilden, lassen sich wichtige Informationen
uber die Krebsentstehung ableiten. Dabei bertick-
sichtigt Kopp-Schneiders Team nicht nur Anzahl und
Grofde der Zellverinderungen in der Leber, sondern
berechnet mit Hilfe mathematischer Modelle, wie
sich Leberkrebsherde, die man auf diinnen Organ-
schnitten erkennt, riumlich im gesamten Organ
verteilen. Ohne moderne Computer wiren Berech-
nungen dieser Groenordnung nicht denkbar. Das
Beispiel der Krebsentstehung zeigt, wie die Biosta-
tistik auch die Bereitstellung von Ressourcen fiir die
Krebsforschung mitbestimmt hat, angefangen bei
den ersten Grofrechnern im Deutschen Krebs-
forschungszentrum: ,Friher gab es keine ver-
nunftige Software, mit der Forscher zum Beispiel
das Wachstum von Zellen simulieren konnten®,
so Dr. Werner Rittgen, der sich noch heute viel
mit Hard- und Software fir biostatistische Fragen
befasst. Noch auf dem Grofdrechner des Deutschen
Krebsforschungszentrums beheimatet, leistete das
in der Abteilung Biostatistik entwickelte Programm
ADAM gute Dienste bei der Planung und Aus-
wertung vieler Studien. Seit Beginn des PC-Zeitalters
stehen zwar immer mehr kommerzielle Statistik-Pro-
gramme zur Verfiigung, doch die Biostatistiker des
Zentrums entschieden sich, den jalten ADAM¢
nicht sterben zu lassen. Rittgen kennt dessen ,Ein-
geweide® so gut, dass er das Programm heute noch
problemlos auf die Nutzerbediirfnisse anpassen
kann, etwa auf Studien, bei deren Planung und
Auswertung er mitwirkt.

Den Hang zur Praxis statt zur theoretischen Mathe-
matik hat Axel Benner in der Abteilung am inten-
sivsten ausgelebt. Dr. Iris Burkholder und er sind
die einzig ,echten“ Statistiker im Team, die das
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Fach Statistik in Darm-
stadt studierten. Ben-
ner konnte sich nie
vorstellen, dass ihn
eine Frage ohne kon-
kreten Hintergrund
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sind, berechnen lassen, sowie mit Uberlebenssta-
tistiken, die fur die Bewertung des langfristigen
Erfolgs klinischer Studien besonders wichtig sind.
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,Geht es den Menschen wirklich besser oder tiber-
sehen wir moglicherweise etwas, was ihnen scha-
det?”, fragt sich Lothar Pilz, der an der Planung
klinischer Studien ebenfalls intensiv beteiligt ist.
Statt der reinen Uberlebenszeit der Patienten defi-
niert man heute oft klinische Ziele, die den Faktor
Lebensqualitit mit einbeziehen und Aspekte wie

Schmerzen beziehungs-
weise Beschwerdefrei-
heit berticksichtigen. Die
Biostatistiker begleiten
neue Methoden in der
Krebsforschung hiufig
vom Labor bis in die Kli-
nik. Edler und seine Mit-
arbeiter sind nicht sel-
ten die einzigen Vertre-
ter des Deutschen Krebs-

Zablen sind die Welt der
Biostatistiker des Krebsfor-
schungszentrums (unten).
Bild oben: In einem Schnitt
durch die Leber werden
Krebsvorstufen, so genannte
Leberberde, rot angefdirbt.
Daraus berechnen die Mathe-
matiker ein rdumliches
Modell (mittleres Bild) der
Leberberde, das ihnen grund-
legende Informationen tiber
Entstebung und Verlauf der
Krebserkrankung liefert.
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forschungszentrums bei grofSen Projekten mit Kli-
niken oder Fachorganisationen, wihrend sich ihre
Kollegen im Labor lingst wieder Fragen der Grund-
lagenforschung zugewandt haben. So haben die
Biostatistiker in einem internationalen Team fir
ein Projekt der Europiischen Union statistische
Verfahren entwickelt, die bei der Risikobeurtei-
lung von Substanzen in Nahrungsmitteln einge-
setzt werden. Darliber hinaus sind sie in weiteren
deutschen und internationalen Fachgremien und
Gesellschaften vertreten und an der Weiterent-
wicklung ihrer Disziplin beteiligt.

Die Rolle, die das Krebsforschungszentrum als
anerkannte wissenschaftliche Institution spielt, ist
den Mitarbeitern nicht zuletzt auch aus ethischen
Griinden wichtig: ,Studien werden immer auch
Experimente an Erkrankten bleiben — personli-
che, zum Beispiel durch Mitleid oder auch For-
scherehrgeiz gefirbte Entscheidungen diirfen daher
nie eine Rolle spielen. Unsere Aufgabe sehe ich dar-
in, hier die notwendige Neutralitit hineinzubrin-
gen, so Lothar Pilz.

Unkonventionelle Methoden in der Krebsthera-
pie sind ebenso wie Medizin- und Wissen-
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schaftsskandale Themen, die die Statistiker gerade
wegen dieser Neutralitit fast zwangsldufig beschiif-
tigen und ihnen gelegentlich auch viel Arbeit
bescheren. In diesem Zusammenhang hat sich
Edler zum Spezialisten fiir die Bewertung vorliegender
Daten zur Misteltherapie bei Krebs entwickelt.
,2Dazu kann man zurzeit objektiv nur feststellen, dass
kein ausreichender medizinischer Nachweis der
Wirksamkeit von Mistelbehandlungen vorliegt®,
fasst er die bisher vorliegenden Studienergebnis-
se zusammen. In eine andere Richtung zielt seine
Mitautorenschaft fiir eine internationale Gemein-
schaftspublikation zur Rolle der Biostatistik als
Instrument zur Verhiitung von Betrugsfillen bei
klinischen Studien. Lutz Edler: ,Studien richtig zu
fialschen, ist ziemlich schwer.“ Der Abteilungslei-
ter kommt deshalb zu dem Schluss, dass die Ver-
suchung, aus personlichem Interesse oder auch
aus ganz hehren Motiven an der Datenschraube zu
drehen, fur Wissenschaftler zwar immer da ist, es
jedoch echte kriminelle Energie braucht, um den
entsprechenden Schritt auch zu gehen. Und die
will er nur den allerwenigsten Kollegen unterstel-
len.

Birgit Hiller
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Die Lebensmitteldetektive

Erndhrungsexperten tiberwachen die gesundheitliche Unbedenklichkeit
von Lebensmitteln

Die gesundheitliche Unbedenklichkeit von Lebens-
mitteln steht mehr denn je im Blickpunkt offentli-
chen Interesses. Meldungen wie jene tiber das Vor-
kommen von Acrylamid in stark erhitzten, stirke-
haltigen Lebensmitteln wie etwa Kartoffelchips,
Pommes frites, Cornflakes oder auch manche Brot-
sorten, verunsichern die Verbraucher. Wie kommt
es, dass Erndihrungsexperten und Toxikologen
trotzdem behaupten, die Qualitit unserer Lebens-
mittel sei heute besser denn je?

Der Arzt Paracelsus hat bereits im Jahr 1583 erkannt:
,2Alle ding sind gifft und nichts ohn gifft. Allein
die dosis macht, das ein ding kein gifft ist.“ Die
Erkenntnis, dass die giftige (toxische) Wirkung
eines Stoffes von der aufgenommenen Dosis
abhingt, ist bis heute Grundlage der Sicherheits-
bewertung von Lebensmitteln, die sich seit den
Sechziger Jahren des 20. Jahrhunderts auf das Kon-
zept der ,Duldbaren tiglichen Aufnahmemenge®,
englisch: ,Acceptable Daily Intake (ADD*, griindet.

Wer wacht eigentlich tiber die Unbedenklichkeit des-
sen, was vor uns Verbrauchern tiglich auf dem
Teller liegt? National und international bewerten Gre-
mien, in denen unter anderem Ernihrungswis-
senschaftler, Toxikologen, Lebensmittelchemiker
und -technologen sitzen, Risiken, die von Lebens-
mittelinhaltsstoffen ausgehen konnen. Auf inter-
nationaler Ebene ist dies zum Beispiel Aufgabe
des Expertengremiums der Weltgesundheitsorga-
nisation (WHO) fiir Lebensmittelzusatzstoffe ,Joint
Expert Committee on Food Additives (JECFA).“ In
der Europiischen Union erfiillt der wissenschaft-
liche Lebensmittelausschuss ,Scientific Committee
on Food (SCF)“ der europiischen Kommission
diese Aufgabe. Geplant ist, dass sich in Europa
zukiinftig eine unabhingige ,European Food Safety
Authority“ ausschlieBlich mit der wissenschaftli-
chen Risikobewertung von Lebensmitteln beschif-
tigt. Als entsprechende Institution in Deutschland
fungiert seit dem 1. November 2002 das Bun-
desinstitut fur Risikobewertung (BfR) mit Sitz in
Berlin. Bereits vor dem BfR nahm das Bundesamt
fur Verbraucherschutz und Lebensmittelsicherheit
(BVL), Braunschweig, seine Arbeit auf. Dessen
Zustandigkeitsbereich erstreckt sich auf die Zulas-
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sung von Lebensmitteln, vor allem aber ist
das BVL fur Risikomanagement zustin-
dig — wenn es zum Beispiel gilt, rasche
Mafinahmen im Sinne des priventiven
Verbraucherschutzes zu veranlassen,
wenn Schadstoffkonzentrationen in
Lebensmitteln gesundheitlich bedenk-
liche Werte erreichen oder die gesund-
heitliche Unbedenklichkeit eines Lebens-
mittels nicht zweifelsfrei gesichert ist.
Dazu gehort auch die Information der
Offentlichkeit. Beide Institutionen
ersetzen das Bundesinstitut fiir gesund-
heitlichen Verbraucherschutz und
Veterindrmedizin (BgVV), unter des-
sen Dach diese Aufgaben bisher
gebiindelt waren.

In Fragen der Lebensmittelsicher-
heit berit auch die Deutsche For-
schungsgemeinschaft (DFG)
Bundesregierung, Behorden
und Parlamente. Die DFG
setzt dazu Senatskom-
missionen ein, die mit
wissenschaftlichen Fach-
leuten besetzt sind.
In Fragen der
Lebensmittelsi-
cherheit berit
die Senatskommission zur Beurteilung der
gesundheitlichen Unbedenklichkeit von Lebens-
mitteln die Behorden. Dabei diskutiert die Kommission
als unabhingiges wissenschaftliches Expertengre-
mium nicht nur Anfragen der Bundesregierung,
sondern greift selbstindig relevante Themen der
Lebensmittelsicherheit auf.

Die Wissenschaftler der genannten Behorden und
Gremien bewerten vorliegende Studien zu Lebens-
mitteln und -inhaltsstoffen und zeigen Wissens-
licken und Forschungsbedarf fir eine Sicher-
heitsbewertung auf. Die Experten stiitzen sich
dabei unter anderem auf Tierstudien, in denen
toxikologisch relevante Mengen von Lebensmit-
telinhaltsstoffen ermittelt werden. Tierversuche
bilden nach wie vor das wesentliche Standbein
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moderner Sicherheitsbewertung von Lebensmit-
teln. Den Tieren — meist Nagern — werden die
betreffenden Stoffe in unterschiedlichen Mengen
tiber den Zeitraum weniger Wochen oder tiber
deren gesamte Lebenszeit verabreicht, um
Einflusse auf allgemeine toxikologische
Grofen wie Korpergewicht, Blutbild und
Stoffwechsel, aber auch spezifische Wir-

kungen, beispielsweise auf die Erbsub-

stanz oder Fortpflanzungsfihigkeit sowie
fruchtschidigende Effekte, zu erfas-

sen. Aus diesen Tierstudien soll die

hochste Dosis ohne nachteilige Wir-

kung, , das ,No Observed Adver-

se Effect Level (NOAEL)“,

ermittelt werden. Erginzt

werden diese Untersuchungen —

vor allem im Hinblick auf die

Mechanismen toxischer Wir-

kungen — durch ,in vitro“-Stu-

dien, also Untersuchungen, die zum

Beispiel an lebenden, in Kultur gehaltenen Zellen
vorgenommen werden.

Die duldbare tigliche Aufnahmemenge fir den
Menschen, der ADI-Wert, wird aus dem NOAEL
abgeleitet — unter Berlicksichtigung eines Sicher-
heitsfaktors, der je nach Datenlage unterschied-
lich ausfallen kann. Der ADI-Wert stellt die Dosis
eines Stoffes dar, die bei tiglicher und lebenslan-
ger Aufnahme fir Menschen kein erkennbares

einblick 4/02

Gesundheitsrisiko birgt. Um daraus duldbare Kon-
zentrationen eines Stoffes in Lebensmitteln ablei-
ten zu konnen, mussen die mittleren tiglichen
Verzehrmengen der Lebensmittel, die diesen Stoff
enthalten konnen, berticksichtigt werden. In Lebens-
mitteln, die normalerweise selten und in geringen
Mengen verzehrt werden, konnen daher meist
hohere Stoffkonzentrationen geduldet werden als
in Hauptnahrungsmitteln wie etwa Getreide. Die
duldbare Konzentration im Lebensmittel kann als
Grundlage zur Festsetzung von rechtsverbindli-
chen Hochstmengen herangezogen werden. Deut-
lich niedrigere Grenzwerte konnen jedoch gefor-
dert werden, wenn diese mit zumutbarem Auf-
wand technisch oder durch gute landwirtschaftli-
che Praxis einhaltbar sind. Somit weisen gesetzlich
festgelegte Hochstmengen stets einen ausreichend
grofRen Sicherheitsabstand zu gesundheitlich bedenk-
lichen Konzentrationen auf. Uberschreitungen von
Hochstmengen unerwiinschter Stoffe in Lebens-
mitteln haben daher in der Vergangenheit in den
seltensten Fillen nachteilige Wirkungen auf die
Gesundheit gehabt. Bei Krebs erzeugenden Stof-
fen mit erbgutschidigendem Potenzial, wie etwa
den Stoffwechselprodukten von bestimmten Schim-
melpilzen, den Aflatoxinen, ist das ADI-Konzept in
der Regel nicht anwendbar. Es kann keine Dosis
ohne Wirkung definiert werden, denn bereits
ein einziges Stoffteilchen konnte das
Erbgut schidigen. Da fiir viele Stof-
fe jedoch eine ginzliche Eliminierung
auch bei guter Herstellungs- oder
landwirtschaftlicher Praxis mit modern-
sten Produktionsverfahren nicht erreicht
werden kann, gilt hier das Minimierungs-
prinzip: Die Belastung des Verbrauchers muss

so weit wie moglich herabgesetzt werden.

Die Bewertung der gesundheitlichen Unbedenklichkeit
von Lebensmitteln muss unterschiedliche Grup-
pen von Stoffen umfassen. Lebensmittelzusatz-
stoffe, wie Farbstoffe, Konservierungsstoffe und
Sustoffe, die Lebensmitteln zur Erzielung beson-
derer Eigenschaften zugesetzt werden, unterlie-
gen einem Zulassungsverfahren. Sie zihlen zu den
am besten untersuchten Lebensmittelinhaltsstof-
fen tiberhaupt. Thre Verwendung ist im Rahmen
der Zulassung gesundheitlich unbedenklich. Eine
weitere Gruppe umfasst Stoffe, die beispielsweise
bei der Primidrproduktion pflanzlicher und tieri-
scher Lebensmittel eingesetzt werden und von
denen Ruckstinde in Lebensmitteln verbleiben
konnen. Beispiele sind Pflanzenschutz- oder Tier-
arzneimittel. Auch diese Substanzen miissen vor ihrer
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Beim Erbitzen stdrkebaltiger Lebensmit-
tel, wie beispielsweise von Chips und
Pommes Frites, entstebt Acrylamid,
das im Verdacht stebt,
Krebs auszuldsen.

Zulassung umfassend toxikologisch geprift werden.
Eine weitere bedeutende Stoffgruppe kann bei
Herstellungsprozessen in Lebensmittel gelangen
oder in Lebensmitteln gebildet werden, wie hetero-
zyklische aromatische Amine, polyzyklische aro-
matische Kohlenwasserstoffe, Nitrosamine oder —
wie erst seit kurzem bekannt ist — Acrylamid. Fur
die Minimierung vieler dieser Stoffe konnten inzwi-
schen vielfach geeignete technische Mainahmen
entwickelt werden, so zum Beispiel im Fall der
Krebs erzeugenden heterozyklischen aromatischen
Amine oder Nitrosamine.

Uber die Entstehung von Acrylamid in hocher-
hitzten starkehaltigen Lebensmitteln, insbesonde-
re Kartoffelchips und Pommes Frites, berichteten
schwedische Forscher im April 2002. Acrylamid
ist — zumindest in hohen Dosen — im Tierversuch
Krebs erzeugend. Darliber, wie Acrylamid in Lebens-
mitteln gebildet wird, wusste man zunichst wenig.
Kurzlich haben Wissenschaftler vom Chemischen
und Veterindruntersuchungsamt Stuttgart zeitgleich
mit anderen Forschergruppen gezeigt, dass Acryla-
mid beim Erhitzen aus Asparagin, einem Protein-
baustein, gebildet wird. Wesentlichen Einfluss auf
das Ausmaf3 der Acrylamidbildung scheint dabei

neben der Erhitzungstemperatur auch die Zusam-

mensetzung des Lebensmittels, unter anderem
das Vorhandensein bestimmter Zucker, zu haben.
Einfaches Kochen von Kartoffeln fiihrt nach

dem heutigen Stand der Erkenntnisse nicht zur
Acrylamidbildung.
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Derzeit muss Acrylamid als erbgutschidigender
Stoff eingestuft und nach dem Minimierungsprin-
zip bewertet werden. Die Beantwortung der Fra-
ge, welche toxikologische Bedeutung die in Lebens-
mitteln gefundenen Acrylamidgehalte haben, wird
Aufgabe zukinftiger Forschung sein. Als eine der
ersten Manahmen zur Reduzierung der Acryla-
midgehalte in Lebensmitteln haben das Bundes-
ministerium fiir Verbraucherschutz, Ernihrung und
Landwirtschaft und das Bundesamt fir Verbrau-
cherschutz und Lebensmittelsicherheit unter Ein-
bindung der betroffenen Nahrungsmittelprodu-
zenten ein ,dynamisches Minimierungskonzept*
erarbeitet, das eine rasche Ermittlung der am hoch-
sten belasteten Produktgruppen beinhaltet. Ziel
ist es, auf dieser Basis die Herstellungsprozesse
umzustellen und damit schnell die Acrylamidgehalte
zu senken.

Lebensmittel konnen jedoch nicht nur fremde —
durch den Einfluss des Menschen auftretende —
potenziell toxische Substanzen enthalten, sondern
auch eine Reihe natiirlicher Stoffe, die ein Gesund-
heitsrisiko bergen. Zu nennen sind hier unter ande-
rem von Pflanzen zur Abwehr und zum Schutz
produzierte Stoffe, die giftig sind, wie zum Bei-
spiel verschiedene Alkaloide. Andere Naturstoffe
koénnen sich — im Ubermaf genossen — bei emp-
findlichen Personen ebenfalls nachteilig auf die
Gesundheit auswirken. Beispiele dafiir sind das

Blutdruck steigernde Glyzyrrhizin aus StiSholzwur-
zeln, das Lakritzwaren wesentlich ihr Aroma ver-
leiht, oder aus Hanfsamen gepresste Ole, die reich
an Tetrahydrocannabinol sind — der Stoff, der fiir
die Rauschwirkung von Haschisch und Marihuana
verantwortlich ist. Fremdstoffe und natiirliche Stof-
fe in Lebensmitteln miissen daher bei der Sicher-
heitsbewertung gleichermafien berticksichtigt wer-
den.

Eine neue Herausforderung fir die Sicherheitsbe-
werter stellen Funktionelle Lebensmittel dar, also
Lebensmittel, die einen tber die tibliche Erndhrung
hinausgehenden Gesundheitsnutzen versprechen.
Beispiele dafiir sind der LC1-Joghurt, der sich glin-
stig auf die Darmflora auswirken soll, oder mit
Phytosterolester angereicherte Brotaufstriche, die
den Cholesterinspiegel senken sollen. Bei diesen
Lebensmitteln haben sich die Diskussionen bis-
her im wesentlichen auf die gesundheitsfordernden
Wirkungen konzentriert, aber auch Aspekte der
Sicherheitsbewertung sind zu berticksichtigen.
Die Sicherheit von Neuentwicklungen im
Lebensmittelbereich wird die Wis-
senschaft daher zuktnftig stirker
beschiftigen.
Matthias Baum und
Sabine Guth

Die Autoren sind Mitarbeiter der
Fachrichtung Lebensmittelchemie
und Umwelttoxiokologie der Universitcit
Kaiserslautern und Mitarbeiter im wissen-
schaftlichen Sekretariat der Senatskommis-
sion zur Beurteilung der gesundbheitlichen
Unbedenklichkeit von Lebensmitteln der
Deutschen Forschungsgemeinschaft



Umweltvertriagliche Verbinde

Wie die Wundbehandlung von Ergebnissen der Tumorforschung profitiert

,Wir hatten ganz schon Muffensausen®, gestand
Dagmar Steinhagen, Lehrerin des Ernst-Abbe Gym-
nasiums in Eisenach.  SchlieRlich wollten wir uns
doch nicht blamieren.“ Zusammen mit 22 Schiile-
rinnen und Schiilern ihrer Deutschklasse besuch-
te sie im September das Deutsche Krebsfor-
schungszentrum, um sich iber umweltvertrigli-
che Wundauflagen zu informieren. Der Besuch ist
Teil des Projekts ,Jugend recherchiert Umwelt — 100
Schulen im Dialog.“ Das Institut zur Objektivie-
rung von Lern- und Prifungsverfahren IZOP) hat-
te dazu 50 Partnerschaften zwischen Schulen in
Ost- und Westdeutschland organisiert. Die Pro-
jektklassen sollten sich gegenseitig besuchen und
wihrend ihres Aufenthalts ein Umweltthema recher-
chieren, das sie anschlieend auf einer Sonder-
seite ihrer Tageszeitung prisentieren. Die Eisenach-
er besuchten gerade ihre Partnerklasse in Speyer
und hatten sich als Recherchethema eine aktuelle
Forschungskooperation des Deutschen Krebsfor-
schungszentrums mit dem Institut fiir Technische
und Makromolekulare Chemie der Universitit Ham-
burg ausgesucht: ,Diagnostik und Therapie chro-
nischer Wunden — Entwicklung umweltvertriglicher
Wundauflagen®.

,2Hoffentlich verstehen wir was®, sorgte sich die
16-jihrige Dana noch auf dem Weg ins Krebsfor-
schungszentrum. Doch die Schiiler hatten sich
intensiv vorbereitet und fithlten den Forschern mit
gezielten Fragen auf den Zahn. |Es war auch fir
uns ein Experiment®, verrit Professor Manfred
Wiefller vom Krebsforschungszentrum. Der Leiter
der Abteilung Molekulare Toxikologie betreute die
Schulklasse zusammen mit seinem Doktoranden Chris-
toph Tacheci und dem Chemiker Tim Wilhelms
o von der Universitit Hamburg. ,Die Veran-
X staltung gab uns die Moglichkeit,
s Jugendliche fur die Naturwissen-

reale Probleme praktisch zu
losen®, erldutert Wieler seine
'y Motivation fir das Projekt.
7 Nach kurzem Nachdenken fiigt
" er hinzu: ,Auferdem konnten

wir mal zeigen, wie lange und konzentriert man arbei-
ten muss, um zu greifbaren Ergebnissen zu
kommen.* i

In der Tat steht den Wissenschaftlern noch / ‘
ein weiter Weg bevor, denn ihr ehrgeizi-  / 3 J
ges Forschungsprojekt befindet sich erst
in der Anfangsphase. Das Defizit bei der
Versorgung chronischer Wunden vor
Augen, will WieBller zusammen mit 7
Professor Werner-Michael Kulicke, _/”7"/
/.

dem Leiter des Instituts fiir Tech- 4
nische und Makromolekulare %
Chemie der Universitit Ham- :
burg, Wundauflagen ent-
wickeln, die den Hei-
lungsprozess chronischer
Wunden unterstiitzen. Bei
ihrem Vorhaben wollen
die beiden Forscher gleich
zwei Fliegen mit einer
Klappe schlagen und die
Verbinde aus nachwach-
senden, biologisch abbau-
baren Rohstoffen produ-
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zieren, um so einen Beitrag -
zu Umweltschutz und Redu- ’ {.\:"
zierung des Sondermiills in A f:

]
{

Krankenhiusern zu leisten. [
f1i"

Zwei bis drei Millionen Menschen
in Deutschland leiden an chro-
nischen Wunden (siehe Kasten).
Die Behandlung ist schwierig, oft
langwierig und mit erheblicher
Beeintrichtigung der Lebens- Sy
qualitiit fiir die Betroffenen %11/ 155
verbunden. Konventionelle A s A
Verbinde trocknen schnell, {1 )
werden hart, verkleben mit
dem Wundgrund und ver-
letzen beim Wechseln das
neu gebildete Gewebe. Quell-
fahige Wundauflagen, die die
Wunden feucht halten ohne
zu verkleben, haben die Situa-
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tion fur die Patienten bereits verbessert. Die Idee
von WieSler und Kulicke geht noch einen Schritt
weiter: Die Wundauflage selbst soll den Hei-
lungsprozess unterstiitzen. Dazu sollen Wirkstof-
fe an den Verband gekoppelt werden und ihre
Wirkung entfalten, ohne in die Wunde zu gelan-
gen. Das Verfahren beruht auf einer Erfindung,
die Wiefdler bereits vor einigen Jahren fiir die Ver-
besserung von Krebsmedikamenten patentieren
lieB. Da die direkte Verbindung des Wirkstoffs mit
%R, der Trigerfolie, dem Grundbestandteil der
‘%1 X\ Wundauflage, nicht moglich ist, werden
\‘: sie Uber eine Verb1r1dungse1nhe1t ver-
‘\\
2™\ kniipft. Diese besteht aus zwei einzel-
Fopd " nen Molekiilen, wobei eines mit dem
% -: A Wirkstoff, das andere mit der Folie
v & =% verbunden wird. Beide Molekiile
; \ 38 werden dann mitsamt den ange-
B\ hingten Komponenten in der
S\ patentierten Reaktion zusam-
SR\ mengefugt.
&

\ R
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N
N
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N
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Tim Wilhelms entwickelt
im Rahmen seiner Pro-
motion bei Professor
Kulicke die Trigerfolie.
Als Rohstoff dient dem
Chemiker Chitosan, eine
Substanz, die sich durch

ey

T
ef iy,

7§

& . S
;,4; g ¥ ihre gute Quellfihigkeit
AN! -~ ‘“u' auszeichnet und so die
$ N s

34 AN Wunde vor Nisse bewahrt

19 BN
B #r . N

S

aber dennoch ausreichend
R feucht hilt. Um den Naturstoff,
,\‘ der aus den Schalen von Kreb-

letzten Jahren eine ganze Indu-
A strie entstanden. Das Abbaupro-
é\ dukt des Chitin, dem Hauptbe-
§ standteil der Krebspanzer, wird
bereits in Dlatprodukten ver-

zudem al% Papierersatz dienen.
Aufgrund seiner antiallergi-

schen, ungiftigen Eigen-
N\ schaften wird Chitosan
i"‘ auch in der Medizin ver-
*S¥ mehrt eingesetzt.

/ &v Nach anfinglichen Schwie-

W rigkeiten ist Wilhelms sei-
e nem Ziel, hauchdiinne Chi-
3 tosanfolien herzustellen, heu-
te schon recht nah. Das
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[fiir die Pflaster und Ver-

Schalen von Krebstieren
liefern die Grundstoffe

bdnde der Zukunft.

Zusammenfiigen der
einzelnen Elemente der
Wundauflage ist Auf-
gabe von Christoph
Tacheci. ,Derzeit arbeiten wir

an der Verankerung der Trigermo-
lektile an der Folie“, erklirt er.  Bis Ende

2003 sollten die grundsitzlichen Probleme gelost
sein.” Fur die Hauptphase des Projekts ist die
Zusammenarbeit mit einem Industriepartner geplant,
der die Entwicklung der Wundauflagen zum mark-
treifen Produkt Gibernimmt. Erst im Anschluss daran
konnen sie fir die Behandlung zugelassen und
eingesetzt werden. Ein langer Weg, doch den Wis-
senschaftler ist die Aussicht auf eine bessere Wund-
versorgung die Miihe allemal wert.

Christian Engel

Chronische Wunden

Falsche Ernihrung, Rauchen oder Ubergewicht
konnen in den Beinen zu Venenschwiche und
Blutstau fihren. Die Sauerstoffzufuhr tiber die fei-
nen Blutkapillaren wird verhindert. Schon die
Versorgung des gesunden Gewebes stellt jetzt
den Korper vor groe Probleme; neues Gewe-
be zu bilden wird fast unmoglich. Bereits klei-
ne Wunden konnen sich nicht mehr regene-
rieren. Eine chronische Wunde, die oft !
uber Monate, teilweise sogar Jahre
nicht abheilt, ist die Folge. Auch
durch langes, bewegungsarmes /
Liegen, etwa nach einer
Tumoroperation, konnen .=
chronische Wunden ent- ¢ 7
stehen. Wenn sich g
Druckstellen bilden
und die Sauer-
stoffversorgung
eingeschrankt
ist, kann der %
Heilungspro-
zess erschwert
oder verhindert werden. 7

[
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Die Erben Paul Ehrlichs

Paul-Ehrlich-Institut: Forschungslabor und Zulassungsbehorde
unter einem Dach

Auf halber Strecke zwischen Frankfurt und Darm-
stadt liegt das hessische Langen. Ein Besucher, der
durch das Zentrum
mit den kleinen Hius-
chen schlendert, wiir-
de das rund 36000
Einwohner zihlende
Stadtchen wahrschein-
lich als etwas ver-
schlafen beschreiben.
Niemand wtirde hier
eines der wichtigsten
Forschungsinstitute
Deutschlands vermu-
ten. Doch wer der
Bahnstrecke in Rich-
tung Industriegebiet
folgt, findet sich vor
einem imposanten
Bauwerk wieder: dem
Paul-Ehrlich-Institut
(PED — ein modern eingerichtetes Institut mit
hellen Laborriumen, Hochsicherheitslabo-
ren, einem separaten Tierhaus und eigener
Bibliothek.

Das PEI ist gleichzeitig Bundesamt fiir Sera und
Impfstoffe. Aus Platzgriinden war das zunichst
in Frankfurt angesiedelte Amt 1990 nach Lan-
gen gezogen. Die damaligen Riumlichkei-
ten mitten in der Stadt wurden zu eng, und
das neu erschlossene Industriegebiet in Lan-
gen bot ideale Moglichkeiten, ein neues und
wesentlich grofleres Institut zu bauen.

Doch angefangen hat die Geschichte des
Paul-Ehrlich-Institutes bereits viel frither in
Berlin. Paul Ehrlich, der Namensgeber, hatte wihrend
seiner Zusammenarbeit mit Emil Behring, dem
Begrinder der Serumtherapie, die Methode der
,Wertbestimmung von Serumpriparaten® entwickelt.
Dadurch war der Mediziner in der Lage, den star-
ken Schwankungen von Qualitit und Wirksam-
keit von Heilsera, wie dem damals gerade neu
entwickelten Diphterieheilserum, entgegenzuwir-
ken. Diese Errungenschaft bedeutete einen grofien
Fortschritt fir die Medizin, fiir den Paul Ehrlich
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1908 mit dem Nobelpreis ausgezeichnet wurde.
Bereits einige Jahre vorher, am 1. Juni 1896, wur-
de Ehrlich als Leiter des neu geschaffenen | Insti-
tuts fir Serumprifung und Serumforschung®
nach Berlin-Steglitz berufen, wo er den Auftrag
bekam, Heilsera experimentell zu Giberprifen, zu
standardisieren und erst dann fiur die Anwen-
dung freizugeben. 1899 zog das Institut nach
Frankfurt, in das neu erodffnete Konigliche Insti-
tut fir experimentelle Therapie, wo Ehrlich sei-
ne Arbeit fortsetzte.

Seit der Institutsgriindung hat sich vieles ver-
indert. Wihrend zu Ehrlichs Zeiten gerade ein-
mal 10 bis 60 Prifmuster pro Monat eingingen,
bearbeiten die Mitarbeiter des Instituts heute

Zu Paul Ebrlichs Zeiten wurden pro Monat maximal sech-
zig Heilsera experimentell tiberpriift, standardisiert und
Siir die Anwendung freigegeben — heute werden am Paul-
Ebrlich-Institut mebrere tausend Proben pro Jabr unter-
sucht.

jedes Jahr rund 9000 Chargen. Unter einer Char-
ge versteht man eine Arzneimittel-Produktionsrei-
he, die in einem Arbeitsschritt mit den gleichen
Rohstoffen hergestellt und verpackt wurde. Wihrend
des zwanzigsten Jahrhunderts hat sich nicht nur die
Zahl der verfiigbaren Wirkstoffe vervielfacht, auch
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Das Institut in Langen mit seiner charakteristischen Gebdudeform — sie stand auch Pate fiir das Logo.

der Aufgabenbereich des Paul-Ehrlich-Instituts
wurde erweitert. Als Bundesamt fiir Sera und Impf-
stoffe, wie das Institut seit 1972 bezeichnet wird,
wurde die Bundesoberbehorde verantwortlich fir
die Sicherheit immunbiologischer Arzneimittel,
also zum Beispiel Impfstoffe oder Blutgerin-
nungsmittel, die in Deutschland auf den Markt
kommen sollen. Neben der Qualititssicherung von
Produkten, die bereits im Handel sind, betreut das
Paul-Ehrlich-Institut auch Zulassungsverfahren
neuer Arzneimittel. Jedes Jahr bearbeitet das PEI etwa
400 bis 500 Zulassungen und Verlingerungen. Die
Mitarbeiter priffen dabei Qualitit, Wirksamkeit und
Unbedenklichkeit eines neuen Produktes. Zu den
Arzneimitteln, die in Langen geprift werden,
gehoren neben Impfstoffen Heilsera und Diagnos-
tika, die Bakterien- und Viren nachweisen, auch
bestimmte Krebsmedikamente. Wihrend Krebs-
medikamente fir die Chemotherapie in den Auf-
gabenbereich des Bundesinstitutes fiir Arzneimit-
tel und Medizinprodukte in Berlin fallen, bear-
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beitet das PEI Zulassungsantrige flir Priparate,
die auf immunologischen Prinzipien basieren, etwa
so genannte monoklonale Antikorper. Derartige
Medikamente wirken, indem sie das Immunsy-
stem beim Erkennen und Vernichten von Tumor-
zellen unterstiitzen.

Im Jahr 1994 ibernahm das Paul-Ehrlich-Institut
eine neue Aufgabe. Die seit den Achtziger Jahren
schnell um sich greifende AIDS-Epidemie machte
die Einfiihrung besonderer Kontrollen fiir simtli-
che Blutprodukte notwendig. Bei allen Blut- und
Plasmaspenden, aber auch Priparaten wie bei-
spielsweise Gerinnungsmittel, die aus Blut herge-
stellt werden, muss seither sichergestellt werden,
dass sie nicht mit dem Erreger der Immun-
schwicheerkrankung infiziert sind. Da man im
Paul-Ehrlich-Institut bereits Erfahrung mit der Bear-
beitung solcher Produkte hatte, wurde auch diese
Aufgabe an die Bundesoberbehorde in Langen
ubertragen.
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1908 erbielt Paul Ebrlich den

Medizin-Nobelpreis fiir die
Entwicklung der Methode der
,, Wertbestimmung von
Serumprdparaten . Noch
beute ist die Bestimmung der
Qualitéit und Wirksambkeit
von Heilsera zentrales
Arbeitsgebiet des PEI.

PALL

Eine Tierkrankheit, die
in den vergangenen Jah-
ren immer wieder Schlag-
zeilen machte, ist BSE.
Seit sich die Fille von
Rinderwahnsinn hiuften
und der Verdacht auf-
kam, dass in den Verei-
nigten Staaten mogli-
cherweise BSE verseuchte
Impfstoffe auf dem Markt
sind, machte sich auch
in Deutschland Unsi-
cherheit breit. Denn zur
Anzucht von Krankheitserregern, aus denen Impf-
stoffe hergestellt werden, wird unter anderem
Serum von jungen Kilbern oder auch ein Extrakt
aus Muskelfleisch benotigt — Materialien, die vom
BSE-Erreger befallen sein konnen. Diese werden
jedoch bei der Fertigstellung des Impfstoffes voll-
stindig herausgewaschen, weshalb Professor Johan-
nes Lower, Prisident des Paul-Ehrlich-Institutes
Entwarnung gibt. ,Von Impfstoffen geht nach heu-
tigem Kenntnisstand keine BSE-Gefahr aus®, betont
Lower. Um vollig sicher zu gehen, dass eine BSE-
Ubertragung durch Impfstoffe auszuschlieRen ist,
haben sich das PEI und die Europiische Union
auf einen Vorschriftenkatalog geeinigt. Alle Rin-
dermaterialien, die zur Herstellung von Impfstof-
fen eingesetzt werden, mussen diesen sehr stren-
gen Richtlinien und Verordnungen zu Qualitit und
Herkunft genligen, die Einhaltung dieser Vor-
schriften wird von den Mitarbeitern des PEI genau
kontrolliert.

Doch Qualititssicherung und Zulassung von Medi-
kamenten ist noch lange nicht alles, was die rund
600 Mitarbeiter des Paul-Ehrlich-Instituts leisten.
Die Behorde ist gleichzeitig Forschungsinstitut.
Ein Teil der Forschung unterstiitzt direkt die Prii-
fungsaufgaben des Instituts. So werden zum Bei-
spiel in der Abteilung Himatologie und Transfu-
sionsmedizin Methoden zur Qualititskontrolle von
Blutprodukten oder der Charakterisierung von
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Gerinnungsfaktoren ein-
geftihrt oder verbessert.
Auch die Mitarbeiter der
Abteilung Medizinische Bio-
technologie erforschen die
Sicherheit bestimmter Be-
handlungsmethoden. In
einem ihrer Projekte unter-
suchen sie Risiken einer
Xenotransplantation, also
der Verpflanzung von tie-
rischen Organen in den

menschlichen Korper. Dar-
tuber hinaus gibt es auch
Wissenschaftler, die reine Grundlagenforschung
betreiben. Zu ihnen gehoren Virenforscher, die
molekulare Mechanismen des AIDS-Virus ent-
schliisseln oder an der Entwicklung von Genfihren
fur die Gentherapie arbeiten.

Stolz ist man im Paul-Ehrlich-Institut auch auf die
Arbeit der Veterinirmedizinischen Abteilung, die sich
die Entwicklung von Ersatzmethoden zum Tier-
versuch zum Ziel gesetzt hat. Die Tierirzte waren
dabei so erfolgreich, dass einige Tierversuche, die
bislang zur Prifung von Tetanus- und Diphte-
rieimpfstoffen notwendig waren, in ganz Europa
ersatzlos gestrichen worden sind. Bei anderen
Testverfahren wird zumindest der Bedarf an Ver-
suchstieren um 40 bis 60 Prozent reduziert. ,\Wir haben
nachgewiesen, dass wir die hohen Anspriiche, die
an die Qualitdt und Sicherheit von Impfstoffen
gestellt werden, heute auch mit dem Einsatz von
deutlich weniger Tieren erfiillen konnen. Das ist
fir mich als Prisident des PEI ein ganz besonde-
rer Erfolg“, freut sich Lower.

Wer also denkt, das Paul-Ehrlich-Institut sei ein
reines Routinelabor, in dem Protokolle zur Qua-
lititssicherung abgearbeitet werden, der irrt genau-
so wie der Besucher, der Langen fir ein verschla-
fenes Nest hilt: Die Forschung, die hier betrieben
wird, ist hochst kreativ.

Stefanie Reinberger
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Der Schweif des Kometen

Was die Reparaturfihigkeit von Erbgutschiden tiber das
Krebsrisiko aussagt

Warum erkranken manche Menschen an Krebs
und andere nicht? Warum trifft es einige in jun-
gen Jahren und weshalb breiten sich Tochterge-
schwiilste bei Betroffenen unter-
schiedlich schnell aus? Ein mog-

eine Methode entwickelt, mit der getestet werden
kann, wie es um die allgemeine Leistungsfihig-
keit der Gen-Reparatursysteme eines Menschen
bestellt ist. Aus einer Blutpro-
be gewonnene weifde Blutzellen

Ll N
licher Grund liegt in der Effizienz werden dazu mit der Erbgut
bestimmter molekularer Repa- s i schidigenden Substanz Bleo-
ratursysteme in menschlichen .. L mycin versetzt. Diese bewirkt,
Korperzellen, die Schiden an sammEE B8 dass die DNS der weifRen Blut-
der Erbsubstanz, den Genen, o ek zellen, die im Normalzustand
beheben. Gene bestehen che- stark komprimiert ist, aufgelockert
misch betrachtet aus Desoxyri- ol wird und an einigen Stellen
bonukleinsdure (DNS), die im pa- o m e aile v bricht. In einer Einzelzell-Mikro-
Laufe des Lebens vielfach beschi- o gel-Elektrophorese zeigt sich
digt wird. Ein normaler Prozess dann unter dem Mikroskop der
—jede Sekunde teilen sich meh- o el R Grad der Schidigung. Bei dieser
rere Millionen Zellen, wobei die Methode wird eine Zelle in einem
DNS einer Zelle verdoppelt und p— o'e Gel eingebettet. Die geschidig-
die so entstandene Kopie an die te DNS wandert wihrend des
Tochterzelle weitergegeben wird. P Ege A Tests in einem elektrischen Feld,

Schiden konnen entstehen, wenn 5 4
beim Kopiervorgang ,Ablese-
fehler stattfinden oder wenn
duRere Einflisse wie zum Bei-
spiel Chemikalien, UV-Licht oder
radioaktive Strahlung die Gene
veriandern. Solche Fehler in der
Kopie werden normalerweise von
verschiedenen ,Reparaturtrupps®
behoben. Dabei handelt es sich um komplexe Pro-
teingebilde, so genannte Reparaturenzyme, die
den DNS-Strang entlang wandern, fehlerhafte Bau-
steine ausschneiden und durch richtige ersetzen.
Versagen diese Schutzmechanismen, trigt der Betrof-
fene ein hoheres Risiko, an Krebs zu erkranken.

Im Deutschen Krebsforschungszentrum verfolgt
die Arbeitsgruppe um Dr. Peter Schmezer in der Abtei-
lung Toxikologie und Krebsrisikofaktoren die Fra-
ge, ob die Qualitit und Funktionsfihigkeit dieser
Reparatursysteme als diagnostischer Gradmesser fiir
das individuelle Krebsrisiko eines Menschen die-
nen kann. Manche Raucher sind zum Beispiel
anfilliger fur Lungenkrebs, sie erkranken an Tumo-
ren, die bosartiger als bei anderen Patienten sind
und sich rascher ausbreiten. Schmezers Team hat
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Aus einem Transkriptionsprofil Idisst sich die
unterschiedliche Aktivitdt von Genen, die als
Vorlage fiir die Bildung von Reparaturenz)y-
men dienen, ablesen: Je dunkler die Firbung,
um so héher die Aktivitdit eines Gens.

wobei sie als leuchtender Schweif
sichtbar wird, den die Zelle hin-
ter sich her zu ziehen scheint —
daher der Name ,comet-assay*,
zu deutsch: Kometen-Test. ,Je
langer der Schweif, desto stirker
ist die Erbsubstanz beschidigt®,
erklirt Schmezer.

Der Test zeigt, wie empfindlich die DNS auf das Gift
Bleomycin reagiert, die Forscher sprechen auch
von ,Mutagen-Sensivitit‘. Der Trick beim nichsten
Schritt des Tests liegt darin, dass die DNS durch das
Bleomycin nicht unumkehrbar geschiadigt wurde.
Mit der Zeit treten zelleigene Reparatursysteme in
Aktion und der Schweif bildet sich in einem gewis-
sen Maf zurtick. Daran, wie lang der Schweif nach
einer festgelegten Zeitspanne noch ist, konnen die
Wissenschaftler ablesen, wie gut es um die Repa-
raturfahigkeit der Zelle steht.

In einer Studie in Zusammenarbeit mit der Hei-
delberger Thoraxklinik Giberpriifte Schmezer die
Praxistauglichkeit des Tests. Dabei verglich er die
Werte von 160 Krebs-Patienten, die an einem nicht-
kleinzelligen Bronchialkarzinom, einer Form von
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Lungenkrebs, erkrankt waren, mit denen von 180
Kontrollpersonen. 15 Minuten nach der Bleomycin-
Behandlung verglichen

Obere Bildreibe: Beim Kometentest wird
eine Blutzelle mit einem Gift bebandelt,
das die Erbsubstanz angreift. Je stirker der
Schaden ist, um so ldnger ist der Schweif
des ,Kometen*“. Links eine normale Zelle,
in der Mitte eine leicht, rechls eine stark
geschdidigte Zelle.

Vorbereitung und Beobachtung des Tests
findet bei Rotlicht statt, da normales Licht
die Erbsubstanz der Zellen beschdidigen

die Forscher die Repa-
ratur-Kapazitit beider
Gruppen: Die Repara-
turfihigkeit der Krebs-
Patienten war mit nur
67 Prozent signifikant
schlechter als die der
Kontrollgruppe (79
Prozent) — 100 Prozent

wiirde bedeuten, dass
sich der Schweif vol-
lig zurtickgebildet hat.
Alter oder Geschlecht
hatten keinen Einfluss
auf die Versuchsergeb-
nisse.

,Die Resultate belegen, dass die von uns opti-
mierte Mikrogel-Elektrophorese-Technik geeignet
ist, die individuelle Mutagen-Sensitivitdt und DNS-
Reparatur-Kapazitit zu bestimmen®, sagt Schmezer.
Zudem sei die Technik schneller und kostenspa-
render durchzufithren als andere Methoden, und
auch zuvor tiefgefrorene Zellen lieBen sich problemlos
verwenden. ,Unser mittelfristiges Ziel ist es,* erklirt
er weiter, ,so genannte Hochrisiko-Personen in
Reihenuntersuchungen zu identifizieren. Wenn
Menschen um ihr erhohtes Risiko wissen, sind sie
vermutlich leichter zu vorbeugenden Mainahmen
in der Krebspriavention zu motivieren. Derzeit
uberlegen wir zusammen mit anderen Abteilun-
gen des Hauses, diese Ergebnisse in Programme zur
Raucherentwdhnung einflieSen zu lassen.”

16

kénnte.

In einem weiteren Projekt tiberpriifen die Krebsfor-
scher in Kooperation mit Arzten der Heidelberger
Kopfklinik und Epidemiologen der Universitit Hei-
delberg, ob mit dem Kometen-Test auch das Risi-
ko, an Kehlkopfkrebs zu erkranken, bestimmt wer-
den kann. Auch Patienten mit anderen Tumorer-
krankungen konnten von dem Test profitieren.

In Zukunft wire es auch denkbar, dass Radiologen
die Methode in der Therapieplanung fiir Tumor-
patienten einsetzen, um bereits vor der Behandlung
Patienten zu erkennen, die besonders strahlungs-
empfindlich sind und bei denen mit stirkeren
strahlenbedingten Nebenwirkungen zu rechnen
ist. Zusammen mit der Radiologischen Klinik der
Universitit Heidelberg und Epidemiologen des
Krebsforschungszentrums ,eicht“ Schmezer den
Test fiir solche Anwendungen.
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Der Kometen-Test
fragt ab, ob die Pro-
teine, aus denen die
Reparaturmaschine-
rie aufgebaut ist, fun-
ktionieren. Die Proteine sind die Produkte der
Gene. Was aber ist mit den Genen selbst? Schme-
zer mochte auch in den Genen direkt lesen, wie es
um die ,Ausbesserungstruppen® bestellt ist und
wie das Zusammenspiel aller an der Reparatur
beteiligten Gene aussieht.

Deshalb nehmen die Wissenschaftler die derzeit
bekannten rund 130 verschiedenen Gene, die als
Bauplan fur die Reparatur-Enzyme dienen, unter
die Lupe. In Zusammenarbeit mit der Heidelber-
ger Firma Axaron Bioscience AG untersucht Schme-
zers Gruppe so genannte Transkripte von etwa
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hundert Genen. Dabei handelt es sich um die bio-
chemische Abschrift der DNS, die Boten-RNS, die
als Bauplan fir die Herstellung der Proteine dient.
Mit dieser Boten-RNS lassen sich Transkriptionsprofile
erstellen, an denen in einem Schritt die Aktivitit vie-
ler Gene gleichzeitig abgelesen werden kann.
Schmezer fertigte mit seinen Kolleginnen Claudia
Mayer und Odilia Popanda
Transkriptionsprofile von
Lungenkrebspatienten mit
normaler und verminderter
DNS-Reparatur-Kapazitit
an. In einer kirzlich gestar-
teten Pilotstudie iberpri-
fen sie, ob bestimmte Pro-
file mit einer verminder-
ten Reparaturfihigkeit ein-
hergehen und mit dem
Ergebnis aus dem Kometen-
Test tibereinstimmen.

Zudem mochte Schmezer
die Unterschiede in den
Reparaturgenen innerhalb
ganzer Bevolkerungsgruppen untersuchen. So kon-
ne geklirt werden, wie weit eine genetische Ver-
anlagung fiir Lungenkrebs verbreitet sei. Daraus lieRen
sich wiederum SchutzmafSnahmen ableiten — etwa
die Verringerung von Luft-Schadstoffen am Arbeit-
platz oder ein verbesserter Nichtraucherschutz.
Um Missverstindnissen vorzubeugen, betont Schme-
zer: ,Wir reden hier tiber vielversprechende Ergeb-
nisse. Bis der Kometen-Test tatsichlich fur dia-
gnostische Zwecke eingesetzt werden kann, mus-
sen wir uns vermutlich noch einige Zeit gedul-
den.”

Ulrike Roll
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Faser mit Zeitzunder

Altlast Asbest gibt der Forschung immer noch Ritsel auf

Steigendes Krebsrisiko durch den Terroranschlag
vom 11. September 2001 auf das World Trade Cen-
ter in New York! Mit dieser Befiirchtung wandten
sich im Frithjahr dieses Jahres Mediziner des Ame-
rican College of Preventive Medicine (ACPM) an die
amerikanische Offentlichkeit. Die Experten befiirch-
ten, dass beim Einsturz der Hochhaustiirme grof3e
Mengen von Asbestfasern in die Umwelt gelangt
sind. Alle, die wihrend der Rettungs- und Auf-
raumarbeiten hohen Asbestkonzentrationen ausgesetzt
waren, mussen ebenso wie Anwohner in unmittelbarer
Nihe zu ,Ground Zero“ nach Ansicht der Wis-
senschaftler in den kommenden Jahrzehnten mit
einem erhohten Risiko rechnen, an einem malig-
nen Pleuramesotheliom (Brust- oder Rippenfell-
krebs) zu erkranken.

Asbest, eine verfilzte Mineralfaser, wird von der
Deutschen Forschungsgemeinschaft in der MAK-
Liste, in der die maximal zulidssige Konzentration
von Stoffen am Arbeitsplatz festlegt wird, als ein-
deutig Krebs erregend eingestuft. Die Substanz
beschiftigt auch in Deutschland immer wieder die
Offentlichkeit — wenngleich unter weniger dra-
matischen Umstinden, etwa wenn sich ein Kin-
dergarten bei UmbaumaBnahmen in eine Asbest-
schleuder verwandelt. Das Material wurde in der
Vergangenheit fast universell verarbeitet: Es steckt
in Isolierungen von Rohren und Heizungen eben-
so wie in Asbestpappe, Filtern, Dichtungsringen oder
Brandschutzkleidung. Als Asbestzement wurde es
in vielen Gebiduden verwendet. Da die Fasern
auch im Haushalt vielfach als Isoliermaterial in
Elektrogeriten dienten, wird es noch Jahre dauern,
bis alle moglichen Gefihrdungsquellen beseitigt
sind.

Brust- oder Rippenfell-Mesotheliome gehoren zu
den aggressivsten soliden Tumoren, der Zusam-
menhang zwischen Asbestbelastung und Erkrankung
ist bewiesen. Die durchschnittliche Uberlebens-
zeit nach der Diagnose betrigt 10 bis 18 Monate.

Was die Auseinandersetzung mit Asbest schwie-
rig macht, ist der Umstand, dass zwischen dem
Kontakt mit der Faser und dem Ausbruch der
Erkrankung oft tiber zwanzig Jahre vergehen. Der
genaue molekulare Mechanismus, der zur Krebsent-
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stehung fiihrt, ist bislang nicht genau bekannt.
Atmet man die Fasern ein, konnen sie sich in
der Lunge festsetzen, ansammeln und zu nicht
reparablen Schiden fihren. Als gefihrlich gel-
ten vor allem Fasern, die linger als funf Milli-
meter und diinner als ein Mikrometer sind. Fiir
das Krebsrisiko ist auBerdem die Zahl der Fasern
und ihre Fihigkeit, in das Lungengewebe ein-
zudringen, entscheidend. Hinzu kommt ihre
Bestiandigkeit im biologischen Milieu. Wissen-
schaftler vermuten, dass auch immunologische
Prozesse eine Rolle spielen, die durch den dau-
ernden Reiz der Fasern ausgelost werden. Dass
Asbest als Risikofaktor noch lingst nicht aus
der Welt ist, zeigen auch epidemiologische Pro-
gnosen zur Verbreitung asbestbedingter Krebser-
krankungen. Von 100 Menschen, die Asbest
ausgesetzt waren, erkranken statistisch 6 bis
11 an Krebs, wobei Minner funf Mal hiufiger
als Frauen erkranken. Weltweit sterben schit-
zungsweise 10 000 Menschen jihrlich an Brust-
oder Rippenfellkrebs. Obwohl seit 1960 das
epidemiologische und toxikologische Wissen tiber
die Krebsgefihrdung durch Asbest gewachsen
ist, steigt die Sterblichkeitszahl von Jahr zu Jahr
um 5 bis 10 Prozent. Wissenschaftler rechnen bis
zum Jahr 2035 weltweit sogar mit 250 000 Todes-
fillen, wie Mark Britton vom Ashford and St Peter's
Hospitals NHS Trust aus dem englischen Chertsey
in der Fachzeitschrift ,Seminars in Oncology*
berichtet.

In Deutschland ist mittlerweile die Herstellung
und Verwendung von Asbestprodukten laut Gefahr-
stoffverordnung der Bundesanstalt fiir Arbeits-
schutz und Arbeitsmedizin verboten. Arbeitneh-
mer diirfen dem Stoff am Arbeitsplatz nicht ausgesetzt
sein. Ausnahmen davon gelten bei Abbruch-, Sanie-
rungs-, und Instandhaltungsarbeiten — was sich
auch heute noch sichtbar in den Statistiken berufs-
bedingter Erkrankungen niederschliagt. Der Haupt-
verband der gewerblichen Berufsgenossenschaften
in Deutschland fuhrt tiber die Hilfte der fast 1800
berufsbedingten Todesfille im Jahr 2001 auf Asbest-
kontakt zurtick.

Die Vorsichtsmanahmen gegen Asbestbelastung
sind schnell aufgezihlt: Jeglicher Kontakt sollte
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Elektronenmikroskopische Auf-
nahmen von Asbestfasern, die im
Lungengewebe einer Ratte festsit-
zen (oben) und von einzelnen,
gebrochenen Fasern.

vermieden werden. Bevor sich Heimwer-
ker im Privathaushalt in Sanierungsarbeiten
stiirzen, sollten sie kliren, ob die Woh-
nung Asbest belastet ist. Informationen
dazu liefern unter anderem Baubehorden oder
Umweltberatungsstellen der Gemeinden, der TUV
oder die Verbraucherzentralen.

Mesotheliome sind ttickisch, weil es keine zuver-
lassige Friherkennung gibt. Die Erkrankung dufSert
sich im Frihstadium meist durch unspezifische
Beschwerden wie Husten, Schleim oder Brust-
schmerzen. Da diese Symptome auch von anderen
Erkrankungen im Brustbereich verursacht sein
konnen, wird ein Mesotheliom hiufig erst spit
erkannt. Der Arzt diagnostiziert den Tumor durch
Rontgen- oder computertomographische Aufnah-
men des Brustkorbs. Mit einer Gewebeentnahme
(Biopsie) aus dem Tumor konnen Asbestfasern
im Gewebe und mit einer Computertomographie
das Tumorstadium nachgewiesen werden. Erschwert
wird die Diagnose dadurch, dass Asbest in ver-
schiedenen Mineralisationsformen vorkommt, die
sich in ihren Eigenschaften unterscheiden.
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Die Mediziner greifen
— abhingig vom Erkran-
kungsstadium — auf eine
Kombination verschiedener Behandlungen zurtick.
,lch sehe die Entwicklung einer Therapie des Pleu-
ramesothelioms in einer konsequenten Kombina-
tion aus Chemotherapie zu Beginn der Erkran-
kung mit nachfolgender Operation®, erklirt Professor
Peter Drings, Arztlicher Direktor der Thoraxklinik
Heidelberg. In der Chemotherapie haben die Arz-
te in den vergangenen Jahren die Zellwachstum hem-
menden Substanzen Cisplatin und Gemcitabin ein-
gesetzt. Neue Medikamente wie das Folat Alimp-
ta, das sich gegen mehrere Ziele in der Tumor-
zelle richtet, haben in ersten Untersuchungen
positive Resultate geliefert. Sollten die Lymph-
knoten im Brustraum bereits befallen sein, kon-
ne dem Patient mit einer anschlieenden Bestrah-
lung geholfen werden. ,Eine Standardtherapie fur
Brust- und Rippenfellkrebs existiert zurzeit aber
nicht*, fasst Drings den Stand der Dinge zusammen.

Jtirgen Losch
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Im richtigen Augenblick

In der Erprobungsphase: Gentherapie gegen Augentumoren von Kindern

Erinnern Sie sich noch an den Namen Mukarim

Emil? Der Fall des kleinen Jungen, den seine Eltern
erst nach Zypern und dann in den Libanon brach-
ten, um eine drztliche Behandlung zu verhindern,
hatte 1999 wochenlang fiir Schlagzeilen gesorgt. Der
Junge litt an einem Retinoblastom, einer seltenen
Krebserkrankung im Auge. Am Baylor College of
Medicine in Houston in Texas erprobt der Kinder-
und Augenarzt Professor Richard Hurwitz nun eine
Gentherapie gegen das Retinoblastom — und hat damit
erste Erfolge.

Das Retinoblastom ist ein bosartiger Tumor, der
von genetisch verinderten, noch unreifen Netz-
hautzellen (Retinoblasten) ausgeht. Deshalb sind
praktisch ausschlieflich Siuglinge und Kleinkinder
davon betroffen, in Deutschland etwa 60 Kinder pro
Jahr — eines pro 18 000 Geburten. Die meisten Fil-
le werden innerhalb der ersten drei Lebensjahre dia-
gnostiziert, in der Regel noch rechtzeitig, bevor
der Tumor sich entlang des Sehnervs in Richtung
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Gehirn ausbreitet und
unbehandelt zum Tod
des Patienten fuhren
wiirde.

Die einzige Chance, das
Leben des Kindes zu
retten, besteht meist
darin, das Auge kom-
plett zu entfernen. Klei-
nere Tumore lassen sich
auch mit Lasern verdden
oder vereisen. In einem
Drittel der Fille tritt das
Retinoblastom in bei-
den Augen auf — Ursa-
che ist meist eine erb-
liche Verinderung des
Retinoblastom-Gens auf
dem Chromosom 13.
Die Ubrigen Fille lie-
gen an zwei spontanen
Mutationen im gleichen
Gen und betreffen nur
ein Auge.

Bei Mukarim Emil wurde die Pupille im Alter von
vier Monaten weif3 — ein typisches Erkennungs-
zeichen fiir ein Retinoblastom. ,Wenn Sie Thre Kin-
der fotografieren, sehen Sie auf den Bildern meist
zwei rote Augen®, sagt Hurwitz. Ist ein Auge weifs,
dann ist die Netzhaut, die ansonsten im Blitzlicht
rot zu sehen ist, moglicherweise durch einen Tumor
verdeckt.“ Dem kleinen Mukarim sollte das rech-
te Auge sofort entfernt werden. Doch als die Arz-
te auch im linken Auge Retinoblastome entdeck-
ten, schickten sie die Eltern in die Essener Uni-
versititsklinik zu Professor Norbert Bornfeld. Um
wenigstens ein Auge zu retten, sollte eine Che-
motherapie die Tumoren verkleinern, um sie an-
schlieBend mit Laserstrahlen zu zerstoren. Die
Eltern, Anhidnger des islamischen Nagschibandi-
Ordens, horten nicht auf den Professor, sondern auf
den geistigen Fihrer des Ordens, der eine homoo-
pathische Behandlung empfahl, und fliichteten —
erst nach Zypern, wo Polizisten sie aufstoberten und
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nach Essen schickten;
dann in den Libanon,
wo sie sechs Monate
spiter festgenommen
und nach Deutschland
ausgeliefert wurden.
Dank eines radioakti-
ven Therapeutikums,
das Bornfeld vor der
zweiten Flucht in das
linke Auge implantiert
hatte, konnte dieses
gerettet werden, das
rechte Auge musste der
Essener Retinoblastom-
Experte entfernen.

Nach einer langen Rei-
he von Untersuchun-
gen an Tieren startete
Richard Hurwitz im
April 2000 im Kinder-
krebszentrum in Hous-
ton die weltweit erste
Gentherapie-Studie bei
Retinoblastom-Erkrankten. Jetzt berichtete er anliss-
lich einer Veranstaltung der amerikanischen Orga-
nisation ,Research to Prevent Blindness“ (RPB)
von ermutigenden Erfolgen: Sechs Kinder wurden
bisher behandelt — allen drohte der Verlust des
zweiten Auges. ,Obwohl die Studie noch in einem
frithen Stadium ist, beobachten wir doch bei allen
sechs Kindern Verbesserungen®, sagt Hurwitz.
,Unser schonster Erfolg ist ein inzwischen vier-
jahriges Mddchen, bei dem mit eineinhalb Jahren
die Krankheit entdeckt wurde.“ Sie entwickelte
Tumoren in beiden Augen, eine Chemotherapie
blieb wirkungslos, ein Auge musste entfernt wer-
den, und zwei Monate nach einer Strahlentherapie
traten im verbleibenden Auge erneut Tumoren
auf. ;Heute ist sie tumorfrei und sieht exzellent®,
freut sich Hurwitz.

Mit einer kleinen Plastikspritze hatte Hurwitz 100
Mikroliter — das ist der tausendste Teil eines Milli-
liters — einer klaren Flissigkeit direkt in den Tumor
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Bei Retinoblastomen, Tumoren der Netzhaul,
bleibt als Bebandlungsmaglichkeit hciufig nur
die komplette Entfernung des Auges. Derzeit
erproben Wissenschayftler eine Bebandlungs-
methode, die den erkrankten Kindern das
Auge retten kénnte.

gespritzt — darin Adenoviren als Transporter fiir
ein Gen aus Herpesviren. Wenn der Tumor dieses
Gen einbaut, wird er verwundbar gegen das Her-
pes-Medikament Ganciclovir. Die Behandlung
damit begann 24 Stunden nach dem Gentransfer.
Im Abstand von jeweils zwei Wochen wiederhol-
te Hurwitz diese Behandlung zweimal, an-
schliefend wurden die geschrumpften Tumoren
mit Hilfe von Laser- und Kiltetechnik entfernt.

Mehr als 182 Millionen US-Dollar hat RPB, die
auch Hurwitz unterstiitzte, seit ihrer Grindung im
Jahr 1960 in die Erforschung und Behandlung von
Augenerkrankungen geleitet. Damit ist die ameri-
kanische Spendensammelorganisation weltweit
fuhrender Sponsor der Forschung in Sachen Augen.
Allein im Jahr 1999 entstanden aus Programmen,
die von der Organisation gefordert wurden, 860 wis-
senschaftliche Veroffentlichungen in 191 ver-
schiedenen Fachzeitschriften.

Axel Fischer
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Krebsnester

Forscher Uiberpriifen Hypothesen fiir Leukdmie-Hiufungen
in der Nihe von Atomanlagen

1983 deckte ein britischer Fernsehjournalist in dem
kleinen nordenglischen Ort Seascale eine unge-
wohnliche Hiufung von Leukdmien bei Kindern und
Jugendlichen auf. Selten haben so wenige Krank-
heitsfille so grofle offentliche Besorgnis und so
intensive Ursachenforschung nach sich gezogen. Der
Grund fur die bis heute andauernde Detektivarbeit:
Seascale liegt nur drei Kilometer von der atomaren
Wiederaufbereitungsanlage Sellafield entfernt.
Radioaktive Strahlung, die von einer solchen Anla-
ge ausgehen kann, ist unheimlich: Unsichtbar, mit
den menschlichen Sinnen nicht zu erfassen, aber
mit verheerenden Auswirkungen auf die Gesund-
heit. Die energiereichen Strahlen schidigen das
Erbgut, als Folge gerit das normale Entwick-
lungsprogramm der Zelle aus den Fugen — Krebs
kann entstehen. Besonders empfindlich gegentiber
Radioaktivitit sind die Zellen des blutbildenden
Systems, eine gefiirchtete Strahlenfolge sind daher
Leukidmien.

Wegen solch weitreichender Konsequenzen fir
die Gesundheit der Bevolkerung hat das britische
Gesundheitsministerium die Untersuchungskommission
,2Comare“ (Committee on Medical Aspects of Radia-

tion in the Environment) mit der Uberpriifung und
Bewertung der verschiedenen Hypothesen zur
Leukimieentstehung beauftragt. Erst dieses Jahr
legte das Gremium dartiber einen neuen Bericht vor.
In Seascale waren rund zehnmal mehr Kinder unter
funf Jahren an Blutkrebs oder am Non-Hodgkin-
Lymphom erkrankt, als nach der Statistik im lan-
desweiten Mittel zu erwarten gewesen wiren.

Nach dem Bekanntwerden der Leukdmien war die
vermeintliche Ursache schnell gefunden, aber
ebenso rasch wieder verworfen worden: Dass die
Erkrankungen eine direkte Folge der ionisierenden
Strahlung aus den radioaktiven Emissionen der
Anlage sind, lief3 sich prompt widerlegen. Berech-
nungen ergaben, dass die Strahlendosis, der die
Anwohner ausgesetzt waren, viel zu niedrig war,
um eine so ungewohnliche Hiufung — ein so
genanntes Cluster — von Krankheitsfillen zu erkliren.
1990 erschreckte Martin Gardner, Epidemiologe
der Universitit Southhampton, die Offentlichkeit mit
einer neuen Theorie. Darin stellt er einen Zusam-
menhang her zwischen der Strahlenbelastung der
Viter vor der Zeugung ihrer Kinder und dem spi-
teren Auftreten von Leukidmien bei ihren Nach-



kommen. Gardner fand, dass gerade diejenigen
Kinder besonders hiufig erkrankten, deren Viter
bei ihrer Arbeit in der Wiederaufbereitungsanla-
ge besonders hohen Strahlendosen ausgesetzt
waren.

Eine ganz andere Erklirung fir die geheimnis-
vollen Krebsnester lieferte Leo J. Kinlen, Epide-
miologe aus Oxford, bereits 1988. Er beschrieb
Seascale als eine relativ abgeschiedene lindliche
Gemeinde, die durch den Bau der Wiederaufbe-
reitungsanlage einen enormen Zuzug von aus-
wirtigen Arbeitskriften erfuhr. Seiner Meinung
nach sind die Blutkrebsfille die sehr seltene Fol-
ge einer Infektion mit einem gingigen Krankheits-
erreger. Durch die Migration in eine bisher abge-
schiedene Region verbreitet sich der Erreger rasch
innerhalb der ortsansissigen Bevolkerung. Anfil-
lig waren besonders kleine Kinder, die noch kei-
ne Immunitit aufgebaut haben.

Infektionen sind als Ursache von Blutkrebs durch-
aus bekannt. So losen bei verschiedenen Tierarten,
etwa bei Katzen, Viren die Krebserkrankung aus;
beim Menschen ist das HTLV-1 Virus als Erreger von
Blutkrebs nachgewiesen.

Kinlen fand auerdem #hnliche, wenn auch weni-
ger ausgeprigte Leukdmie-Cluster in Regionen, die
fernab jeder kerntechnischen Anlage liegen, so
etwa in lindlichen Bezirken, die wihrend der Eva-
kuierungsmaBnahmen des zweiten Weltkriegs grof3e

Teile der Londoner Bevolkerung aufnahmen.
Sichere Beweise zugunsten der einen oder ande-
ren Hypothese liefert auch der jingste Comare-
Report nicht, doch schitzen die Autoren den Ein-
fluss der viterlichen Strahlenbelastung gering ein.
Dieser Theorie widersprechen nicht nur Befunde
aus Japan, wo keine erhohten Blutkrebsraten bei
den Nachfahren der Uberlebenden der beiden
Atombombenexplosionen beobachtet wurden.
Auch gibt es keine schlussigen Daten dartiber,
dass Kinder von Beschiftigten anderer kerntech-
nischer Anlagen deutlich hidufiger an Leukidmie
erkranken. Neue Untersuchungen stellen auer-
dem den von Gardner postulierten Dosis-Wirkung
Zusammenhang zwischen Strahlenbelastung der
Viter und Leukidmierisiko der Kinder in Frage. Bei
Miusen erhoht Bestrahlung zwar das Blutkrebsri-
siko der Nachkommen, aber nicht in dem MafRe,
dass eine solche Hiufung wie in Seascale erklirt
werden konnte.

Salomonisch schlieBt die Comare-Kommission
daher ihren Bericht mit der Uberlegung, dass Strah-
lenschiden am viterlichen Erbgut die Basis bil-
den konnten fur eine erhohte Sensibilitit der Nach-
fahren gegentiber einem Krebs erregenden Faktor
X. Als aussichtsreichsten Kandidaten fiir jenen
unbekannten Faktor schlagen die Gutachter eine
durch Zuwanderung bedingte Durchmischung der
Bevolkerung vor, entsprechend der Migrations-
Hypothese von Leo Kinlen.

Sibylle Koblstdidt

In der Néiibe der Wiederaufbereitungsanlage Sellafield
erkrankten ungewdhnlich viele Kinder an Leukdmien. Als
Ursache fiir die Haufung der Erkrankung diskutieren Wis-
senschalftler verschiedene Hypothesen.




Make-up fir die Seele

Schminkkurse unterstiitzen das Selbstwertgeftihl krebskranker Frauen

,Jch mochte wieder schon sein“ — das wiinschen
sich viele krebskranke Frauen. Denn durch die
sichtbaren Spuren einer aggressiven Krebsbe-
handlung wie Haarausfall, fehlende Augenbrau-
en und Wimpern sinkt das Selbstwertgefiihl oft
auf den Nullpunkt. Doch es gibt einen Weg, die Attrak-
tivitit und das Selbstbewusstsein der Frauen erheb-
lich zu unterstiitzen: In Krankenhiusern und Reha-
Kliniken bietet die gemeinntitzige Gesellschaft
Aktiv gegen Krebs (AGK) nach einer Idee aus den
Vereinigten Staaten seit finf Jahren Kosmetikse-
minare mit dem Motto ,Freude am Leben® an. Die
Nachfrage steigt stindig. Im Jahr 2002 wurden 600
Kurse in tiber 100 Stidten von rund 70 ehrenamt-
lich titigen Kosmetikerinnen, Visagistinnen und
auch ehemaligen Patientinnen durchgefiihrt.

Visagistin Heidi hat fur die zwei Kosmetikstun-
den alle Vorbereitungen getroffen. Der grofde Tisch,
an dem sich gleich zehn krebskranke Frauen ver-
sammeln werden, ist mit Gebick, Kaffee und kal-
ten Getrinken gedeckt. Vor jedem Platz stehen
ein grofler Schminkspiegel und eine Tticherbox. Heu-
te findet der Kurs in der Rheingau-Taunus-Klinik
in Bad Schwalbach statt.

Seit 1998 nehmen dort rund 100 Patientinnen pro
Jahr an den monatlichen Schminksitzungen teil.
,lch erhalte ein sehr positives Feedback von den
Frauen, die neue Zuversicht und Freude gewin-

nen®, sagt Dr. Ewald Becherer, Chefarzt der Gyni-
kologie. Und die Psycho-Onkologin Vivien Kunert-
Ruger erginzt: ,Die Frauen wirken nach dem Kurs
geloster, weil ihnen die Atmosphire gut tut. Wenn
sie danach geschminkt zum Essen gehen, horen sie
positive Bemerkungen, die das Selbstwertgefiihl
heben.*

Zogernd nihern sich die ersten Frauen. Eine wird
im Rollstuhl gebracht, mit transportablem Infusi-
onsgerit. Einige tragen Perlicken, andere eine Kap-
pe oder Ballonmiitze. Die Frauen sind zwischen 28
und 70 Jahren alt. Manche sind noch in Behandlung,
andere haben ihre Therapie gerade hinter sich.

Heidi begrufit die Frauen herzlich. Sie trigt ein T-
Shirt mit dem Aufdruck  Freude am Leben“ und dem
Symbol der gelben Sonnenblume. Die Patientinnen
bewundern Heidis attraktiv geschminktes Gesicht
und tauschen erste Bemerkungen untereinander aus:
,So werde ich das nie hinbekommen*, /Toll sieht
das aus®, ,Werde ich mich jemals so schminken
konnen?“ Den Dreh werden Sie bald ‘raushaben,
ermuntert Heidi die Runde. Dann packt sie die
,Uberraschungstiiten® aus. Diese enthalten ein
komplettes Set mit zwolf Produkten zur Hautreinigung
und Pflege sowie diverse Schminkutensilien, die von
Kosmetikfirmen gesponsert worden sind. Und
dann geht’s los: Heidi schminkt sich ab. ,Bitte
nachmachen. Das Thema Hautreinigung ist ganz wich-




tig, weil diese nach einer Chemotherapie sehr
empfindlich geworden ist und zu starken Irrita-
tionen neigt.“ Alle Frauen greifen zur milden Rei-
nigungsmilch samt Gesichtswasser. ,Das ist ange-
nehm®, lautet die einhellige Meinung. Der nichste
Schritt ist das Auftragen einer Tagescreme und
eine Gesichtsmassage. ,Wie gut das tut®, sagt die
70-jahrige Irmgard, die sich in erster Linie Tipps zur
Hautpflege und zum Kaschieren ihrer Altersflecken
erwartet.

Bei der anschlieBenden Gesichtsgymnastik machen
die Frauen mit Vergniigen mit. Manche Mimik
gegen Doppelkinn und Mundfalten sieht wirklich
komisch aus. Erstmals lachen alle, obwohl eini-
gen von ihnen zu Beginn wirklich nicht zum Lachen
zumute war.  Dieser Punkt bricht das Eis, weil er
den Frauen viel Spaf macht“, weis Heidi aus ihrer
zehnjiahrigen Erfahrung mit krebskranken Frauen.
Sie hat auch festgestellt, dass ,Frauen in Reha-Kli-
niken wesentlich aufgeschlossener und motivier-
ter sind als Patientinnen in Krankenhiusern, die meist
wesentlich bedriickter zum Kurs kommen.“ Heidi,
bei der selbst vor eineinhalb Jahren Brustkrebs
diagnostiziert wurde, zieht folgendes Fazit: ,Die
Seminare haben eine nachhaltige Wirkung. Sie
bringen die Frauen zum Strahlen und unterstiit-
zen ihren Lebensmut.“

AnschlieRend zeigt sie, wie Augenbrauen, Lippen
und Wimpern zu schminken sind. ,Ich darf nur
Lippenstift benutzen und die Wimpern tuschen,
weil meine Haut kein Make-up vertragt, sagt Ire-
ne, die Heidi unterstiitzt. Sie betreut drei Selbst-
hilfegruppen fiir Krebsnachsorge im Bereich des Deut-
schen Roten Kreuzes in Bad Schwalbach und Elt-

einb /02

ville sowie seit einem Jahr auch Patientinnen im Rah-
men der gynikologischen Krebsnachsorge in den
stadtischen Dr.-Horst-Schmidt-Kliniken in Wies-
baden. Die Seminare werden dort seit fiinf Jahren
drei- bis viermal pro Jahr im Rahmen der psycho-
onkologischen Betreuung durchgefiihrt. Jeannette
Petri, Diplom-Psychologin aus dem dortigen Team,
hat jedoch festgestellt, ,Patientinnen, die mitten
in der Chemo stecken, sind schwer zu motivie-
ren, da der Blick auf die eigene Schonheit in den
Hintergrund tritt.“ Andere, so die Beobachtung
der Psychologin, ,kommen zum Schminkkurs, weil
sie sich vornehmen ‘Ich bin es mir wert, mehr auf
mich zu achten.” Und zahlreiche Frauen sind danach
ganz verblufft Giber die eigene, positive Verinde-
rung. Am Applaus der Gruppe merken viele, dass
man sich positiv hervorheben kann — selbst dann,
wenn die Haare weg sind. AufSerdem stehen etli-
che Frauen heute zu ‘oben ohne’ oder zu ihrer
Stoppelfrisur.©

Nach zwei Stunden in denen Heidi auch Tricks
zeigt, wie die Perticke frisiert oder ein Tuch effekt-
voll um den Kopf drapiert werden kann, sind die
Frauen der Reha-Klinik hoch motiviert: ,Sie sehen
toll aus. Kann ich mal Thre Farbe ausleihen? Ich hit-
te nie gedacht, dass ich soviel Spaf an diesem
Nachmittag haben konnte.“ So und dhnlich lau-
ten ihre Kommentare, wenn sie sich im Spiegel
betrachten. Auch Heidi kann zufrieden sein. ,Es ist
prima gelaufen®, sagt sie. Die Frauen packen ihre
Utensilien in die Titen, erhalten noch eine Broschiire
mit Schminkanleitungen, trinken eine letzte Tasse
Kaffee und verlassen — mit erheblich gestirktem
Selbstbewusstsein — den Raum.

Regine Schulte Strathaus




Frauen: eine Wissenschaft fur sich

Geschlechtsspezifische Unterschiede werden bei der Arzneimittelforschung
hidufig vernachlissigt

,Wenden Sie sich an Thren Arzt oder Apotheker®,
heifst es im Beipackzettel vieler Medikamente,
wenn Fragen zu Dosierung, Risiken oder Neben-
wirkungen auftauchen. Doch auch die Experten blei-
ben mitunter ihren weiblichen Patienten die Ant-
wort schuldig. Wenn die Arzneimittelforschung
keine Daten liefert, hilft manchmal hochstens der
personliche Erfahrungsschatz des Arztes. Grund
fiir die Informationsliicke ist, dass Frauen in frithen
Phasen klinischer Studien, in denen es um Giftig-
keit und Vertriglichkeit sowie um die Dosierung eines
Medikaments geht, in der Regel weit unterreprisentiert
sind — sofern es sich nicht um spezielle Wirkstof-
fe der Frauenheilkunde handelt. ,Der Frauenanteil
in den Studien ist in den letzten Jahren zwar von
20 auf 25 Prozent gestiegen, spiegelt allerdings
noch lange nicht den tatsichlichen Anteil erkrank-
ter Frauen wider. Laut Fachliteratur liegt er bei 43
Prozent®, sagt Professor Petra A. Thirmann, die
sich im Philipp Klee-Institut fiir Klinische Phar-
makologie des Klinikums Wuppertal mit geschlechts-
spezifischen Unterschieden in der Arzneimittel-
forschung beschiftigt.

Studienprotokolle berticksichtigen eine Reihe von
Parametern wie Alter, herabgesetzte Nieren- oder
Leberfunktion oder Einflisse durch andere Medi-
kamente, die spezifischen Besonderheiten des
weiblichen Geschlechts bleiben jedoch unbeach-
tet. Der typische Studienteilnehmer ist miannlich
und wiegt 75 Kilogramm; dementsprechend sind
spiter die Empfehlungen im Beipackzettel auf ihn
zugeschnitten. ,Kein Wunder, wenn es gerade bei
jungen und kleinen Frauen mit einem Korperge-
wicht von 50 bis 65 Kilogramm zu einer Uberdo-
sierung kommt — mit entsprechenden Folgen, was
die Nebenwirkungen angeht”, stellt Thiirmann fest.

Mediziner wissen schon linger um die geschlechts-
spezifischen Unterschiede bei der Hiufigkeit und
Auspragung von Krankheiten. Konsequenzen im
Sinne einer Anpassung der therapeutischen Emp-
fehlung hat diese Erkenntnis jedoch ebenso wenig
wie die Tatsache, dass Frauen eine andere physi-
sche Konstitution als Minner besitzen. Es ist bekannt,
dass neben Korpergrofe und Gewicht auch die
Anteile an Fett- und Muskelmasse sowie der Was-
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sergehalt fur den Stoffwechsel eine Rolle spielen.
Zudem werden bestimmte Substanzen zum Teil
schneller, zum Teil aber auch langsamer vom Kor-
per verarbeitet, man spricht von einer unter-
schiedlichen Pharmakokinetik. Enzyme in der
weiblichen Leber bauen wasserlosliche Wirkstof-
fe schneller ab und verringern damit die Wirk-
samkeit eines Medikaments. Fettlosliche Stoffe
bleiben bei Frauen linger im Korper, da sie wegen
des hoheren Fettanteils im Korpergewebe besser
gespeichert werden konnen. Damit wird zum Bei-
spiel auch klar, warum Frauen zum Teil linger
unter Nebenwirkungen leiden als Médnner, die den
Wirkstoff beziehungsweise seine Abbauprodukte
schneller ausscheiden.

Was aber macht diese unterschiedliche Biochemie
aus? Die Antwort liegt nahe: die weiblichen Hor-
mone. Nicht nur die zyklusabhingigen Schwan-
kungen im Hormonhaushalt scheinen den Stoff-
wechsel zu beeinflussen, auch zusitzlich verab-
reichte Hormone, die zur Empfingnisverhiitung
oder bei einer Hormonersatztherapie eingenom-
men werden, konnen ihre Wirkung im Korper
entfalten. Diese Unwigbarkeiten sind auch der
Grund, warum Arzneimittelhersteller davon abse-
hen, Frauen in klinische Studien einzubinden.
Mit minnlichen Probanden lassen sich die erfor-
derlichen Prifungen einfacher und kostengiin-
stiger durchfiihren, zudem gelangen die Phar-
maunternehmen so schneller zu einem eindeuti-
gen, reproduzierbaren Ergebnis. Eine Rolle spielt
auch, dass Frauen wihrend der Untersuchungs-
reihen schwanger werden konnten und das unge-
borene Leben — wie dies frither bei dem Pripa-
rat Contergan® oder dem Wirkstoff Stilbestrol
der Fall war — geschidigt werden konnte. Deshalb
werden Frauen — zu ihrem eigenen Schutz — hiu-
fig von klinischen Studien ausgeschlossen.

Fir Petra Thiirmann ist das Risiko einer Schwan-
gerschaft ein fadenscheiniges Argument. Es wiire
einfach, mit den Probandinnen vor Untersu-
chungsbeginn die Verhtitungsfrage kliaren. Auch
den Kostenfaktor lisst sie nicht gelten: ,Schlief3lich
geht es in einer klinischen Studie doch um die
Sicherheit.“
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Inwieweit geschlechtsspezifische Unterschiede im
Arzneistoffwechsel letztlich bei der Verabreichung
von Medikamenten berlcksichtigt werden mius-
sen, ist derzeit noch weitgehend unerforscht. Doch
eines ist klar: ,Hormone beeinflussen den Arznei-
stoffwechsel. Daftir gibt es zahlreiche Belege*, sagt
Thirmann. Bereits Anfang der siebziger Jahre sei-
en geschlechtsspezifische Unterschiede beim Stoff-
wechsel von Azetylsalizylsiure, dem Wirkstoff des
Aspirins, festgestellt worden: Bei Frauen, die kei-
ne Pille nahmen, blieb das Medikament einein-
halb Mal linger im Korper als bei Minnern, wihrend
es bei ihren Geschlechtsgenossinnen, die durch
Hormoneinnahme verhtiteten, die gleiche Halb-
wertszeit wie bei Midnnern zeigte. Die Relevanz
fur die klinische Praxis ist allerdings unklar. Ein
weiteres Beispiel fur die unter-
schiedliche Pharmakokine-
tik bei Midnnern und Frau-
en lieferten Untersuchun-

gen zum Beta-Blocker
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Metoprolol. Die Blutkonzentration des Medika-
ments, das vor allem bei Bluthochdruck, nach
Herzinfarkt und zur Migrinevorbeugung verab-
reicht wird, war bei Frauen, die keine Hormone nah-
men, um 30 bis 40 Prozent hoher als bei Minnern,
bei Frauen, die die Pille nahmen, sogar um 50
Prozent hoher. Belege gibt es auch fur geschlechts-
spezifische Unterschiede in der Pharmakodyna-
mik, also der Wirkung und Wirksamkeit von Arz-
neimitteln. So scheinen Frauen nicht so gut auf
das Schmerzmittel Ibuprofen anzusprechen; auch
die Auswirkung von Insulingaben auf den Blut-
zuckerspiegel sind beim weiblichen Geschlecht
anders als bei Midnnern. Ein weiteres Beispiel fir
die unterschiedliche Pharmakodynamik ist die
Chemotherapie mit 5-Fluor-

uracil. Untersuchungen bei
Patienten mit Darmkrebs

.- __...-_-' —— ':1 oder gynikologi-
o - . schen Tumo-
" w— s, rcen erga-
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ben, dass das Zellgift bei Frauen hiufiger als bei
Minnern das Knochenmark schidigt und die Bil-
dung von Blutstammzellen verhindert.

Wie wichtig die Beteiligung von Frauen an klinischen
Studien ist, macht Thiirmann einmal mehr deut-
lich: ,Bereits Ende der achtziger Jahre stellte die
Teilnahme an klinischen Studien zu neuen Wirk-
stoffen gegen die Immunschwiche AIDS hiufig
den einzigen Weg dar, frithzeitig an potenziell
lebensrettende Medikamente zu gelangen.“ Ein
Umdenken in der Arzneimittelforschung ist des-
halb dringend erforderlich. In den USA ist man bereits
auf dem richtigen Weg: Die Food and Drug Admi-
nistration (FDA), die tber die Zulassung von
Medikamenten entscheidet, hat schon 1993 Richt-
linien erlassen, wonach Frauen und ethnische
Minderheiten in ausreichendem Mafe in Arznei-
mittelprifungen einbezogen werden miissen. In
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Deutschland und Europa gelten diese Vorgaben
in abgeschwichter Form. Fir international titi-
ge Pharmafirmen sind jedoch die Vorgaben der FDA
ein ,Muss“, wenn sie nicht auf die internationa-
le Vermarktung ihrer Produkte verzichten wol-
len. Noch ein wichtiger Punkt: Auch in Projekten,
die nicht von der Industrie gefordert werden,
sollte der Gesichtspunkt moglicher geschlechts-
spezifischer Unterschiede natiirlich beachtet wer-
den. Die Bundesregierung unterstiitzt dieses Ziel
ausdruicklich: ,Wir wollen eine Neuorientierung
im Gesundheitswesen und der medizinischen
Forschung im Hinblick auf Frauen®, heifft es im
neuen Koalitionsvertrag. Und: ,In der Auftrags-
forschung und der Forschungsforderpolitik wird
festgelegt, dass medizinische Forschung grundsitz-
lich geschlechtsspezifische Aspekte berticksichtigen
muss.”

Dagmar Anders
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Rettungsstrategie fiir den Kehlkopf

Neue Ansitze in der Krebsbehandlung

Wie eine Weiche in

den Zuggleisen regelt Riick=
der Kehlkopf im Hals laufiger
den Verkehr auf Spei-  Kehlkopf-

se- und Atemweg: Er
wacht dartiber, dass
sich beim Schlucken
kein Krimel in die i
Luftrohre verirrt. Doch i

Stimmgeber unserer

Sprache. Und das macht ihn zu einem unent-
behrlichen Organ. Deshalb ist die Diagnose Kehl-
kopfkrebs meist ein Schock, da die Entfernung
des Kehlkopfs hiufig als einzige Therapie bleibt.
Doch es gibt Hoffnungen, dass Patienten auch
ohne so genannte Laryngektomie geholfen werden
kann. Und zwar mit einer Radiochemotherapie:
In einer Studie behielten etwa 71 Prozent der so
behandelten Patienten ihren Kehlkopf; auch nach
einem Jahr war er noch frei von Krebszellen.

,Das Larynxkarzinom ist ein sehr aggressiver
Tumor®, sagt Privatdozent Dr. Andreas Dietz, Lei-
ter der Sektion Onkologie der Hals-Nasen-Ohrenkli-
nik des Universititsklinikums Heidelberg. Jedes
Jahr erkranken in Deutschland etwa 3000 Men-
schen, meist Mdnner, an diesem Tumor. Der Alters-
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Schilddriise (rechter Lappen)
— Luftrihre

nOCf.I' WiChtiger f‘:jr Die Diagnose Kehlkopfkrebs liefs bisher nur die Entfernung des Keblkopfs
das tigliche Leben ist  ais Behandlung zu. Bei einer neuen Therapie bestebt jetzt Hoffnung, dass
der Kehlkopf als derKeblkopferhalten bleiben kann.

gipfel liegt bei 60
Jahren. Ein hohes
Erkrankungsrisiko
haben Menschen,
die viel Rauchen
und tibermiRig viel
Alkohol trinken
oder beruflich Krebs
erregenden Stoffen
ausgesetzt sind. Vie-
le Tumoren wer-
den erst in einem
sehr weit fortge-
schrittenem Stadium entdeckt, weil die Patienten
meist nur tber unspezifische Beschwerden wie
Heiserkeit oder Schluckstorungen klagen. Deshalb
ist die Prognose oft schlecht — mit der Folge: Der
Kehlkopf muss entfernt werden.

Da nach einer Laryngektomie die Weichenstellung
zwischen Speise- und Luftrohre fehlt, erhalten die
Patienten ein Tracheostoma. Dabei wird die Luftrohre
tber dem Brustbein durch ein Ventil in der Haut
nach auBen geleitet. Die Patienten atmen dann
nicht mehr durch die Nase, sondern direkt durch
das Tracheostoma, wodurch ihr Geruchs- und
Geschmackssinn oft eingeschrinkt ist. Nach der
Entfernung des Kehlkopfes konnen die Patienten
lernen entweder tUber die Speiserdhre zu spre-
chen oder sich mit Hilfe eines Sprechventils, das
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zwischen Luft- und Speiserdhre eingesetzt wird,
zu verstindigen.

,Die komplette Entfernung des Kehlkopfs ist aus
onkologischer Sicht nach wie vor eine gute The-
rapie“, berichtet Dietz. Doch aus Erfahrung weif3
er, dass die Aussicht auf ein Leben ohne Kehlkopf
fir manche Patienten eine untiiberwindbare Barriere
darstellen kann. Besonders die Vorstellung, nicht
mehr richtig sprechen zu konnen, ist fir viele
schlimm: ,Sprechen und Kommunikation, das ist
schlieslich das Leben®, sagt Dietz dazu. Aus die-
sen Angsten resultiert das Bestreben, die Patienten
ohne Laryngektomie zu behandeln. Als Moglich-
keit gibt es die Operation mit Laser, wobei von
der Mundhohle aus der Tumor unter Erhaltung
des Kehlkopfes herausgeschnitten werden kann.
Doch hat der Tumor eine gewisse Grofie erreicht,
ist diese Behandlung nicht mehr moglich. Fur
diese Patienten bietet sich die Radiochemothera-
pie als echte Alternative an®, sagt Dietz. In einer von
ihm mit koordinierten Studie wurden 28 Patien-
ten in Kliniken in Heidelberg, Koln, Kassel und
Oldenburg auf diese Weise behandelt. Sie erhiel-
ten Uber finf Wochen tiglich eine Bestrahlung,
die in der ersten und letzten Woche mit einer Che-
motherapie kombiniert wurde. Am Ende wurde
das Tumorstadium erneut Uberpruft. Hatte sich
der Tumor nicht zuriickgebildet, mussten die Arz-
te den Kehlkopf nachtriglich entfernen, was jedoch
nur bei vier Patienten der Fall war. Zwei Monate
nach der Radiochemotherapie stellten die Arzte
bei 24 der 28 Patienten einen kompletten Riickgang
des Tumors bei gleichzeitiger Erhaltung des Kehl-
kopfs fest.

Doch ist die Radiochemotherapie bei Kehlkopf-
krebs auch langfristig so sicher wie die Laryngek-
tomie? |Es gibt keine Unterschiede in den Uber-
lebensprognosen zwischen den verschiedenen
Therapien®, entkriftet Dietz solche Bedenken. Fur
diese Aussage sprechen auch die Ergebnisse der aktu-
ellen Studie: Nach einem Jahr waren zwar drei
Patienten gestorben, finf weitere hatten ihren
Kehlkopf oder seine Funktion verloren. Doch bei
den restlichen Teilnehmern hatte sich der Tumor
zuriickgebildet, ohne das der Kehlkopf entfernt
werden musste. ,Diese Patienten haben auch nach
einem Jahr noch eine komplette Remission, das
heifdt, dass der Tumor weder in bildgebenden Ver-
fahren wie Computertomographie oder Ultraschall
noch in der Gewebeuntersuchung nachweisbar
ist“, sagt Dietz. Mit einem Jahr sei die Nachbeob-
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achtungszeit noch nicht sehr lang, raumt der Medi-
ziner ein. Doch Ergebnisse fritherer Studien sprichen
dafir, dass auch langfristig die Prognose dieser
Patienten gut sei.

Bei diesen ermutigenden Zahlen darf jedoch eines
nicht vergessen werden: ,Die Therapie ist kein
Spaziergang, und nach einer Laryngektomie sind
die Patienten schneller wieder fit“, wie Dietz es
ausdriickt. So macht zum Beispiel eine Entziin-
dung der Schleimhiute, die etwa nach der zwei-
ten Behandlungswoche einsetzt, manchen Pati-
enten das Schlucken vor Schmerzen unmoglich.
Deshalb erhielten in Heidelberg etwa 20 bis 30
Prozent der Patienten einen dinnen Schlauch
durch die Bauchdecke in den Magen, Giber den
sie bis zum Abheilen der Entziindung ernihrt wur-
den. Ein weiteres Problem der Bestrahlung ist die
Odembildung: Durch Gewebereaktionen im bestrahl-
ten Bereich lagert sich Wasser ein. Diese Wasser-
einlagerung kann solche Ausmafe annehmen,
dass der Kehlkopf zwar erhalten bleibt,
seine Funktion jedoch nicht erfillen kann.

In der Studie musste deshalb ein Patient
nachtriglich ein Tracheostoma erhalten.

Noch etwas anderes diirfe man den
Patienten nicht verschweigen: Muss
nach der Radiochemotherapie doch
noch operiert werden, weil der
Tumor nicht ganz zerstort ist,

konnen
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die Bedingungen fuir diesen Eingriff schlechter
sein als ohne die Bestrahlung. Dietz dazu: ,Inner-
halb vier Wochen nach Therapieende konnen wir
die Patienten ohne Probleme operieren. Danach
beginnt das Gewebe zu vernarben, wodurch die
Durchblutung und somit die Wundheilung gestort
sein kann.*

Um dieses Risiko in Zukunft weiter zu minimie-
ren, erproben Dietz und seine Kollegen schon
ein neues Therapieschema. Dabei sollen durch
eine so genannte Induktionschemotherapie die-
jenigen Patienten ermittelt werden, die fiir eine
Bestrahlung geeignet sind. Grundlage dieser
Methode ist die gesicherte Erkenntnis, dass Tumo-
ren, die auf eine bestimmte Chemotherapie anspre-
chen, auch auf die anschliefende Bestrahlung
sensibel reagieren. In einer Studie mit 60 Patien-

verldiuft.
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Bei der Untersuchung

des Keblkopfs mit dem Endo-
skop kann der Arzt feststellen, ob

eine Bebhandlung erfolgreich

ten an 17 verschiedenen Kliniken in Deutschland
wird diese Strategie zurzeit geprift.

Welche Therapie der Patient letztlich erhilt, darii-
ber entscheidet er ganz allein. ,Wir zeigen jedem
Patienten deutlich alle Moglichkeiten mit Vor- und
Nachteilen auf®, sagt Dietz. In Zukunft wird jedoch
nach seiner Einschitzung der Stellenwert der Kehl-
kopfentfernung durch die organerhaltenen The-
rapien immer weiter eingegrenzt werden. Und mit
der richtigen Betreuung sind auch die Probleme der
Radiochemotherapie meist in den Griff zu bekom-
men, meint Dietz. Wie diese Betreuung aussieht,
beschreibt der Mediziner so: ,Man muss die Pati-
enten wie ein Fuf$balltrainer mit viel Kraft und
Zuspruch durchcoachen!”

Swanett Koops




Tag der offenen Tur

Forschung zum Anfassen, Mit-
machen und Mitdiskutieren — mit
diesem Ziel veranstaltete das Deut-
sche Krebsforschungszentrum in
Heidelberg Mitte Oktober einen Tag

der offenen Tiur. Das Interesse
war grofs: Den ganzen Tag dring-
ten sich Tausende von
Besuchern durch die Gin-
ge und Riume des For-
schungszentrumes.

Viele Wissenschaftler hat-
ten eigens fiir diesen Tag
ihre Forschungsobjekte aus
den Laboren in die Foy-
ers des Gebidudes trans-
portiert. Dort konnten die
Besucher zum Beispiel Frucht-
fliegen unter dem Mikroskop
betrachten oder den Kollimator
bewundern, ein Gerit, das zur
prizisen Bestrahlung von Tumo-
ren eingesetzt wird. Besonderer
Beliebtheit erfreute sich die Akti-
on ,Check den Fleck®, bei der
Hautidrzte die Muttermale und
Leberflecken der Besucher unter
die Lupe nahmen. Wer nach die-
sem ersten Eindruck mehr wis-
sen wollte, schloss sich einer
Fihrung durch die Labore des
Forschungszentrums an oder infor-
mierte sich beim umfangreichen
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Vortragsprogramm tiber den aktu-
ellen Stand der Krebsforschung.
Die Besucher des Krebsfor-
schungszentrums sollten aber nicht
nur zuhoren und zuschauen, son-
dern auch selbst aktiv werden.
Ganz in diesem Sinne bot der

Krebsinformationsdienst (KID)
einen Internetkurs an: Hier lern-
ten die Giste des Forschungs-
zentrums, wie sie selbststindig
im Internet recherchieren und sich
beispielsweise tiber bestimmte
Krebsarten informieren konnen.

Doch nicht nur die Erwachsenen,
auch die kleinen Besucher kamen
auf ihre Kosten. Neben einem
Kinderprogramm mit Puppen-
theater und Zaubervorfithrung
gab es fur die Altersgruppe von acht
bis zwolf Jahren ein ganz beson-

deres Angebot. ,Chemie-Magie
im Zauberlabor® hie der wohl
beliebteste Programmpunkt des
Tages. Mit Laborkitteln und Schutz-
brillen ausgestattet, beobachteten
die Kinder, wie Luftballons im
fliissigen Stickstoff schrumpften

GrofSer Besucher-
andrang im Krebsfor-
schungszentrum: Das
Programm bot vielfdiltige
Informationen und lud
zum Mitmachen ein.

oder ein Schokokuss im Vakuum
platzte. Unter fachkundiger Anlei-
tung durften die kleinen Forscher
selbst einige Experimente durch-
fuhren. ,Das war total klasse*,
sagte die neunjihrige Simone nach
dem Zauberkurs, und ihre Freun-
din Jana erginzte: ,Ich weiff gar
nicht, was mir am besten gefal-
len hat®. So dhnlich ging es wohl
den meisten Besuchern beim Tag
der offenen Tiur, und auch die
Mitarbeiter des Krebsforschungs-
zentrums freuten sich iber soviel
Interesse an ihrer Arbeit. Dr. Josef
Puchta, der Administrativ-kauf-
minnische Vorstand des Deut-
schen Krebsforschungszentrums,
verkiindete am Abend freude-
strahlend: ,So eine Veranstaltung
werden wir in Zukunft ofter
machen.“

Rein
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Stichwort: Kehlkopf

Der Kehlkopf liegt am Eingang
der Luftrohre und trennt die Atem-
wege von der Speiserdhre. Er

ertasten. Die Knorpel werden
durch Muskeln und Binder zusam-
men gehalten. Am Adamsapfel
und einem Paar kleinerer Knorpel
sind die Stimmbinder befestigt,

Blick durch ein Endoskop. Der Keblkopf erfiillt wesentliche Funk-
tionen bei der Atmung und der Stimmbildung.

besteht aus einem beweglichem
Knorpelgerust, einem Kehldeckel,
speziellen Muskeln — den Stimm-
bindern — und dem Kehlkopf-
hohlraum mit dem Stimmapparat.
Innen ist der Kehlkopf mit einer
Schleimhaut beschichtet, die Ver-
unreinigungen aus der Luft her-
ausfiltert und so die Atemluft rei-
nigt.

Der Kehlkopf hat mehrere Funk-
tionen: Zum einen transportiert
er pro Tag durchschnittlich etwa
19 000 Liter Atemluft und schitzt
zum anderen die Luftrohre beim
Schlucken vor Speiseanteilen. Die-
se Aufgabe tibernimmt der Kehl-
deckel, auch Epiglottis genannt, der
sich beim Schlucken schlieft.

Bei Midnnern erkennt man den
Kehlkopf von aufSen am besten
am Adamsapfel, der dem Schild-
knorpel entspricht. Er gehort zum
beweglichen Knorpelgertist und ist
der grofite von insgesamt vier
Knorpeln. Bei Frauen ist der Schild-
knorpel nicht so stark ausgeprigt,
lasst sich aber zumindest deutlich
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die durch Luftstrome in Schwin-
gungen geraten und uns auf die-
se Weise die Simmbildung ermog-
lichen. Die Stimmbinder sind Fal-
ten aus Schleimhaut und Mus-
keln, die angespannt werden
konnen. Werden die Stimmbin-
der durch Muskelkontraktion
zusammengebracht, bleibt nur
eine schmale Offnung, durch die
die Luft stromen kann. Der Luft-
strom versetzt die Stimmbidnder
in Schwingungen. Diese Vibra-
tionen werden auf die Luft tiber-
tragen, und ein Ton entsteht.

Bei einer Erkiltung verindert sich
die Stimme, gerade auch wenn
man Husten hat. Diese Verinde-
rung wird durch den Schleim her-
vorgerufen, der sich bei einer
Erkiltung in der Kehle sammelt.
Dieser Schleim kann die Stimm-
binder nur durch Husten passie-
ren. Die Stimmbinder werden
dadurch gereizt, und die Schleim-
hiute schwellen an. Die Stimm-
biander schwellen mit an, so dass
sie andere Vibrationen erzeugen,

die Stimme wird dunkler. Rau-
chen kann sogar zu einem chro-
nischen Anschwellen der Stimm-
binder fihren, die Stimme klingt
dann heiser und monoton, hohe-
re Tone sind nur noch schwer
hervorzubringen. Eine chronische
Heiserkeit kann auch das erste
Symptom fiir Kehlkopfkrebs sein:
Ein Tumor im Kehlkopfbereich
verdndert beispielsweise die Simm-
binder oder den Hohlraum, in
dem die Schwingungen hervor-
gerufen werden. Dadurch ent-
stehen andere Vibrationen und
die Stimme klingt verandert.
Krii

Buch: GroRe
Entdeckungen durch
kleine Zufille

Wihrend einer Predigt drgerte
sich der Chemieingenieur Art Fry
dartber, dass er die Liederfolge
im Gesangbuch mit losen, ewig
herumflatternden Zetteln mar-
kieren musste. Man briuchte
selbstklebende Lesezeichen,
dachte Fry und erinnerte sich an
einen Misserfolg seiner
Firma: Statt eines
Superklebers hatte
ein Kollege eine
Substanz entwick-
elt, die nur ganz
schwache Klebe-
eigenschaften auf-
wies. Die zusam-
mengeklebten
Stoffe lieRen
sich selbst nach
einiger Zeit
wieder aus-
einanderzie-
hen. Was
Mitte der
Achtzigerjahre
mit dem Geistesblitz in
einer Kirche begann, klebt heute
auf Monitoren, Schreibtischen oder
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am Kiuhlschrank: Die kleinen gel-
ben Haftzettel scheinen sich in
Biiro und Haushalt unaufhaltsam
zu vermehren.

Diese Geschichte ist nur ein Bei-
spiel fur die Rolle des Zufalls in
der Forschung, die der Wissen-
schaftsjournalist Martin Schnei-
der in seinem Buch , Teflon, Post-
it und Viagra — Grofle Ent-
deckungen durch kleine Zufil-
le“ beschreibt. In 24 sorgfaltig
recherchierten und hochst unter-
haltsam geschriebenen Geschich-
ten ist er der Frage nachgegangen,
inwiefern nicht geplante Ereig-
nisse wie  Laborunfille“ oder
,2Dreckeffekte” in Experimenten
zu wichtigen Erfindungen fiihrten.

Wer kennt nicht die Geschichte
des Alexander Fleming, der das
Penizillin nur deshalb entdeckte,
weil eine Spore eines penizillin-
produzierenden Pilzes ausge-
rechnet Flemings Bakterienkul-
turen verunreinigte? Nach dem
Fund dieses ersten Antibiotikums
suchten Wissenschaftler weltweit
in den Absonderungen anderer
Pilze nach Antibiotika. Das ,Ran-
dom Screening® — das zufillige
Durchmustern von Proben — wur-
de sogar zu einer Methode, dem
Zufall auf die Spriinge zu helfen.
So ging Ende der Sechzigerjahre
einer Pharmafirma die Substanz
Cyclosporin ins Netz — als Anti-
biotikum ein Flop, aber DAS neue
Mittel zur Unterdriickung von
Abstoungsreaktionen nach Org-
antransplantationen.

Doch ist es immer nur Zufall oder
gehoren zu jeder glicklichen Ent-
deckung nicht auch der ,vorbe-
reitete Geist“ und die scharfe
Beobachtungsgabe des Entdeckers?
Alexander Fleming beispielswei-
se hatte seit Jahren nach einem Heil-
mittel gesucht, um krankheitser-
regende Bakterien wirksam zu
bekimpfen.
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Wihrend seine Kollegen der ver-
unreinigten Kultur keine Beach-
tung schenkten, wusste Fleming
sofort, dass er etwas Wichtiges
beobachtet hatte. ,Der Wissen-
schaftsbetrieb ist alles andere als
eine groe Lotterie, in der mal
der eine, mal der andere das groRRe
Los zieht“, restimiert Martin Schnei-
der. ,Keinem der vom Zufall
begliickten Forscher ist seine Ent-
deckung einfach in den Schof
gefallen, in den er seine Hinde in
Erwartung einer glicklichen
Fligung schon lange zuvor gelegt
hatte.”

RR

, Teflon, Post-it und Viagra — GrojSe
Entdeckungen durch kleine Zufdlle“
von Martin Schneider, 216 Seiten, ist
erschienen im Verlag WILEY-VCH,
Weinheim, 2002, Preis: 24,90 Euro.

Web-Forum fiir
Krebspatienten

Jedes Jahr erkranken in Deutsch-
land tiber 46 000 Frauen neu an
Brustkrebs, der hierzulande hiu-
figsten Krebserkrankung bei Frau-
en. Zu diesem Ergebnis kam erst
kiirzlich die Dachdokumentation
Krebs des Robert Koch Instituts.
Der Informationsbedarf ist dem-
entsprechend grof3. Neben zahl-
reichen Selbsthilfegruppen wird
auch eine andere Art des Zusam-
mentreffens und Informations-
austausches immer stirker genutzt:
das Internet. Die Vorteile des Inter-
nets liegen klar auf der Hand: Es
ist zeit- und ortsunabhingig
zuganglich, und vor allem bleibt
man anonym — fir viele Krebs-
patientinnen ein sehr wichtiger
Aspekt.

Doch wie findet man in dem welt-
weiten Netz seritdse Kontakte und
geprifte Informationen und nicht
etwa ,Scharlatanerie*?

Informationen tiber Krebs, ortsunab-
béingig und rund um die Ubr: Ein Ziel
von COSMOS ist es, die individuelle
Beratung und den Erfabrungsaus-
tausch im Web, unter anderem durch
die Nutzung mobiler Kommunika-
tionsgerdte, zu verstéirken.

Seit Mitte August 2002 bietet der
Krebsinformationsdienst, KID,
gemeinsam mit Partnern aus For-
schung und Medizin unter
www.krebsgemeinschaft.de eine
Internetseite speziell zum Thema
Brustkrebs an. Auf der Seite, die
im Rahmen des COSMOS-Pro-
jektes (Community Online Servi-
ces and Mobile Solutions) ent-
standen ist, konnen Erkrankte,
deren Familien oder Freunde in
einem Forum oder Chat zu ande-
ren Betroffenen Kontakt aufneh-
men. Weiterhin besteht die Mog-
lichkeit, Experten zu regelmifig
wechselnden Themen rund um
die Erkrankung Fragen zu stel-
len oder sich anhand von aktuellen
und ausfuihrlich geschriebenen
Texten selbst zu informieren. Eine
Besonderheit der Seite ist auch
das so genannte ,Partner Mat-
ching®. Dabei erstellen registrier-
te Benutzer eine virtuelle Visi-
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tenkarte mit Informationen tiber

sich, die Erkrankung und die per-
sonliche Situation. Befindet sich
ein anderer angemeldeter Benut-
zer in dhnlicher Situation, kon-
nen beide gezielt miteinander
Kontakt aufnehmen.

In den ersten zwei Monaten nach
der Online-Schaltung von krebs-
gemeinschaft.de haben sich bereits
351 Benutzer registriert, was den
grofden Informationsbedarf wider-
spiegelt. Besonderes Interesse
besteht an den Expertenfragen.
Auch das Forum und der Chat
werden fur individuelle Fragen
stark genutzt. Personliche Kon-
takte und erste Treffen sind durch
die krebsgemeinschaft.de ebenfalls
schon entstanden.

Das COSMOS-Projekt wird vom
Bundesministerium fir Bildung
und Forschung gefordert. Neben
KID sind auch die Universitit
Hohenheim, der Onkologische
Schwerpunkt Stuttgart, die AOK
Baden-Wirttemberg, das Inter-
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disziplinidre Tumorzentrum Tubin-
gen, Dr. Sonje Webconsult, und die
Technische Universitit Miinchen
beteiligt. Langfristiges Ziel ist die
Ubertragung der jetzigen Inter-
net-Anwendungen auf mobile
Telekommunikations-Endgerite

wie zum Beispiel Handys.
Bei

Darmspiegelung zur
Krebsfritherkennung

Seit dem 1. Oktober konnen sich
Mitglieder der gesetzlichen Kran-
kenversicherung ab dem 56.
Lebensjahr noch grindlicher vor-
beugend auf Darmkrebs unter-
suchen lassen, denn seit diesem
Datum ist die Darmspiegelung
(Koloskopie) ein fester Bestand-
teil des Krebsfritherkennungs-
Programms der gesetzlichen Kran-
kenkassen. Die Regelung sieht
eine Koloskopie im Alter von 55
Jahren vor, eine zweite Untersu-
chung ist im Alter von 65 Jahren
moglich. Wer bisher jihrlich eine
fikale okkulte Bluttestung gemacht
hat — also den Stuhl auf verstecktes
Blut untersuchen lief3 —, der kann
das auch weiterhin auf Kosten
der Kassen tun, denn der Anspruch
auf diese Untersuchung bleibt
bestehen.

Bisher mussten die Kassen fur
eine Darmspiegelung nur auf-
kommen, wenn durch andere
Untersuchungsergebnisse oder
Symptome wie auffilliger Stuhl
oder ein positiver Bluttest der
Verdacht auf einen Tumor im
Darm bestand. Doch schon lan-
ge pliadieren Experten dafur, die
Koloskopie auch als Reihenun-
tersuchung auf Darmkrebs bei
Patienten ohne Symptome ein-
zusetzen. Denn je frither ein Tumor

entdeckt wird, desto grofer sind
die Heilungschancen - am besten
also bevor er Symptome verur-
sacht.

Die Experten stellen diese For-
derung nicht ohne Grund. Der
Nutzen einer Koloskopie in Form
einer Reihenuntersuchung hat sich
bereits in einigen Untersuchun-
gen gezeigt. Professor Hermann
Brenner und seine Kollegen vom
Deutschen Zentrum fiir Alterns-
forschung in Heidelberg sowie
Mitarbeiter des Krebsregisters Saar-
land haben eine entsprechende
Studie durchgefiihrt, die Hinwei-
se dafur liefert, dass die Reihen-
untersuchung das Risiko senkt,
tuberhaupt an Darmkrebs zu
erkranken. Die Wissenschaftler
untersuchten 320 Patienten mit
neu entdecktem Krebs im Dick-
darm, sowie 263 Kontroll-Patien-
ten mit Brust- oder Magenkrebs.
Alle Patienten wurden wihrend
des Krankenhausaufenthalts
befragt, ob und wann eine Darm-
spiegelung bei ihnen vorgenom-
men worden ist.

Die Auswertung dieser Befra-
gungen ergab, dass von den Pati-
enten mit Darmkrebs elf Prozent
eine Darmspiegelung hatten
machen lassen, bei den Kontroll-
patienten waren es 27 Prozent.
Mit Hilfe von statistischen Berech-
nungen leitete Brenner aus die-
sen Zahlen eine Aussage zum all-
gemeinen Erkrankungsrisiko ab:
Im Vergleich zu Menschen, die
sich nicht einer Darmspiegelung
unterzogen hatten, war das Risi-
ko an Darmkrebs zu erkranken
nach einer Koloskopie um 70 Pro-
zent niedriger. Ein weiterer inter-
essanter Aspekt: Auch wenn die
Darmspiegelung schon zehn Jah-
re zuriick lag, hatten die unter-
suchten Personen immer noch
ein um 60 Prozent niedrigeres
Krebsrisiko.

sko
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Personen

Privatdozent Dr. Hans-Ulrich Kau-
czor von der Klinik fiir Radiolo-
gie der Universitit Mainz tber-
nimmt zum 1. Januar 2003 die Lei-
tung der Abteilung Onkologische
Diagnostik und Therapie des Deut-
schen Krebsforschungszentrums.
Kauczor will die Abteilung zu
einem Center of Excellence fir
onkologische Diagnostik und The-
rapie ausbauen und die beste-
hende Forschung vorantreiben.
Geplant ist auch ein neuer Arbeits-
schwerpunkt: Kauczor will kiinf-
tig die strukturellen und funktio-
nellen Auswirkungen eingeatmeter
Giftstoffe, etwa aus Tabakrauch, auf
die Entwicklung chronischer Atem-
wegs- und Lungenerkrankungen,
insbesondere des Bronchialkar-
zinoms, mit radiologischen Ver-
fahren untersuchen.

Jens Derbinski, Abteilung Zellulire
Immunologie, ist von der Deut-
schen Gesellschaft fir Immuno-
logie mit einem Posterpreis aus-
gezeichnet worden. Der Wissen-
schaftler erhielt den Preis fur die
Prisentation seiner Arbeit zum
Thema Genexpression in Binde-
gewebszellen der Thymusdrise.

Die Firma MRC Systems GmbH,
eine Ausgriindung aus dem Krebs-
forschungszentrum, wurde kiirz-
lich zu einem von drei Gewin-
nern der mit je 200 000 Euro dotier-
ten ,European IST Grand Prizes*
gekuirt. Pramiert wurde die Software
KonRad (Konformale Radiothe-
rapie), mit der sich die Inten-
sititsmodulierte Strahlentherapie
(IMRT) optimieren ldsst. Das Team
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um Professor Wolfgang Schlegel, Lei-
ter der Abteilung Medizinische
Physik, und die Firma MRC Systems
haben dieses Planungsprogramm
entwickelt, das in seiner Rechen-
geschwindigkeit bislang untiber-
troffen ist und zudem hochsten
Anspriichen an die Behandlungs-
qualitit gentigt.

Professor Harald zur Hausen wur-
de vom Institute of Medicine of the
National Academy of Science der
USA zum auswirtigen Mitglied
(,Foreign Associate®) gewihlt. Zur
Hausen wurde zudem von der
Friedrich-Alexander-Universitit
Erlangen-Nurnberg mit der Wiir-
de eines Ehrensenators ausge-
zeichnet.

Dr. Tobias A. Knoch, Abteilung
Biophysik der Makromolekiile,
ist von der Deutschen Gesellschaft
fir Zytometrie mit dem Klaus
Goerttler Preis 2002 ausgezeichnet
worden. Gewuirdigt wurde damit
seine Doktorarbeit, mit der er
einen Beitrag zur Aufklirung der
raumlichen Struktur des mensch-
lichen Zellkerns geleistet hat. Die
Auszeichnung ist mit einem Preis-
geld von 1000 Euro verbunden.
eng
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Multimediale Verwirrung

Komplexe Zusammenhinge so darzustellen, dass
kein Mensch sie kapiert, war seit jeher eine leich-
te Ubung — selbst der blutigste Laie wird seinem Fri-
seur die Relativititstheorie so darstellen konnen, dass
dieser kein Wort davon begreift. Anders verhilt
es sich mit schlichten, hochgradig klaren Sach-
verhalten. Diese einem Auditorium so beizubie-
gen, dass es bass erstaunt den Atem anhilt, ist
schon schwieriger. Nun konnte man natiirlich
forsch dahergehen und seine Aussage in simplen
Worten — sagen wir beispielsweise ,a* + b? = ¢* —
schnurstracks und schnorkellos unter die Leute
bringen. Nur: Was dann? Groschen gefallen, Aus-
sage kapiert, man nickt und geht nach Hause,
tja, und was machen wir mit dem Rest des Abends?
Nein, da muss der Vortragende sich schon ein bis-
schen was einfallen lassen, damit die Menschen
— etwa Kongressteilnehmer, die moglicherweise
tiber hunderte von Kilometern beschwerlich ange-
reist sind — auf ihre Kosten kommen. Nur wie?
Ganz einfach: Graphiken heilt das Zauberwort.
Bunte Graphiken. Mit vielen Pfeilen drauf (ganz wich-
tigh). Herrlich, was man damit alles machen kann!
Und zudem haben uns die Technikgotter auch
noch ein Instrumentarium an die Hand gegeben,
das das Ganze geradezu idealtypisch tberhoht
und in Sphiren ungeahnten Entziickens steigert:
bewegte Graphiken! Hach! Powerpoint-Prisenta-
tionen Uber den Beamer!

Da sitzt man im abgedunkelten Saal und starrt fie-
bernden Auges auf die Leinwand. Erstmal pas-
siert natirlich nichts, der Referent stopselt an
seinem Laptop herum, dann ein bisschen am
Beamer, ein forscher Herr von der Technik
springt ihm zur Seite, sie friemeln zu zweit
noch ein wenig hin und

her, die Spannung
steigt und plotz- %
lich: Ein helles
Karree erscheint, ==
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ein freudiges Raunen flutet durch den Zuschau-
erraum. Der Referent fingert ein wenig tiber seine
Tastatur, die Windows-Startoberfliche erscheint,
allerlei vertraute Icons huschen tiber die Leinwand
und dann, plotzlich steht es da: ,a*‘. Ein roter Kreis
schlief3t sich langsam darum, blinkt bedeutungs-
schwanger und mit einem Mal, rabong: ,+ b*“.
Roter Kreis, Flackern, Unterstreichung und pardauz:
ein Gleichheitszeichen. Man kann den hundert-
fach angehaltenen Atem formlich greifen — bis sich
hinter dem Gleichheitszeichen langsam aus dem Nichts
ein dickes rotes Fragezeichen materialisiert. ,Aaah-
hhh....“ raunt es aus Zuhorerkehlen, als ein blin-
kender Pfeil die Bedeutung desselben wie in Mar-
mor meifdelt. Verflixt, ist das spannend ...

Man sieht: So kann man noch mit dem letzten Zip-
felchen von Aussage miihelos ein hochkaritiges Publi-
kum tagelang von der Arbeit abhalten. Was aber kann
man erst erreichen, wenn man einen richtig schon
schwierigen Sachverhalt zu erldutern hat? Unsag-
bares! Da wird dann mit Pfeilen, Kreisen und Unter-
streichungen geaast, dass auch versierten Kon-
gressteilnehmern die Augen tibergehen. Es ist
schon toll, wieviel an Kirzeln, Kurven, Kringeln und
Kursivem auf eine Leinwand passt! Und das Scho-
ne ist, dass der Referent dann bei seinen verbalen
Ausfiihrungen nicht allzu kleinlich sein muss, weil
ihm sowieso kein Mensch mehr zuhort...

Nattirlich, das wollen wir an dieser Stelle keines-

wegs verschweigen, gibt es auch Stimper, die mit

einfach strukturierten, sehr ibersichtli-

chen Graphiken arbeiten und ihre

Sachverhalte so darstellen, dass

man ums Begreifen einfach nicht

~._ herumkommt. Aber Dilettanten
gibt es halt in jedem Fach...

Jan Neuffer
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