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Linus D. Kloker hat den Nachwuchspreis des Wiirttembergischen Krebspreises erhalten: Er bekampft Krebs mit Viren.
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Wenn der eigene Korper hilft

Krebsforschung Viren téten Tumorzellen: Mit diesem Ansatz versucht Linus D. Kloker, eine
ziemlich aggressive Form von Krebs zu bekampfen. Von Lisa Maria Sporrer

ie Idee klingt genial: Vi-

ren, die Krebszellen in

den Selbstmord treiben.

Quasi mit dem eigenen
Immunsystem den Krebs bekiamp-
fen. Daran forscht Linus D. Kloker.
Der junge Mediziner hat sich da-
fiir das NUT-Karzinom vorge-
nommen, eine sehr seltene, ag-
gressive Form von Krebs, hoch-
gradig therapieresistent, der bei
iiberwiegend jungen Menschen
auftritt. Die Uberlebenszeit nach
Diagnosestellung liegt im Bereich
von 6 bis 9 Monaten.

Die Idee, das Immunsystem als
Waffe gegen Krebs einzusetzen, ist
nicht neu. Der Tiibinger Onkologe
Ulrich Lauer zihlt zu den Pionie-
ren auf diesem Gebiet. Seit iiber 30
Jahren erforscht er, wie sich Viren
in Zellen einnisten, reproduzieren,
Zellen zerstoren. Denn Viren sind
Spezialisten, wenn es darum geht,
in Korperzellen zu gelangen.
Streng genommen sind Viren Pro-
teinkapseln, in die ein virales Ge-
nom eingeschlossen ist, das den
Bauplan und das Vervielfilti-
gungsprogramm fiir das Virus ent-
hilt. In der Wirtszelle angekom-
men, schleusen sie ihr Genom in
sie ein. Ab sofort produziert die
infizierte Zelle massenweise neue
Viren - bis sie schlief’lich platzt.

Das ist die Idee hinter der Vi-
rotherapie, fiir die Ulrich Lauer in
Tiibingen Experte ist und in des-
sen Arbeitsgruppe am Universi-
tatsklinikum Linus D. Kloker ver-
sucht, kiinftig das NUT-Karzinom
zu behandeln: gezielt Viren so aus-
zustatten, dass sie sich in Krebs-

zellen vermehren. Zur Krebsthera-
pie wird das Virus in einen oder
mehrere Tumore des Patienten in-
jiziert. In der Krebszelle angekom-
men, wirkt es onkolytisch (krebs-
zerstorend), sprich: Es vermehrt
sich und bringt die Zelle schlief3-
lich zum Platzen.

Die Krebszelle platzen lassen

Durch das Platzen einer vireninfi-
zierten Krebszelle setzen sich im
Korper eine Mischung aus Viren-
und Tumorzellpartikeln sowie
Entziindungsfaktoren frei. Im Ide-
alfall erkennen T-Zellen, die
Hauptakteure der Immunabwehr,
von nun an nicht nur die infizier-
ten Tumorzellen, sondern auch
die noch nicht virusbefallenen
Krebszellen und zerst6ren sie.

Ganz so einfach ist es in der
Praxis aber nicht: Tumore miissen
zunichst genetisch charakterisiert
werden, um ein Virus mit entspre-
chender genetischer Information
gegen den Tumor in Stellung zu
bringen. Tumore aber kdnnen tau-
sende Mutationen haben. Bisher
gibt es deshalb nur wenige zuge-
lassene Tumortherapien mit onko-
lytischen Viren. 2015 wurde erst-
mals in den USA, 2016 dann in Eu-
ropa und Australien ein onkolyti-
sches Virus fiir die Behandlung
von fortgeschrittenem schwarzem
Hautkrebs zugelassen.

Friither, sagt Linus D. Kloker,
wurden Tumore nach dem Ort, wo
der Krebs im Korper auftrat, be-
nannt: Lungenkrebs etwa oder Ge-
hirntumor. ,Krebserkrankungen
werden mittlerweile genetisch un-

tersucht®, sagt er. ,,Es geht also da-
rum, zunichst das Tumor-Genom
zu sequenzieren®, sagt Kloker. Das
ist beim NUT-Karzinom, das sich
iiberwiegend in der Lunge, im
Hals und im Kopf findet, einfa-
cher.

Denn: ,,NUT-Karzinome defi-
nieren sich durch eine einzige on-
kogene DNA-Mutation, die das
NUT-Gen betrifft“, so Kloker. Der
Tumor ist also gekennzeichnet
durch nur eine Genverinderung,
die nur innerhalb des Tumors
stattfindet. ,,Ziel ist es, Viren so
auszustatten, dass sie das ursiach-
liche Gen aus dem Tumor sozusa-
gen rausschneiden®, sagt der Me-
diziner, der am Universitatsklini-
kum Tiibingen seine Weiterbil-
dung zum Facharzt fiir Innere
Medizin und Himatologie/Onko-
logie macht. Fiir sein Forschungs-
vorhaben am NUT-Karzinom hat
er den Nachwuchspreis des
Wiirttembergischen Krebspreises
verliehen bekommen.

In seinem Forschungsprojekt
will Kloker nun Viren mit der
Genschere Crispr/Cas9 ausstat-
ten und so die DNA des NUT-Kar-
zinoms gezielt ausschalten. Die
Genschere Crispr/Cas9 hat die
Gentechnik und Biomedizin revo-
lutioniert und ihren Entdeckerin-
nen im Jahr 2020 den Nobelpreis
eingebracht. Im gleichen Jahr ha-
ben Forscher erstmals Immunzel-
len mit dieser Gen-Schere verin-
dert und damit erfolgreich die
Krebserkrankung von Patienten
behandelt.

Ganz soweit ist Linus D. Kloker
aber noch nicht. Eine Kklinische
Studie zu seinen Forschungen
stellt er erst in den nichsten Jah-
ren in Aussicht. Zunichst muss er
versuchen, die Gen-Sequenzen
des Tumors in der Petri-Schale
herauszuschneiden. Wenn das ge-
lingt, wire das schon spektakuldr
- auch, weil diese Vorgehenswei-
se auf andere Tumorerkrankun-
gen {ibertragbar wire.

Der Wiirttembergische Krebspreis

Seit 2009 lobt die Dres.  Preise werden flr Wis- seines Vaters Dr. Carl Ma-
Carl Maximilian und Carl senschaftler unter 40 ximilian Bayer. Beide wa-
Manfred Bayer Stiftung Jahren ausgeschrieben, ren mehr als sechzig Jah-
(kurz Dres. Bayer-Stif- die ihre Forschungin re in der Nahe von Ra-
tung) jahrlich den Wiirt- Wirttemberg durchfiih- vensburg als niedergelas-
tembergischen Krebs- ren oder die gebUrtige sene Landarzte tatig.
preis aus. Damit sollen Wirttemberger sind. Die Vorsitzender der Stiftung
junge, begabte Mediziner  Stiftung tragt den Na- ist Prof. Claus D. Claus-
gefordert werden, dieauf ~ men des an Krebs ver- sen, ehemaliger Direktor
dem Gebiet der Krebs- storbenen Stifters Dr. der Radiologischen Uni-

forschung tatig sind. Die

Carl Manfred Bayer und

Klinik Tubingen.
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