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Heute dauert es oft Jahre, bis Tumorspuren im Blut nachgewiesen werden kénnen. Ein Urintest konnte den Nachweis schneller erbringen.

Wie man den Krebs noch
frither entdeckt

Ein neues Testverfahren soll bereits kleine Tumoren im Urin nachweisen. Dies
wiirde die Heilungschancen von Patienten drastisch erhohen. Von Carolin Reischauer

ir bendtigen
empfindliche-
re Verfahren
zur Friih-
erkennung
von  Krebs,
um die Hei-
lungschancen der Patienten wesentlich
zu verbesserny, erklirt Douglas Ha-
nahan, Direktor des Schweizerischen
Instituts flir experimentelle Krebs-
forschung in Lausanne. Aus diesem
Grund versuchen Wissenschafter welt-
weit sogenannte Biomarker im Blut
aufzuspiiren, welche frithzeitig auf Tu-
moren hinweisen. Ein Beispiel hierfiir
sind Proteine, die der Tumor erzeugt.
Sie zirkulieren in der Blutbahn und
konnen in Blutproben nachgewiesen
werden. Dies funktioniert bis jetzt al-
lerdings nur bei relativ grossen Tumo-
ren, welche Proteine in ausreichender
Menge produzieren. Eine Studie zeigte
vor kurzem, dass herkdmmliche Test-
verfahren einen Tumor auf diese Weise
erst zehn Jahre nach Wachstumsbeginn
entdecken. Jetzt prisentieren Forscher
des Massachusetts Institute of Techno-
logy (MIT) eine neue Methode, welche
eine wesentlich frithere Erkennung
von Krebserkrankungen ermdglichen
soll - und zwar im Urin.

Kiinstliche Biomarker

Das Verfahren spiirt die korpereigenen
Biomarker nicht direkt auf. «Vielmehr
verabreichen wir kiinstliche Biomar-
ker, welche durch Wechselwirkung mit
einem Tumor freigesetzt und schliess-
lich im Urin nachgewiesen werdeny,
erklirt Sangeeta Bhatia, die an der Stu-
die beteiligt war. Hierfiir nutzen die
Forscher Nanopartikel, also Teilchen,
welche aus einigen tausend Atomen
bestehen und etwa der Grisse eines
Virus entsprechen. Deren Oberfliche
beschichten sie mit kurzen Protein-
stiicken, sogenannten Peptiden. Einige
Zeit nach der Injektion reichern sich
die Nanopartikel im Tumor an, da die-
ser aufgrund des schnellen Wachstums
eine gestorte Gefissstruktur aufweist.
Dort spalten die vom Tumor produ-
zierten Enzyme zahlreiche Peptid-
stiicke von deren Oberfliche ab, so
dass diese in den Blutstrom gelangen
(siehe Grafik). Die Nieren filtern die
Peptidfragmente wiederum aus dem
Blut und konzentrieren sie im Urin, wo
sie die Forscher dann nachweisen.

Ein besonders empfindliches Verfahren

Wie man kleine Tumoren aufspiirt

Die Forscher stellen Nanopartikel her,
welche an ihrer Oberflache Peptide tragen.
Tumorspezifische Enzyme spalten die
Peptide ab - diese reichern sich im Urin

an und kénnen nachgewiesen werden. ‘
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Nanopartikel

Tumorspezifische
Enzyme

Jedes Enzym spaltet Hunderte von
Peptidfragmenten von der Oberfliche
der Nanopartikel ab. Aus diesem
Grund soll die Methode besonders
empfindlich sein und schon kleinste
Tumoren nachweisen konnen.

«Die Wissenschafter des Massachu-
setts Institute of Technology wenden
einen schlauen Trick an, um das Signal
des Tumors zu verstirken», kommen-
tiert Olivier Martin, Professor an der
ETH Lausanne und Direktor des La-
bors fiir Nanophotonik und Metro-
logie. Im Rahmen eines europdischen
Forschungsprojekts ist Martin derzeit
selbst an der Entwicklung eines Dia-
gnosegerits zur Fritherkennung von
Krebs im Blut beteiligt (sieche Kasten).

Krebszellen produzieren allerdings
eine Vielzahl verschiedener Enzyme,
die es dem Tumor unter anderem
erleichtern, in gesundes Nachbar-
gewebe einzuwachsen und Ableger in
entfernten Korperregionen zu bilden.
Viele dieser Enzyme treten auch bei
ganz anderen Erkrankungen auf, so
zum Beispiel bei multipler Sklerose
oder Gelenkentziindungen. Um Krebs-
erkrankungen sicher von anderen
Krankheiten unterscheiden zu kénnen,
weisen die Forscher verschiedene
krebstypische Enzyme gleichzeitig
nach. Hierfiir beschichten sie Nano-

partikel mit verschiedenen Peptiden,
wobei jedes von einem anderen En-
zym des Tumors losgeldst wird. «Auf
diese Weise sollte die Methode sehr
prizise Testergebnisse liefern», er-
lautert Olivier Martin. Hanahan warnt
jedoch vor verfrithtem Enthusiasmus:
«Welche Tumorarten nur aufgrund der
von ihnen produzierten Enzyme pri-
zise nachgewiesen werden konnen, ist
noch unklar.»

Die Resultate aus ersten Tierexperi-
menten stimmen jedoch zuversicht-
lich. Bei Miusen verglichen die For-
scher ihre Methode mit einem Bio-
marker, der schon heute zum Nachweis
von Darmkrebs im Blut verwendet
wird. Sie konnten zeigen, dass ihr Ver-
fahren schon weniger als halb so
grosse Tumoren prizise nachweisen
konnte. «Die Ergebnisse der Tierexpe-
rimente sind sehr beeindruckendy,
sagt Hanahan. «Allerdings ist die Si-
tuation im Menschen komplexer, und
wir miissen die Resultate bei Patienten
abwarten.»

Nanopartikel bereits zugelassen

Es diirfte aber noch einige Zeit ver-
streichen, bis das Verfahren bei Patien-
ten getestet werden kann. Zunichst
miissen die Forscher die Auswahl der
Peptide optimieren, so dass sie ver-
schiedene Tumorarten prizise vonein-
ander unterscheiden kénnen. Die Na-
nopartikel sind fiir den Einsatz beim
Menschen bereits zugelassen. Vor eini-
gen Jahren hatte die Forschungsgruppe
sie fiir die Tumor-Bildgebung ent-
wickelt. Nun setzen Arzte sie im
klinischen Alltag zum Nachweis von
Lisionen in der Leber ein.

Zudem liesse sich mit der Methode
vielleicht auch der Erfolg einer Thera-
pie besser beurteilen. Dies untersu-
chen die Forscher am MIT, indem sie -
vorerst bei Tieren - den Verlauf einer
Chemotherapie protokollieren und mit
gingigen Methoden vergleichen.

Bluttest fiir den klinischen Alltag

Erste Studien sind in Planung

Im Rahmen eines europaischen For-
schungsprojekts entwickeln zwei
Forschungsgruppen der ETH Lausanne
um die Professoren Olivier Martin und
Sebastian Markl das Diagnosegerat
Spedoc. Dieses soll mittels Bluttest die
Friherkennung von Krebs im klinischen
Alltag ermoglichen. Spedoc detektiert
das Protein mit der Abkiirzung HSP70,
welches die meisten Tumorarten ins
Blut abgeben. Dadurch kann eine grosse
Zahl verschiedener Krebserkrankungen
friihzeitig mit nur noch einer einzelnen
Methode nachgewiesen werden.

Die Detektion von HSP70 geschieht
auf einem Chip, der mit zahlreichen
haarfeinen Mikrokanalen durchsetzt ist.
Jeder dieser Kanéle enthalt Hunderte
kreisformiger Strukturen aus Gold-Nano-
partikeln. Diese fangen HSP70 ein, wenn
das Blut durch den Chip fliesst. Zum
Nachweis strahlen die Forscher weisses
Licht auf den Chip. Falls HSP70 an der
Oberflache der Nanostruktur haftet, be-
obachten sie eine Verénderung der Farbe
des Lichts. Schon nachstes Jahr wollen
die Forscher mit den ersten Studien an
Patienten beginnen. Carolin Reischauer
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Bauch

Diagnose
Andrea Six

espenstisch sieht es
aus, sobald die
47-jahrige Frau ihren
Bauch zeigt: In Wel-
len bewegt sich die
Bauchwand, Beulen
und Tiler entste-
hen, ohne dass die Frau etwas dafiir
kann. Und es tut weh. Seit gestern
plagt sie dieses Schauspiel, einzig in
der Nacht, im Schlaf, gibt der Bauch
ein wenig Ruhe. Doch jetzt, am Mor-
gen, beginnt er wieder, von ganz al-
lein, unkontrollierbar. Die Frau begibt
sich in ein Spital.

Den Arzten berichtet die 47-Jihrige
von der Operation, die sie vor sechs
Tagen hatte durchfiihren lassen: Im
Spital hatte man ihr Himorrhoiden,
schmerzhaft verinderte Gefisspolster,
am Enddarm entfernt. Die Mediziner
vermuten nun, dass es sich bei den
Bauchwoélbungen um ein Verdauungs-
problem handelt, eine Blockade im
Darm, die moglicherweise mit der
Operation zusammenhingt. Sicher-
heitshalber bitten sie einen Chirurgen
um seine Meinung. Der Chirurg emp-
fiehlt, die Patientin zur Beobachtung
im Spital zu behalten, ihr vorerst
nichts zu essen zu geben, aber etwas
gegen Bauchkriampfe zu verabreichen.

Da die merkwiirdigen, schmerzhaf-
ten Krdmpfe nicht aufthoren, werden
nun Nervenirzte zu der Patientin ge-
rufen. Die Neurologen betrachten die
wellenartigen Bewegungen, die iiber
die gesamte Bauchdecke der Patientin
laufen. Es wirkt, als wenn die 47-J4h-
rige einen Bauchtanz vollfithren woll-
te. Dieser optische Eindruck fiihrt die
Neurologen zur Diagnose und gibt
dem Phinomen seinen englischen
Namen: Das Belly-Dancer’s Syndrome,
das Bauchtinzer-Syndrom.

Es tritt auf, wenn verschiedene
Muskelgruppen der Bauchdecke und
des Zwerchfells gleichzeitig von
Krampfen geschiittelt werden. Die
unwillkiirlichen Bewegungen entste-
hen etwa, wenn Nerven beschidigt
sind, wie in diesem Fall offenbar
durch die frither erfolgte Operation.

Die Patientin erhilt Medikamente,
welche die fehlgeleiteten Nervenreize
beheben. Drei Tage spéter hat sich ihr
Bauch komplett beruhigt.

Quelle: «British Medical Journal Case
Reportsy», 2012, online.
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Gesunde Vegetarier

Menschen, die auf Fleisch und Fisch
verzichten, tun ihrem Herz etwas
Gutes. Zu diesem Befund kommen
Wissenschafter der University of Ox-
ford. Sie beobachteten 45 000 Perso-
nen - unter ihnen war ein Drittel
Vegetarier - wihrend 11 Jahren («The
American Journal of Clinical Nutri-
tion», online). Im Laufe dieser Zeit
starben 169 Personen an einem Herz-
infarkt, 1066 mussten wegen Herz-
infarkts hospitalisiert werden. Nicht
nur wiesen die Vegetarier einen tiefe-
ren Blutdruck, geringere Werte des
«schlechten» Cholesterins und ein
gesiinderes Gewicht auf als die
Fleischesser. Auch ihr Herzinfarkt-
risiko war deutlich kleiner, selbst
wenn man die Daten in Bezug auf das
Gewicht korrigierte. (tlu.)



