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Der Kampf gegen Krebs
geht weiter

Die Diagnose Krebs ist heute nicht mehr gleichbedeutend mit einem
Todesurteil. Dennoch sind Forschung und Medizin noch weit davon entfernt,
die Erkrankung in all ihren unzahligen Formen zuverlassig heilen zu konnen.

VON ERIK BRUHLMANN UND MARIUS LEUTENEGGER




Jedes Jahr erkranken iiber 40 000 Menschen in der
Schweiz an Krebs. Weltweit ist Krebs die zweithaufigste
Todesursache; in einigen Industrienationen sogar die
hiufigste. Dennoch bedeutet die Krebsdiagnose heute
nicht mehr automatisch ein Todesurteil. Im Schnitt leben
Krebspatienten heute sechsmal linger als vor 40 Jahren.
Die Heilungschancen hingen jedoch stark von der jewei-
ligen Krebsart und vom Alter der Patienten ab. Die Uber-
lebensrate nach finf Jahren liegt bei Bauchspeichel-
driisenkrebs immer noch bei lediglich 5 Prozent; bei Pro-
stata- und Brustkrebs betrigt sie iiber 80 Prozent.

Mehr als nur Chemo

Die Krebsforschung hat grosse Fortschritte gemacht und
wichtige Erkenntnisse gewonnen. Diese erweiterten
nicht nur die Palette der Therapiemoglichkeiten, sie fiihr-
ten auch dazu, dass es immer besser gelingt, die bei jeder
Therapieform auftretenden Nebenwirkungen zu reduzie-
ren. Noch immer am héufigsten wird je nach Krebsform
mit chirurgischen Eingriffen, Bestrahlung, Chemothera-
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pie oder Kombinationen davon behandelt. Bei gewissen
Krebsarten wie Brust- oder Prostatakrebs kdnnen auch
Hormontherapien angewendet werden. Zunehmend er-
folgversprechender werden jedoch Therapieformen, wel-
che die Abwehrkrifte des Korpers in die Behandlung mit-
einbeziehen —oder besser gesagt wieder miteinbeziehen.

Unterstiitzung des Kdrpers

«Normalerweise werden Krebszellen vom Immunsystem
erkannt und eliminiert», erklart Heinz Laubli, Oberarzt
Onkologie am Universitétsspital Basel. «<Mit dem Fort-
schreiten einer Erkrankung gelingt es den Krebszellen
aber, unsere Immunzellen zu hemmen, indem sie soge-
nannte Immuncheckpoints bilden.» Die Folge: Die kor-
pereigenen Immunzellen werden «geldhmt» und greifen
die Krebszellen nicht mehr an. Der Krebs iiberlistet damit
das menschliche Immunsystem. Hier setzen Immuncheck-
point-Inhibitoren an, die diese Lihmung aufheben. Laubli:
«Dies fuhrtdazu, dass die Immunzellen den Krebs in einem
Teil der Patienten wieder erfolgreich bekdmpfen kénnen.»

Kein Allheilmittel

Dieser Einbezug des Immunsystems ist zwar ein Durch-
bruch —aber leider nicht bei jeder der iiber 300 bekannten
Krebsarten dhnlich wirksam. «Das liegt daran, dass unser
Immunsystem nicht alle Krebsarten gleich gut erkennen
kann», sagt der Onkologe. So erklart es sich, dass Immun-
checkpoint-Inhibitoren unter anderem beim schwarzen
Hautkrebs, bei Nierenkrebs, bei Lungenkrebs und bei ge-
wissen Arten von Magen-Darm-Krebs sehr gut wirken.
Bauchspeicheldriisenkrebs ist hingegen kaum oder gar
nicht mit Immuncheckpoint-Inhibitoren behandelbar,

«Zunehmend erfolgversprechender
werden Therapieformen,
welche die Abwehrkrafte des Korpers
in die Behandlung miteinbeziehen.»

weil das Immunsystem selbst im aktiven Zustand die
Krebszellen nicht erkennen kann. Dennoch: «Eine Studie
in den USA schatzt, dass etwa 42 bis 43 Prozent der Pati-
enten mit einer Krebserkrankung die Indikation fiir eine
Behandlung mit einem Immuncheckpoint-Inhibitor erfiil-
len», sagt Laubli. Bei einem Drittel aller erwachsenen
Krebspatienten wird in Basel diese Art der Immunthera-
pie eingesetzt. Je nach Krebserkrankung wird sie —wie bei
Krebsbehandlungen tiblich—mit anderen Therapieformen
kombiniert: bei Lungenkrebs haufig mit Chemotherapie,
bei Nierenkrebs mit einer Form von zielgerichteter Thera-
pie, welche die Gefdssbildung im Krebs hemmt. Nur sehr
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selten erfolgt die Kombination mit Bestrahlungen. Dazu
gebe es, wie der Mediziner sagt, keine guten kontrollierten
Studien, sondern nur Fallberichte. «Generell setzen wir
die Immuncheckpoint-Inhibitoren als Standard bei jenen
Krebsarten ein, fiir die gute, kontrollierte Studien vorlie-
gen, welche die Wirksamkeit nachgewiesen haben.» Die
entstandenen Nebenwirkungen — vor allem Entziindun-
gen — werden in der Regel mit entzlindungshemmenden
Medikamenten wie Kortison behandelt.

Korperzellen werden aufgeriistet

Eine Form der Immuntherapie, die derzeit heiss diskutiert
wird, ist die CAR-T-Zelltherapie. Dies nicht unbedingt
wegen liberwiltigender Heilungserfolge, sondern weil sie
im Vergleich zu anderen Immuntherapien sehr teuer ist.
Bei einer Therapie mit Immuncheckpoint-Inhibitoren be-
tragen die Kosten pro Monat 4000 bis 5000 Franken tiber
einen Zeitraum von bis zu zwei Jahren. Die kiirzlich zuge-
lassene, von Novartis entwickelte CAR-T-Zelltherapie
Kymriah soll — genaue Zahlen wurden nicht kommuni-
ziert — bis zu 300 000 Franken kosten. Bei dieser Thera-
pieform werden dem Patienten T-Zellen aus dem Blut ent-
nommen. Diese weissen Blutkorperchen sind wichtig fiir
die Immunabwehr des Korpers. Im Labor werden die
T-Zellen anschliessend genetisch so verdndert, dass sie
spezifisch Krebszellen angreifen kénnen. Die verinderten
Zellen werden anschliessend wieder dem Patienten zuge-
fiihrt und l6sen eine heftige Immunreaktion gegen den
Krebs aus. Wirksam ist diese Therapieform vor allem ge-
gen Lymphdriisenkrebs und akute Leukédmien. Die hohen
Kosten erkldaren sich unter anderem dadurch, dass die

«Krebsbehandlungen sollten kiinftig
immer erfolgreicher mit Infusionen und
der Unterstitzung des korpereigenen
Abwehrsystems erfolgen kdnnen.»

T-Zellen zur Behandlung ins Ausland gebracht werden
mussen. Um die Kosten zu reduzieren, haben die Schwei-
zer Universititskliniken nun eine Plattform gegriindet —
mit dem Ziel, vorhandene Infrastrukturen und vorhande-
nes Wissen zu nutzen, um solche Therapien kiinftig zu
deutlich geringeren Kosten anbieten zu kénnen.

Impfen statt behandeln

Im Idealfall miisste man den Krebs nicht behandeln, weil er
gar nicht erst auftritt—zum Beispiel, weil man sich dagegen
impfen lassen kann. In einem sehr eng gesteckten Rahmen
gibt es diese Impfung bereits. Gewisse sexuell iibertragbare
Infektionen mit Humanen Papillomaviren (HPV) kénnen
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das Risiko fur Gebarmutterhals-, Anal-, Mund-/Rachen-
und Peniskrebs deutlich erhhen. HPV sind laut Angaben
der Krebsliga fiir iiber 70 Prozent der Gebdrmutterhals-
krebse verantwortlich. Deswegen wurde eine Impfung ent-
wickelt, die vor einer Ansteckung durch diese Viren schiitzt
und damit gleichzeitig das Krebsrisiko mindert.

Die Zukunft des Impfens

Einvonder Stiftung Krebsforschung Schweiz unterstiitz-
tes Projekt verfolgt den Impfansatz derzeit am Universi-
tdtsspital Ziirich weiter. Denn abgesehen von der HPV-
Impfung sind in diesem Bereich bahnbrechende Erfolge
bislang ausgeblieben. Beim Projekt geht es darum, dass
die spezialisierten Abwehrzellen des Korpers den Impf-
stoff aufnehmen und nicht wie {iblich Antikorper, son-
dern sogenannte «Killerzellen» bilden. Diese sind im
Kampf gegen Tumorzellen deutlich effektiver als Anti-
korper. Um die Bildung der Killerzellen zu erreichen,
muss der Impfstoff gezieltin den Zellsaft gelangen konnen
— ein Verfahren, das an Miusen mithilfe von lichtemp-
findlichen Substanzen im Impfstoff und einer Bestrah-
lung mit intensivem Licht bereits erfolgreich getestet
wurde. Ob das Verfahren auch am Menschen funktio-

niert, ist derzeit noch offen.

Die Zukunft der Krebstherapie

«Es wird noch viel Arbeit brauchen, um méglichst allen
Krebspatienten eine effektive Therapie zukommen lassen
zu konnen», sagt denn auch Heinz Laubli. Der Fokus liege
auf der Individualisierung von Krebstherapien: «Wir wer-
den kiinftig den Tumor mit molekularbiologischen Metho-
den so klassifizieren konnen, dass sich individuell eine
Kombinationstherapie fiir unsere Patienten planen lasst,
mit einer méglichst hohen Erfolgsaussicht.» Auch die Im-
muntherapien werden sich weiterentwickeln, ist der On-
kologe iiberzeugt, sodass Krebsbehandlungen kiinftig im-
mer erfolgreicher mit Infusionen und der Unterstiitzung
des korpereigenen Abwehrsystems erfolgen konnen. Um
die Entwicklung auch in der Schweiz voranzutreiben,
wurde 2014 die Nationale Strategie gegen Krebs ins Leben
gerufen und 2017 vorldufig bis 2020 verldngert. Ziel ist,
die Bemiihungen aller Beteiligten zu koordinieren und
Kooperationen zu férdern, Privention, Betreuung und
Forschung zu optimieren und die Qualitdt in allen rele-
vanten Bereichen rund ums Thema Krebs sicherzustellen.
Oder wie es in den Zielsetzungen formuliert wird: «Alle
Bewohnerinnen und Bewohner der Schweiz haben den
gleichen Anspruch auf: ein niedriges Krebsrisiko durch
Vorbeugung und Fritherkennung, eine sinnvolle Diagnos-
tik und Behandlung nach neuesten Erkenntnissen, eine
psychosoziale und palliative Betreuung.»



Sandra Stutz (70) ist Krebspatientin. Doch sie weigert sich,
deswegen den Kopf in den Sand zu stecken.

«Positiv bleiben!»

Wann erhielten Sie die Krebsdiagnose?
Sandra Stutz: Im Oktober letzten Jahres wurde ein klein-
zelliges Bronchialkarzinom festgestellt - rein zufallig.

Bei einer Routineuntersuchung?

Ich hatte eine Zeitlang ein wenig Schmerzen im Ricken
und liess mich von meinem Mann Uberzeugen, deswegen
zum Hausarzt zu gehen. Der schickte mich zum MRI und
teilte miram nachsten Tag den Befund mit. Spater zeigte
sich, dass der Krebs schan Metastasen auf der Leber, im
Rucken und im Kopf gebildet hatte.

Daraufhin begann vermutlich umgehend die
Behandlung?

Ja, zuerst mit umfassenden Untersuchungen, um alle
Metastasen aufzuspdren. Danach folgten die Chemo-
therapie und Bestrahlungen.

Wie geht man mit so einem Befund um?

Zunéchst war es ein absoluter Schock. Dann habe ich viel
mit meinem Mann dartber gesprochen. Und zum Glick
habe ich einen Bruder, der Onkologe ist. Auch er steht mir
immer mit seinem Rat und einer Zweitmeinung zur Seite.
Oennoch bin ich so manches Mal nachts erwacht und
wurde vom Gedanken an die Krankheit Ubermannt.

Sind Sie in psychologischer Betreuung?

Ich nicht, aber mein Mann nimmt das Angebot zur psy-
chologischen Betreuung fur Angehorige von Krebspati-
enten in Anspruch.
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Wie hat Ihr Umfeld reagiert?
Mein Mann und ich beschlossen, mit dem Thema offensiv
umzugehen. Es war mir wichtig, kein Geheimnis daraus zu
machen. Unsere engsten Freunde haben wir mundlich,
den erweiterten Freundeskreis schriftlich informiert - und
alle gebeten, sich so normal wie mdglich zu verhalten.
Dennich wollte und will mein Leben so lang und so gut wie
moglich weiterfUhren, wie ich es immer getan habe.

Es gibt fiir Sie also kein «Leben davor» und

«Leben danach»?

Nein. Dabei hilft, dass ich nach anfanglichen Schwierig-
keiten die Chemo sehr gut vertrage und darauf anspre-
che. Dadurch tritt der Krebs im Alltag weitgehend in den
Hintergrund. Mir fehlt manchmal ein bisschen die Ener-
gie, ich habe weniger Appetit als zuvor, aber im Grund
lebe ich sa, wie ich immer gelebt habe. Dazu gehdrt das
wettkampfmassige Bridgespielen ebenso wie das Enga-
gement bei der SeniorenbUhne Zurich und ein gutes Glas
Wein am Abend. Nur eine geplante Kreuzfahrt mussten
wir absagen, die ware zum jetzigen Zeitpunkt zu an-
strengend gewesen. Das einzige, was sich grundlegend
geandert hat, ist, dassich keine langfristigen Plane und
Versprechungen mehr machen kann, weil mein Leben bis
zu einem gewissen Grad unberechenbar geworden ist.

Wie hoch sind die Heilungschancen?

Mein Krebs ist leider nicht heilbar, die Behandlungistrein
palliativ. lch habe jedoch nicht vor, mein Leben um jeden
Preis zu verlangern. Mein Mann und ich sind schon seit
vielen Jahren Mitglieder bei «Exit», und wenn die Schmer-
zen oder Nebenwirkungen Uberhand nehmen, werde ich
diesen Schritt auch gehen. Mittlerweile macht die Krebs-
forschung aber so viele Fortschritte, dass das haoffent-
lich noch lange nicht ndtig sein wird.

Sie wirken sehr gelassen...

Das bin ich geworden. Denn an meiner Situation andert
sich nichts, wenn ich mich standig aufrege oder panisch
bin. Es ist, wie es ist, und es kommt, wie es kommt. Also
versuche ich, aus jedem Tag das Beste zu machen.

Haben Sie einen Tipp fiir Menschen, die gerade

eine Krebsdiagnose bekommen haben?

Positiv bleiben! Davon geht der Krebs zwar nicht weg,
aber eine positive Einstellung hilft dem allgemeinen
Wohlbefinden - und das kann erwiesenermassen einen
positiven Einfluss auf die Krankheit haben.

Fir Krebspatienten und deren Angehdrige bietet die Krebsliga

Schweiz Beratung, Unterstiitzung und Informationsmaterial an.
www.krebsliga.ch




GESUNDHEIT

Todesursache
B Herz-Kreislauf-Erkrankungen
B Krebserkrankungen
B Demenz
B Atemwegserkrankungen
B Unfalle und Gewalteinwirkungen
B Diabetes mellitus
Infektiose Krankheiten
L] Alkoholische Leberzirrhase
Total

Hiufigste Todesursachen in der Schweiz 2016

Hiufigste Krebsarten

Frauen

M Brustkrebs

M Dickdarmkrebs

B Lungenkrebs

B Schwarzer Hautkrebs (Melanom)
B Gebarmutterkdrperkrebs

L] andere

32,0%
10,1%
8,9%
6,8%
4,9%
37,.3%

Manner

B Prostatakrebs 27.8%
B Lungenkrebs 11,9%
B Dickdarmkrebs 11,0%
B Schwarzer Hautkrebs (Melanom)  6,6%
M Blasenkrebs 4,1%
[l andere 38,6 %

QUELLEN: BFS, KREBSLIGA SCHWEIZ
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Was ist Blutkrebs und
wie lasst er sich behandeln?

Rund 3000 Menschen in der Schweiz sind jedes Jahr mit der
Diagnose Blutkrebs konfrontiert. Was sind die Symptome und wie 8sst
sich diese Tumarerkrankung therapieren? Ein Gesprach mit dem

Hamatologen Prof. Dr. Jakob Passweg.

VON KURT AESCHBACHER

Was sind die haufigsten Symptome, die auf Blut-
krebs hinweisen kénnten?

Die Symptome sind die Konsequenzen des versagen-
den Knochenmarkes, d. h. Blutungen, wenn die Plattchen
nicht funktionieren. Dann Infektionen, weil die weissen
Blutkdrperchen nicht funktionieren und wegen der Ar-
mut an roten Blutkérperchen: Erschopfung, Midigkeit,
Atemnot bei Anstrengung.

Gibt es Bevdlkerungsgruppen, die davon besonders
betroffen sind?

Diese Krankheiten sind insgesamt selten und es gibt
nur wenige Pradispositionen. Es gibt genetische Verdnde-
rungen, die selten in einzelnen Familien zu einer Hiufung
fiihren. Aber am hiufigsten «erkldren» sich Blutkrebs-
erkrankungen bei Menschen, die bereits zuvor «genotoxi-
sche» d.h. das Erbgut schidigende Behandlungen wie
Chemotherapie oder Strahlentherapie hatten. Jede Strah-
lenbelastung erhoht die Leukdmiehdufigkeit.

Wie unterscheidet sich Blutkrebs von anderen
bdsartigen Tumoren?

Wenig Schmerzen, eine Leukidmie fiihrt in der Regel
nicht zu einer Geschwulst. Leukdmiezellen sind im Blut
gut erreichbar, gehoren deshalb zu den besterforschten
Tumorerkrankungen und sind die allerersten Krebsarten,
die behandelt werden konnten und die sich heilen liessen.
Erste Chemotherapieversuche fanden bereits in den spi-
ten 50er Jahren in den USA statt. Allen Tumorerkrankun-
gen gemeinsam sind die Erkenntnisse {iber die geneti-
schen Verdanderungen der Tumorzellen, welche Wachstum
und Ausreifung regulieren, aber auch das Wissen {iber die
enorme Heterogenitit dieser Krankheiten.

Prof. Dr. Jakob
Passweg, Chefarzt
der Hdmotologie
am Universitats-
spital Basel.

Welches sind die herkémmlichen Behandlungs-
methoden?

Es gibt etwa 300 verschiedene Krebsarten und auch
bei Blutkrebs existieren ganz unterschiedliche Formen.
So gibt es neben sehr bosartigen Erkrankungen relativ
gutartige, die in erster Linie gar keine Behandlung brau-
chen. D.h. das Spektrum an moglichen Behandlungen
reicht von «watch and wait» iber einfache Chemothera-
pie-Medikamente, zielgerichtete Substanzen wie das
Glivec, das einen spezifischen Mechanismus der Tumor-
zellen blockiert, iber monoklonale Antikdrper, die sich
an Tumorzellen binden, bis zu intensiver Chemotherapie,
Stammezelltransplantation und neuerdings die zelluldren
Therapien mit genverinderten Kimpferzellen, den CAR-
T-Zellen. Die Krankheiten sind so vielfiltig wie ihre Be-

handlungsmethoden.

Welche neuen Therapieansdtze sind in den letzten
Jahren entwickelt worden?

Im Bereich der Blutkrankheiten ist enorm viel in Be-
wegung. Konventionelle Chemotherapie-Medikamente,
die meistens in den 60er, 70er und 80er Jahren entwickelt
wurden, gibt es nicht so viele. Teilweise werden diese Me-
dikamente aber neu verpackt z. B. in Fettkiigelchen, was
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die Toxizitdt und die Wirksamkeit &ndern kann. Dann gibt
es zahlreiche neue zielgerichtete Substanzen, wie mono-
klonale Antikorper, zelluldre Therapien wie die CAR-T.
Leider kann man das nicht pauschalisieren, denn man
muss bei jeder Krankheit wieder verstehen, welches die
Mechanismen der Krankheitsentstehung sind und wie
diese blockiert werden konnen. Als Beispiel: Chronisch
lymphatische Leukdmie ist eine Krankheit der B-
Lymphozyten, diese brauchen — um zu wachsen — eine
Aktivierung des B-Zell-Rezeptors, also sind Medikamen-
te entwickelt worden, welche diese Aktivierung blockie-
ren. Gleichzeitig machen sich diese Zellen unsterblich, in-
dem sie Molekiile produzieren, welche den Sterbepfad der
Zellen blockieren. Dies muss wiederum mit neuen Medi-
kamenten, den sogenannten bcl-2 Blockern aufgehoben
werden. D. h. man muss tief in die Biologie dieser Krank-
heiten eintauchen, um die Mechanismen der Tumorférde-
rung zu verstehen und gleichzeitig verstehen, welche Me-
chanismen eine Méglichkeit zur Intervention bieten.

Welche Vorteile bringen diese Therapien den
Patienten?

Zum Teil deutlich besser vertragliche Therapien, kein
Haarausfall, keine Ubelkeit, bessere Wirkung, bessere
Lebensqualitdt. Aber Achtung, auch zielgerichtete Sub-
stanzen haben Nebenwirkungen. Die konnen in gewissen
Fillen schlimmer sein als eine Chemotherapie.

Konnen alle Blutkrebspatienten von diesen
neuartigen Therapien profitieren?

Nein, CAR-T-Zellen zielen auf das CD19 Molekiil auf der
Tumoroberfliche, d. h. Tumore ohne dieses Molekiil profi-

Anzeige

tieren nicht. Die Zeiten, wo mit einer Tablette praktisch alle

Krankheiten behandelt wurden, sind definitiv vorbei.

Wohin geht die Reise? Sind in den ndchsten Jahren
Behandlungsmethoden zu erwarten, mit denen
alle Formen von Blutkrebs erfolgreich therapiert
werden kdnnen?

Die Erkenntnisse iiber die Mechanismen der Tumor-
zellen, wie sie sich das Zellwachstum untertan machen
und sichim menschlichen Korper ausbreiten, haben enorm
zugenommen. Aber die therapeutischen Méglichkeiten
entwickelten sich nicht im Gleichschritt. Ich nehme an,
dass in den néchsten Jahren eine grosse Erkenntnisexplo-
sion und eine kleinere therapeutische Fortschrittsexplo-
sion weitergehen und sich beschleunigen wird. Gezielte
Substanzen, Chemotherapie, Aktivierung des Immunsys-
tems, alle diese Mechanismen der Tumorbekdmpfung
werden zunehmen, sich gegenseitig befruchten und zu ei-
ner besseren Behandelbarkeit fiihren. Nicht vergessen
sollte man, dass durch kluge Lebensweise ca. ein Drittel
der Tumorerkrankungen verhindert werden kénnte. Dies
trifft aber bei Blutkrebs nicht zu, diese Krankheiten haben
wenig bis nichts mit Rauchen etc. zu tun.
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Wo liegt bei lhrem Team der Forschungs-
schwerpunkt?

Wir sind in der Himatologie am Unispital Basel ein
Team, das intensiv an der Verbesserung der Leukdmie-
behandlung mit Stammzelltransplantation forscht. Da-
neben gibt es Arbeitsgruppen fiir spezielle Formen der
Leukidmie wie den Myeloproliferativen Neoplasien. Wir
- ] ) haben auch ein Zelllabor, das an Kdmpferzellen fiir Leu-

kidmie und Viruserkrankungen arbeitet.

Prof. Dr. Jakob Passweg ist Chefarzt der Himotologie am
Universitédtsspital Basel, engagiert sich als Forscher in der
Stammzellentransplantation und ist Prasident der Krebs-
liga Schweiz.
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