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Eine neue Möglichkeit, um Krebs an der Wurzel zu packen

Eine alte Theorie zur Krebsentstehung wird neu entdeckt. Einiges deutet daraufhin, dass Krebs eine Stammzellkrankheit ist. Das würde in der Krebsforschung einiges ändern.

Krebszellen unterscheiden sich von normalen Zellen unter anderem durch die Tatsache, dass sie sich rasch und unkontrolliert teilen. Dies ist ihr wunder Punkt. Hier setzen die meisten medikamentösen Therapien gegen Krebs an: Die Medikamente greifen Zellen an, die sich rasch teilen und töten diese idealerweise ab. Das Problem bei diesem Ansatz liegt darin, dass viele Behandlungen zwar den Krebs zurückdrängen und die Patienten danach scheinbar gesund sind. Dies ist aber nicht unbedingt mit einer Heilung gleichzusetzen. Nach einer gewissen Zeit erwacht der Krebs und bricht von Neuem aus. 

Einige Forscher meinen den Grund für diesen Vorgang zu kennen. Schuld könnten so genannte Krebsstammzellen sein. Diese Zellen sollen der Ursprung der Krebsgeschwüre sein, sozusagen der Mastermind hinter der Erkrankung, den es auszuschalten gilt. 

Die Idee, dass Stammzellen Krebs verursachen, ist nicht neu. Seit Langem ist bekannt, dass Stammzellen und Krebszellen einiges gemeinsam haben: Zum Beispiel können beide im Körper grosse Wegstrecken zurücklegen und sich an anderer Stelle niederlassen. Das Problem war jedoch, den Beweis für die Stammzellentheorie zu erbringen. Erst im Jahre 1994 konnte John Dicks Team von der Universität Toronto bei Patienten mit akuter myeloischer Leukämie (Blutkrebs) solche Zellen nachweisen. Sie sind bei dieser Krebsart aber äusserst selten: Nur eine in mehreren hunderttausend Stammzellen kann Krebs hervorrufen. Zunächst dachten viele, diese Stammzellen würden eine Eigenheit bei Leukämie darstellen. Im Jahre 2003 fanden Forscher aber auch bei Brustkrebs und Hirntumoren Krebsstammzellen. Und in den vergangenen Jahren kamen Lungen-, Haut-, Eierstock-, Prostata- und Darmkrebs dazu. Ob diese Zellen tatsächlich den Krebs bedingen, ist zwar noch unklar. Trotzdem ist diese Entdeckung überraschend und manche Experten sind heute der Ansicht, dass man solche Stammzellen in allen Krebsarten finden wird. 

Michael Clarke von der Universität Michigan hat vor einigen Jahren Stammzellen bei Brustkrebs nachgewiesen. Er markierte in einem Experiment rasch wachsende und langsam wachsende Krebszellen mit unterschiedlichen Farben. Die beiden Zelltypen verhielten sich sehr unterschiedlich, wenn sie in gesunde Mäuse injiziert wurden: Aus den rasch wachsenden Krebszellen konnten keine neuen Tumore wachsen, selbst wenn der Forscher 50 000 davon injizierte. Allerdings reichten bereits 200 langsam wachsende Krebszellen als Basis für einen neuen Tumor. Diese Erkenntnis könnte erklären, warum die herkömmlichen Krebsbehandlungen bei Krebsstammzellen nicht so gut wirken. Herkömmliche Medikamente greifen Zellen an, die sich rasch teilen; langsam wachsende Krebszellen werden scheinbar weniger attackiert. Clarke interpretierte sein Experiment daher folgendermassen: Die langsam wachsenden Zellen waren Stammzellen. 

Stammzellen scheinen also zwei Gesichter zu haben. Sie sind möglicherweise nicht immer die guten Zellen, von denen man erhofft, dass sie in einiger Zukunft zum Beispiel zur Behandlung von Alzheimer und multipler Sklerose dienen könnten. Sie können auch verändert sein und dann Krebs auslösen. Würde sich herausstellen, dass tatsächlich bestimmte Stammzellen Auslöser sind für verschiedene Krebsarten, würden sich der Krebsbehandlung ungeahnte neue Möglichkeiten eröffnen – in Ergänzung zu den bestehenden therapeutischen Optionen wie Operation, Strahlen- oder Chemotherapie.

«Die Begeisterung ist im Moment auf diesem Forschungsgebiet gross», erklärt Dirk Schübeler vom Friedrich Miescher Institut in Basel. «Wenn das Stammzellenmodell stimmt, dann würde das zusätzliche Wege in der Krebsbehandlung eröffnen. Wir hätten eine Möglichkeit, um Krebs an der Wurzel zu packen.» Könnte man die Krebsstammzellen eliminieren, würde man den Krebs im Keim ersticken. Diese Ansicht teilt Michel Aguet, Direktor des Schweizerischen Instituts für experimentelle Krebsforschung Isrec: «Das Thema beginnt, doch sehr spannend zu werden, denn jetzt kommen Daten, die überzeugen. Ich bin schon beeindruckt von diesen Entwicklungen.»

Bis zum endgültigen Beweis der Theorie gibt es allerdings noch einige Hürden zu nehmen. Denn die Stammzellentheorie steht noch auf eher wackligen Beinen und Skeptiker gibt es viele. Insbesondere die Suche nach den zellulären Übeltätern und ihre Identifizierung gestalten sich schwierig. Die Unterscheidung einer Krebsstammzelle von einer normalen Stammzelle ist in der Praxis noch eine echte Herausforderung.

Und ist dieses Rätsel gelöst, stellt sich bereits das nächste Problem: Wie soll man die Krebsstammzellen möglichst nebenwirkungsfrei zerstören? Amerikanische Forscher fanden kürzlich heraus, dass Krebsstammzellen bei einem Hirntumor, dem Glioblastom, ihre DNA sehr effizient reparieren können. Dadurch kann ihnen Bestrahlung fast nichts anhaben. Der Weg könnte also steinig werden.

Krebszellen und Stammzellen

Stammzellen können sich asymmetrisch teilen. Das heisst, bei jeder Teilung entsteht eine Tochterzelle und wieder eine Stammzelle. Die Tocherzelle ist schon etwas spezialisierter (Vorläuferzelle): Als Beispiel kann aus einer Blutstammzelle wieder eine Blutstammzelle und eine Vorläuferzelle für Leukozyten entstehen. Tochterzellen können sich zwar ebenfalls noch einige Male teilen, dann sterben sie aber ab. Stammzellen hingegen können sich weiterteilen, theoretisch unendlich. 

Krebsstammzellen und Gewebestammzellen unterscheiden sich dadurch, dass Erstere genetische Veränderungen angesammelt haben, welche Tochterzellen unkontrolliert wachsen lassen (siehe Abbildung). 

Adrian Heuss für Dossier Gesundheit

