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Drei Jahre vergleichende Krebsforschung
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,Eine Krebserkrankung

Dr. Michael Willmann von der
Onkologischen Abteilung der Klinik fiir
Interne Medizin und Seuchenlehre an
der Veterinarmedizinischen

Universitdt Wien

‘:)ie Tumortherapie nimmt bei Tieren #hnlich
wie in der Humanmedizin einen immer grofe-
ren Stellenwert ein. Noch im letzten Jahrzehnt wa-
ren veterindrmedizinische Behandlungsméglich-
keiten gegen Krebs beim Tier begrenzt, obwohl 45
Prozent aller Hunde und 30 Prozent aller Katzen,
die ilter als zehn Jahre werden, an Krebs sterben.
Neben chirurgischen Eingriffen erméglichen heute
Bestrahlungs- und Chemotherapie, diese Erkran-
kung auch beim Tier erfolgreich zu behandeln und
das Leben der Patienten bei hoher Lebensqualitit
zu verldngern. Dennoch stand die Veterinironko-
logie lange Zeit im Schatten der Humanonkologie,
bis sich in den letzten Jahren auf internationaler
Ebene zunchmend die Erkenntnis durchsetzte,
dass das gemeinsame Entwickeln neuer Strategien
gegen Krebs, sei es therapeutisch oder praventiv,
weit effektiver ist, dass die gemeinsame Arbeit von
Veterindr- und Humanmedizin viele Fragen zum
Thema Krebs schneller beantworten kann und ins-
besondere bei Hunden zu verbesserten und bahn-
brechenden Therapien fiihrt.

Als Univ.-Prof. Dr. Erika Jensen-Jarolim, Weg-
bereiterin der AllergoOnkologic beim Menschen,
Univ.-Prof. Dr. Edgar Selzer, Onkologe an der
Medizinischen Universitit Wien, und Dr. Micha-
el Willmann, Onkologe an der Veterindrmedizi-
nischen Universitdt Wien, im November 2007 den
Verein ,,RotePfote — Krebsforschung fiir das Tier*
griindeten, war dies der erste Schritt einer interdis-
ziplindaren Zusammenarbeit im Bereich Krebsfor-
schung und Entwicklung necuer leistbarer Thera-
pien fiir Tiere in Europa, der sich als bahnbrechend
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und wegweisend erweisen sollte. Anldsslich des
dreijihrigen Bestehens des Vereins RotePfote —
Krebsforschung fiir das Tier gab Dr. Michael Will-
mann im Gespriach mit BreederSpecial einen tiefen
Einblick in die Arbeit des Vereins und den aktu-
ellen Stand der veterindrmedizinischen Onkologie.

Drei Jahre RotePfote! — Was wurde in den
ersten drei Jahren Vereinsarbeit erreicht?

Dr. M. Willmann: ,,Zum einen haben wir natiir-
lich wissenschaftliche Ziele verfolgt, zum anderen
aber 1st es uns auch gelungen, in der Gesellschaft
ein Bewusstsein dafiir zu entwickeln, dass Hunde
genauso Tumoren entwickeln kénnen wie Men-
schen. Wir haben ein besonderes Feedback aus
dem humanmedizinischen Bereich bekommen und
gerade hier vigle Partner dazugewonnen. In den
drei Jahren RotePfote haben wir zusammen mit der
Medizinischen Universitit Wien ¢ine schr effizi-
ente Entwicklungsarbeit geleistet. In diesem Schul-
terschluss gehen wir nun in der Forschung weiter
und verfolgen gemeinsam unsere Ziele, denn es
gibt bei Mensch und Hund Tumorerkrankungen,
dic absolut vergleichbar sind.*

Entschlisselung des Hundegenoms als
entscheidende Voraussetzung

Das Jahr 2005 brachte die entscheidende Vo-
raussetzung fiir diese vergleichende Forschung:
Als das Genom des Hundes an einer Boxerhiindin
namens Tasha entschliisselt wurde, bedeutete dies
eme Revolution fiir dic Kynologie und das Zucht-
geschehen, deren Ausmal} auch heute, fiinf Jahre
spater, erst ansatzweise zu liberblicken ist. Die ver-
gleichende Krebsforschung fiir Tier und Mensch
basiert in weiten Teilen auf dicsen Erkenntnissen.

Dr. M. Willmann: ,Scit der Entschliisselung des
Hundegenoms wissen wir, dass Hund und Mensch
sich viel dhnlicher sind als artifizielle praklinische
Maus- und Rattenmodelle, sodass wir hier in der



Die Boxerhiindin Tasha,
an der das Hundegenom
entschliisselt wurde.

gemeinsamen Entwicklung von Medikamenten
viel erreichen kénnen. Wir wissen in der Krebsfor-
schung viel, aber noch lange nicht alles. Wir ken-
nen vicle Mechanismen, die zu Krebs fithren, wir
wissen, warum sich Tumorzellen ungchemmt tei-
len und keinen geplanten Zelltod mehr haben, wie
dies bei einer gesunden Zelle der Fall ist. Die ge-
sunde Zelle altert und wird regeneriert, die Tumor-
zelle altert nicht. Sic wiichst weiter, teil sich immer
wieder und kommt nicht mehr zum geplanten Zell-
tod. Diese Signalwege innerhalb der Zelle sind in-
tensiv erforscht. Man weil} heute, wo man ansetzen
kann, um gezielte Tumortherapien zu entwickeln.
Wenn man nun die Mutationen, dic zu einem
Tumor fithren kénnen, bei Mensch und Hund ver-
gleicht, kommt man wesentlich schneller zu cinem
Ergebnis. Es gibt unterschiedliche Mutationen, die
zum gleichen Tumor fithren, obwohl sie an ciner
anderen Stelle nachweisbar sind, und es gibt ver-
gleichbare Mutationen, die zu unterschiedlichen
Auspréigungen eines Tumors fithren. In der ver-
gleichenden Forschung bekommt man dann sehr
schnell die Information, welche Mutationen kausal
mit der Tumorerkrankung im Zusammenhang ste-
hen und welche dieser Mutationen zum Beispicl ei-
nen Wachstumsfaktor betreffen und regulieren. Wir
wissen aber, dass cine einzelne Mutation oft nicht
ausreicht, um eine Veréinderung im Organismus
auszuldsen. Das gilt auch fiir Tumorerkrankungen.
Es gibt Regulatorien, dic den Tumor auslésen oder
eben nicht, und wenn man Mensch und Hund hier
vergleichend betrachtet, kommt man wesentlich
schneller voran. Das ist der groBe Vorteil, und in
diesem Bereich haben wir im europdischen For-
schungsbereich sehr viel Aufkldrungsarbeit leisten
kdnnen. Sowohl an der Medizinischen als auch an
der Veterindrmedizinischen Universitit Wien wur-
de vergleichende Onkologie und allgemein auch
die vergleichende Medizin in die Entwicklungspli-
ne der Universititen aufgenommen, und es wird in
naher Zukunft an beiden Universititen eine eigene
Professur fiir diesen Bereich geben. Das sind Din-
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ge, die wir mit RotePfote im wissenschaftlichen
Bereich initiieren konnten.*

Neben dieser Bewusstseinsbildung und dem
Aufzeigen neuer Wege der vergleichenden For-
schung stehen konkrete Studienprojekte, die Rote-
Pfote fordert.

Dr. M. Willmann: , RotePfote konnte zwei Pro-
Jekte fordern und mitfinanzieren. Da ist zunichst
die klinische Studie, in der wir gegen das Mamma-
karzinom impften. Die Studie ist noch nicht ganz
abgeschlossen, und man sollte vor der endgiiltigen
Fertigstellung auch keine Aussagen treffen, aber
meinem personlichen Eindruck folgend geht dieses
Konzept auf, und man wird in Zukunft auch in
der Veterindrmedizin tatséichlich gegen Krebser-
krankungen therapeutisch immunisieren kénnen.
Diese Entwicklung ist bereits weit fortgeschritten.
Eine therapeutische Impfung gegen Krebs ist in
Amerika bereits zugelassen und kommt jetzt auch
nach Europa. Sie ist fiir die Behandlung des oralen
Melanoms beim Hund geeignet. Das ist die erste
aktive Immunisierung, die uns zur Verfligung steht.
Es handelt sich um eine DNA-Vakzine, dic schr
aufwendig hergestellt und dann als therapeutische
Tumorimpfung verabreicht wird. Das Konzept ist
unserer Mammakarzinom-Studie sehr dhnlich.*

Therapeutische Tumorimpfung

Was passiert bei dieser Form einer Impfung?
Wie kann der Tumor dadurch beeinflusst wer-
den?

Dr. M. Willmann: ,,Wir haben ein Tumor-asso-
ziiertes Antigen als Grundlage der Immunisierung
verwendet, wie es im Humanbereich therapeutisch
iiblich ist. Das heifit, der humane Krebspatient be-
kommt therapeutische Antikdrper. Normalerweise
erkennt das Immunsystem jede Fremdzelle. Wenn
an der Zelloberfldche nun ein Eiweil auftritt, das
nicht physiologisch ist, dann zerstort die kérper-
eigene Abwehr diese Zelle. Das wire der Plan,
und das passiert mehrere tausend Male jeden Tag
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