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Mit einem Hydrogel gegen schwarzen Hautkrebs

Forschende der Universitat Bern haben eine Therapiemoglichkeit entwickelt, die das
kérpereigene Abwehrsystem gegen schwarzen Hautkrebs aktiviert. Bestandteile eines
Bakteriums werden in Gel gebettet und direkt im Bereich des Tumors appliziert. Im Modell
zeigte sich, dass das Gel das Tumorwachstum verringert, dessen Ausbreitung in andere
Organe hemmt und dadurch das Uberleben verlangert. In einem nachsten Schritt soll das
Gel in klinischen Studien auf seine Wirksamkeit bei Patientinnen und Patienten getestet
werden.

Der schwarze Hautkrebs (Melanom) ist ein bosartiger Krebs, der bei friiher Diagnose mit guten
Chancen fiir eine Heilung komplett entfernt werden kann. Die Aussichten verschlechtern sich
jedoch fur die Betroffenen, wenn in spateren Stadien der Erkrankung bereits Ableger (Metastasen)
des Tumors sich auch in anderen Organen weiterverbreiten. In den letzten zehn Jahren zeigte
sich, dass durch die Aktivierung des eigenen Immunsystems mit so genannten Immun-Checkpoint-
Inhibitoren spektakulare Behandlungserfolge moglich sind. «Leider spricht gut die Halfte aller
Patientinnen und Patienten nicht darauf an», sagt Prof. Mirjam Schenk vom Institut fur Pathologie
der Universitat Bern. lhre Gruppe zeigt nun einen vielversprechenden Weg auf, den schwarzen
Hautkrebs mit einem neuartigen Hydrogel zu bekampfen.

Bislang war fur die Behandlung von metastasierten Melanomen der Haut ein lebendes Bakterium
mit abgeschwachter Infektionskraft zugelassen (Bacillus-Calmette-Guérin, BCG), das als Impfstoff
gegen Tuberkulose entwickelt wurde. Obwohl es zu einer Rickbildung der direkt behandelten
lokalen und gelegentlich auch entfernten Hauttumoren fiihrte, erwies es sich bei Betroffenen mit
Metastasen in inneren Organen als weniger wirksam und konnte die Uberlebensrate der
betroffenen Patientinnen und Patienten nicht signifikant verbessern. Zudem bringt diese
Behandlung mit lebenden Bakterien ein gewisses Risiko mit sich und wird nur in seltenen Fallen
angewendet.

Hydrogel fiir erfolgreiche Therapie bei metastasierendem Melanom

Nun zeigte die Forschungsgruppe um Mirjam Schenk, dass Bestandteile dieses Bakteriums in
Form eines Gels bei der Kontrolle des Tumorwachstums wirksamer sind als die bisher
verwendeten lebenden BCG Bakterien. In Zusammenarbeit mit Forschenden der EPFL und des
Harbor-UCLA Medical Center (USA) haben sie ein neuartiges, warmeempfindliches Hydrogel
entwickelt, das einfach und einmalig verabreicht werden kann. Dieses Hydrogel ist bei
Raumtemperatur flissig, bildet aber bei Kérpertemperatur ein viskdses Gel das dadurch als lokales
Depot wirkt und kontinuierlich Bestandteile des Bakteriums abgibt. Dies fuhrt zu einer nachhaltigen
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Aktivierung des Immunsystems.

Im Versuch zeigten Mause mit Melanomen nach einer Behandlung mit Gel eine signifikant
verlangerte Uberlebenszeit. Gleichzeitig wurde die Bildung von Tumorablegern (Metastasen) in der
Lunge unterdriickt. Zudem konnten die Forschenden in Biopsien von Melanompatientinnen und -
patienten nach einer BCG-Therapie eine qualitativ und quantitativ verbesserte Immunantwort von
T-Zellen gegen Melanomzellen nachweisen. Sie fanden auch eine positive Korrelation zwischen
dieser Immunantwort und einer verbesserten Uberlebensrate. Dies spricht laut den Forschenden
fur eine klinische Anwendung: «Die lokale Applikation des Hydrogels ist eine wirksame und sichere
immuntherapeutische Option zur Verringerung der Metastasenlast und zur Verlangerung des
Uberlebens der Melanompatientinnen und -patienten», ist Schenk tiberzeugt. Diese Ergebnisse
sind nicht nur im Kontext der immunonkologischen Forschung von grosser Bedeutung bei der
Behandlung des Melanoms, sondern auch bei weiteren Tumoren.

In einem néachsten Schritt soll das Gel in klinischen Studien auf seine Wirksamkeit bei Patientinnen
und Patienten getestet und mit bereits zugelassenen Therapien verglichen werden.

Das Projekt wurde von der Wilhelm Sander-Stiftung und zum Teil von der Stiftung fur
experimentelle Biomedizin Zirich und vom Schweizerischen Nationalfonds unterstiitzt und im
Journal for ImmunoTherapy of Cancer publiziert.
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Institut fur Pathologie

Das Institut fur Pathologie der Universitat Bern deckt die gesamte Breite der morphologischen und
molekularen Diagnostik an Gewebeproben ab. Seine Forschung befasst sich mit der Entstehung,
Diagnose und Therapie von Krankheiten. Immunpathologien, Entziindungskrankheiten und
Aspekte der Tumorbiologie bilden thematisch die aktuellen Schwerpunkte. Dabei werden ex-vivo
Untersuchungen an menschlichen Gewebeproben durchgefihrt und auch experimentelle in-vitro
und in-vivo Modellsysteme verwendet.

https://www.pathology.unibe.ch
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