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Immuntherapie

Neue Möglichkeiten und Grenzen beim 

Eierstockkrebs?
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Immunonkologie

Eine alte/neue Idee

Ausrichtung des Immunsystems gegen Krebs
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Einteilung und Gliederung des Immunsystems

Ziele des komplexen immunologischen Zusammenspiels:

1.Schutz vor Erregern

2.Schutz vor und Eliminierung von mutierten körpereigenen Zellen

3.Schutz vor überschießender Aktivierung (Toleranz)

Antigen

Angeborenes Immunsystem Adaptives Immunsystem

Zelluläre Komponente:

▪ T-Lymphozyten

▪ Antigenpräsentierende Zellen (APC)

Zelluläre Komponente:

1. Lokale Abwehrzellen (Makrophagen, 

Dendritische Zellen)

2. Natürliche Killerzellen (zytotoxische 

Lymphozyten)

Humorale Komponente:

▪ B-Lymphozyten > Antikörper

Humorale Komponente:

1. Komplementsystem 

(Serumkomponente)

2. Zytokine

3
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Erkennung normaler Körperzellen

• Immunzellen (Leukozyten) überprüfen ständig 

die Oberfläche von Körperzellen

• So können gesunde von kranken Zellen 

unterschieden werden

• Dazu erkennen Sie den „MHC-I-Komplex“ auf 

Körperzellen

• Tumorzellen und von Viren befallene Zellen 

weisen nicht mehr den körpereigenen MHC-I-

Komplex auf
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Das Immunsysten: Ein sensibles 

Gleichgewicht

Infektion/Krebs: 

Ein wenig aggressives 

Immunsystem kann Krebs oder 

Infektionen begünstigen

Autoimmun-Erkrankung: 

Ein zu aggressives Immunsystem 

kann zur Zerstörung gesunder 

Körperzellen führen
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T-Zellen können Tumorzellen abtöten

• T-Zellen überprüfen den 

„Barcode“ (MHC I-Komplex) 

jeder Körperzelle

• Zeigt der „Barcode“ eine 

Virusinfektion oder 

Tumorzelle an- wird die 

Zelle abgetötet

• Tumorzellen werden 

aufgelöst oder das 

Selbstzerstörungsprogramm 

der Zelle aktiviert

MHC-I

TCR

Tumorzelle

T-Zelle
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• Versuch des Antreiben des Immunsystems

• Zum Beispiel durch Immun-Botenstoffe wie Interleukine

Stimulierung des Immunsystems

Trotz Nachweis der hohen Alarmbereitschaft des Immunsystems

Kaum Wirkung gegen den Krebs
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Pardoll et al.  2013

Was ist eigentlich ein Checkpoint?

Inaktivierung 

der T-Zelle

MHC-I

Tumorzelle

T-Zelle

Tumorzelle

T-Zelle

http://www.clker.com/cliparts/o/x/W/U/H/0/ssss-md.png


Frauenklinik, CVK
PD-1/PD-L1: Schutz vor Autoimmunität

Tumorzelle

T-Zelle

• PD1 liegt auf der 

Immunzelle, PD-L1 auf der 

gesunden Körperzelle

• Binden beide Seiten, wird 

die Körperzelle nicht 

angegriffen

• Krebszellen haben gelernt, 

dieses Sicherheitssystem zu 

mißbrauchen

PD-L1

PD-1
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Schwangerschaft und Krebs

Tumorzelle

T-Zelle T-Zelle

Schwangerschaft und 

Krebs nutzen beide PD-

1/PD-L1 um sich vor 

dem Immunsystem zu 

verstecken

Kindliche Zelle 

des Mutterkuchens
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Eine neue Therapie-Idee: Checkpoint-Inhibitoren

Tumorzelle

T-Zelle

Tumorzelle

Die T-Zelle kann wieder Ihre eigentliche Aufgabe erfüllen und die 

Tumorzelle vernichten 

Antikörper werden benutzt, um den Kontrollpunkt zu blockieren 



Frauenklinik, CVKSchutz für die Körperpolizei

Tumorzelle

Check-

Point-

Inhibitor

TCR

MHC

TCR

MHC

PD-1

PD-L1

T-Zelle

T-Zelle
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13 Chapman et al., NEJM, April 2015
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Reaktionen in der Presse
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Nobelpreis für Medizin 1. Oktober 2018 

Tasuku Honjo, Kyoto                              James P. Allison, Houston/Texas

Entdeckung von PD-1 Entdeckung von CTLA-4
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Japanische Studie zu Checkpoint-Inhibition 

beim Eierstockkrebs

• Autoimmune Nebenwirkungen wie bei anderen 

Krebserkrankungen

• Schwer vorbehandelte Patientinnen im Rezidiv

• Nur 15% der Patientinnen profitierten von der 

Behandlung

• Fälle von lang-anhaltendem Therapieerfolg

Anti-PD-1 Checkpoint-Blockade  zeigt Aktivität beim Eierstockkrebs-

Rezidiv. Daten sind ermutigend, aber bisher keine revolutionären 

Ergebnisse wie bei anderen Tumoren.

Hamanishi  et J Clin Oncol. 2015 Dec 1;33(34):4015-22. doi: 10.1200/JCO.2015.62.3397. Epub 2015 Sep 8.
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Studiendaten Eierstockkrebs

Anti-PD-1 Checkpoint-Blockade bei Ovarialkarzinom

• Tolerables Sicherheitsprofil

• Ansprechrate: Nivolumab:    

15%

• Ansprechrate: Pembrolizumab: 

11,5% 

• Ansprechrate: Atezolizumab: 

25%

• Fälle von lang-anhaltendem 

Ansprechen

Anti-PD-1 Checkpoint-Blockade  zeigt Aktivität beim Ovarialkarzinom-

Rezidiv. Daten sind ermutigend, aber bisher keine revolutionären 

Ergebnisse wie in anderen Entitäten.
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Ist Immunonkologie die Zukunft der Eierstockkrebs-

Behandlung?

Wirksamkeit / Ansprechrate

http://www.google.de/imgres?imgurl=http://adobeperson.com/wp-content/uploads/2008/12/photoshop-question-mark-logo-icon-professional21.jpg&imgrefurl=http://adobeperson.com/photoshop-effects-techniques/300-tutorial-photoshop-question-mark-logo-icon-professional-in-photoshop&usg=__wyjgR4WEfBbWy1kjVWEwqj6foUA=&h=400&w=400&sz=15&hl=de&start=97&itbs=1&tbnid=eq-wsd89ola2dM:&tbnh=124&tbnw=124&prev=/images?q=question+mark&start=80&hl=de&sa=N&gbv=2&ndsp=20&tbs=isch:1
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• Frühere Behandlung: Aktiveres Immunsystem

• Kombination mit Chemotherapie

• Kombination mit zielgerichteten Therapien 
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Chemotherapie und Immuntherapie

Freunde oder Feinde?

• Chemotherapie tötet weiße
Blutkörperchen

• Chemotherapie tötet auch
schlechte weiße Blutkörperchen

• Chemotherapie produziert Tumor-
Zellschrott

• Chemotherapie macht den Tumor 
besser sichtbar

FREUNDE
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• Antikörper hemmt 
Gefäßwachstum

• Tumor benötigt neue 
Blutgefäße

• Als Erhaltungstherapie 
zugelassen in der ersten 
Behandlung und im Rezidiv

Bevacizumab

anti-VEGF anti-VEGF

Fc-Region

Humanisierter

Antikörper
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Olaparib, Niraparib, Rucaparib

PARP

Zellteilung 

PARP-Hemmer

Bestimmte Tumoren verfügen nur über eine eingeschränkte Möglichkeit Ihr 

Erbgut zu reparieren

PARP-Hemmer nehmen dem Tumor die Möglichkeit sein Erbgut zu 

reparieren, Tumorzellen sterben ab
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