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Niente
Scientia in
bella Italia

ario Capecchi ist einer der
drei diesjdhrigen Nobelpreis-
trager fiir Medizin. Dass er den No-
belpreis bekommen hat, ist keine
Uberraschung, sondern war nur
eine Frage der Zeit. Die Knock-
out-Methode zur Erforschung von
Genfunktionen  revolutionierte
mehrere Zweige der Wissenschaft.
Es ist auch nicht {iberraschend,
dass er in den USA forschte, denn
die weitaus meisten Nobelpreise
fiir Medizin und Physiologie gehen
an US-Amerikaner oder auslindi-
sche Forscher, die dort forschen.
Das Ungewohnliche im Fall Ca-
pecchi ist, dass er in Italien gebo-
ren wurde. Es gibt nimlich nur
zwei weitere gebiirtige Italiener in
der iiber einhundertjdhrigen Ge-
schichte des Nobelpreises: Ca-
millo Golgi (1906) und Rita Levi-
Montalcini (1986), die ebenfalls in
den USA forschte. Es scheint, als
ob seit Jahrzehnten die besten Wis-
senschaftler Italiens das Land ver-
lassen miissen, um anderswo
- meist in den USA - zu forschen.
Nur ein einziger Nobelpreistriger,
der Schweizer Bovet, hat zumin-
dest einen Teil seiner preiswiirdi-
gen Entdeckungen vor dem Ge-
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winn des Preises 1957 in Italien er-
forscht. Dann wechselte er fiir ei-
nige Jahre an die iiber 400 Jahre
alte, aber eher unbedeutende Uni-
versitit von Sassari auf Sardinien.

Genau dort hielt ich letzte Wo-
che einen Vortrag - und horte nach-
her endlose Klagen der Wissen-
schaftler iiber die miserablen For-
schungszustinde in Italien.

Trotz der vermeintlich objekti-
ven Auswahlkriterien der o6ffent-
lich ausgeschriebenen Concorsibe-
kommt selten der fihigste Bewer-
ber die Stelle. Fast immer werden
die wenigen Professorenstelle an
die Schiiler der lokalen Alphaminn-
chenvergeben. Labore sind misera-
bel ausgestattet, fiir die Drittmittel-
einwerbung gibt es fast keine Unter-
stiitzung. Die Institute sind herun-
tergekommen, die Professoren
iberlastet mit zu viel Lehraufgaben
und unndtiger Biirokratie.

Klingt irgendwie bekannt.

Die italienischen Kollegen neh-
men es mit Galgenhumor. Der
schnellste Weg zur Besserung
wire ein Krieg mit Frankreich
oder Spanien. Wenn Italien den
Krieg verlore, wiirde die Wissen-
schaft wenigstens wie im siegrei-
chen Frankreich oder Spanien orga-
nisiert und gefordert werden.

Es ist also kein Wunder, dass
das Land die besten Forscher ins
Ausland treibt. Die meisten Bewer-
bungen fiir europiische For-
schungsmittel kommen aus Italien.
Die pure Not treibt die Kollegen,
denn es gibt fast keine nationalen
Forschungsgelder. Hinzu kommen
Willkiir, Intransparenz und Unge-
rechtigkeiten, die fast noch demoti-
vierender sind. Die Pisa-Studien of-
fenbaren die Folgen: Das Land da
Vincis und Galileos ist das Schluss-
licht Europas.

Und die deutsche Forschung?
Am schmerzlosesten lernt man
aus den Fehlern anderer, heifdt es.

wissenschaft@handelsblatt.com

Die todlichen Ableger des Tumors

Krebsforscher beginnen zu verstehen, warum ein einzelnes Geschwulst gefahrliche Metastasen bildet

SUSANNE DONNER | DUSSELDORF

Mit der Diagnose Krebs hitte die
70-J4hrige leben konnen. Chemothe-
rapie und Bestrahlung hitten sie mit
hoher Wahrscheinlichkeit von dem
Brustkrebs befreit. Aber der Arzt
schiittelt den Kopf. Daraus wird
nichts. Uberall in ihrem Korper sit-
zen Metastasen, die sich mit gingi-
gen Medikamenten nicht mehr zu-
riickdringen lassen. Noch einige Mo-
nate bleiben ihr bis zum Tod.

Viele Krebspatienten bringt nicht
etwa der Tumor in Lebensgefahr, da
dieser dank moderner Therapien oft
erfolgreich entfernt wird. Vielmehr
sind es die Tochtergeschwiire, die
die Uberlebenschancen rapide sen-
ken. ,Die meisten Patienten sterben
nicht am primiren Krebs, sondern an
seinen Metastasen, sagt Thomas
Brabletz. Der Krebsforscher an der
Chirurgischen Klinik der Universitit
Freiburg sucht nach den Ursachen
fiir die gefahrlichen Krebsableger.

Brust-, Darm-, Prostata- und Lun-
genkrebs neigen besonders hiufig zu
Metastasen. Krebszellen aus dem Ge-
schwiir 16sen sich ab, wandern in an-
dere Korperregionen und siedeln
sich dort an. Beim Brustkrebs ge-
schieht dies bei der Hilfte aller Pa-
tientinnen. Meist finden sich die Ab-
leger in den Lymphknoten, im Kopf,
im Knochenmark, in der Leber oder
in der Lunge. Zunichst schlummern
sie dort, ohne zu wachsen oder gar
aufzufallen. Aber plotzlich, nach
zehn, fiinfzehn Jahren, wuchern sie
zum Tochtergeschwiir.

,Warum Metastasen entstehen
und wie, ist Gegenstand heftigster
Forschung*, sagt Brabletz. In den ver-
gangenen Monaten haben die Wis-
senschaftler auf der Suche nach Ant-
worten immerhin wichtige Etappen-
siege errungen. Die alles {iberra-
gende Erkenntnis: Unter den Krebs-
zellen ist nur ein kleiner Teil in der
Lage, eine Tochtergeschwulst zu bil-
den. ,Wir gehen davon aus, dass dies
sogenannte Tumorstammzellen
sind“, sagt Brabletz. Diese Zellen neh-
men aber hochstens zwei Prozent
der Tumormasse ein.

Die bosartigen Stammzellen #h-
neln auf paradoxe Weise gesunden
Stammzellen: Beide kdnnen stindig
neue Zellen eines bestimmten Gewe-
betyps hervorbringen. Ohne Stamm-
zellen gibe es keine neue Haut und
keine neuen Nervenzellen im Ge-
hirn. Die Fihigkeit zur unerschopfli-
chen Regeneration ist der wichtigste
Grund dafiir, dass Stammzellen als
Quell kiinftiger Therapien gehandelt
werden.

Auch Krebsstammzellen liefern
stets frische Zellen, allerdings han-
delt es sich ausschliefslich um Ange-
horige des Tumors. In Miusen
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Der Krebs in der Prostata dieses Mannes hat Metastasen in den Knochen gebildet (weif3e Flecken).

stillgelegte genetische Programme
der Embryonalentwicklung. Es wird
nichts neu erfunden, sagt Brabletz.
Die Zelle verjlingt sich und erobert
dabei die Fihigkeit zuriick, sich zu be-
wegen. Fortan kann sie im Korper ei-
genstindig umherwandern. ,Die
Krebszelle taucht ab in ihre Vergan-
genheit und erwirbt dadurch stamm-
zelldhnliche Eigenschaften®, bekrif-
tigt Ulf Rapp, Krebsforscher an der
Universitit Wiirzburg.

Fiir diese unheilvolle Verjlingung,
auch Dedifferenzierung genannt,
»gibt es wahrscheinlich nur wenige
Hauptschalter im Erbgut“, so Bra-
bletz. Dazu gehéren Gene mit Na-
men wie ,, Twist, ,,Snail“und ,, ZEBI“.
Wird dieses Trio aktiviert, geht der
Eiweifkleber ,,E-Cadherin® verloren,
der die Tumorzellen normalerweise
fest aneinanderhaften ldsst. Ohne ihn
sind die Krebszellen vollkommen
frei beweglich. Sobald die Gene fiir
Twist, Snail oder ZEBI kiinstlich aus-
geschaltet werden, horen die Krebs-
zellen wieder auf zu wandern. Dies
konnte Brabletz in Zellkulturen in
der Petrischale nachweisen. Rapp
stiitzt diese These mit eigenen Beob-
achtungen: ,,Wenn man

spriefit ein vollstindi-
ger menschlicher Brust- @

das Erbgut von Miusen

tumor, wenn ihnen we-
nige Brustkrebsstamm-
zellen gespritzt werden.
Brabletz und viele an-
dere Onkologen betrach-
ten die Krebsstammzel-
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so verandert, dass in ih-
ren Zellen E-Cadherin
fehlt, entwickeln sie me-

tastasierende Ge-
schwiire.
Dass nur wenige

len daher als Keim des
Krebses. In mehr als einem Dutzend
Tumorarten wurden inzwischen bos-
artige Stammzellen entdeckt. Sie
iiberstehen meist die Chemotherapie
ebenso wie die Bestrahlung. ,,Sie be-
giinstigen das Wiederauftreten des
Krebses nach einer Behandlung und
womdglich auch Metastasen®, so Ott-
mar Wiestler vom Deutschen Krebs-
forschungszentrum in Heidelberg.

Je deutlicher die Bedrohung wird,
die von den Tumorstammzellen aus-
geht, umso dringender wird die
Frage, wie diese {iberhaupt entste-
hen. ,Die Zellen aktivieren lingst

Hauptschalter im Erb-
gut einen so komplexen Vorgang wie
die Metastasenbildung einleiten,
stief unter Onkologen zunichst auf
Verwunderung. ,Damit hatten wir
nicht gerechnet*, so Brabletz. Mittler-
weile ist der vermeintliche Wider-
spruch aufgeldst: Erst danach geht es
so richtig los. Nach dem Startschuss
im Genom werden chemische Lauf-
burschen ausgesandt, die viele der
komplizierten Umbauten in der
Krebszelle zur metastasierenden
Krebsstammzelle in Auftrag geben.
Bei diesen Laufburschen handelt es
sich um sogenannte mikro-Ribonu-

Okonomisch handelnde Affen

Schimpansen halten nichts von Fairness, sondern sind ganz der ,,Pan oeconomicus®

GIANNA GRUN | DUSSELDORF

Wo der Mensch die Vorhersagen der
Wirtschaftsforscher immer wieder
enttiuscht, da erfiillen ausgerechnet
Affen die Erwartungen. Im Gegen-
satz zum Homo sapiens handelt der
Schimpanse Pan troglodytes aus rei-
nem Selbstinteresse - ganz wie es
das  wirtschaftswissenschaftliche
Modell des Homo oeconomicus ver-
langt. Das zeigten Forscher des Leip-
ziger Max-Planck-Instituts fiir evolu-
tiondre Anthropologie kiirzlich im
Fachmagazin ,Science“. Das For-
scherteam um Keith Jensen kitzelte
auch noch den letzten Funken Egois-
mus der Affen im,, Ultimatum-Spiel“
heraus.

Bei diesem Klassiker der experi-
mentellen Wirtschaftsforschung er-
hilt Akteur A vom Spielleiter eine
bestimmte Menge Geld (oder im Fall

der Affen Rosinen), die er mit Ak-
teur B teilen kann - wie viel er ab-
gibt, entscheidet A. Wenn Akteur B
das Angebot akzeptiert, diirfen
beide das Geld behalten, lehnt B ab,
geht auch A leer aus.

Okonomisch betrachtet, miisste
Akteur B jeden Betrag annehmen,
denn es wire auf jeden Fall ein Ge-
winn. Trotzdem verzichten mensch-
liche Probanden in der Regel, sobald
ihnen ihr Gegeniiber deutlich weni-
ger als die Hilfte anbietet. Sie ver-
zichten lieber, als ein unfaires Ange-
bot anzunehmen, und bestrafen da-
mit auch ihren Mitspieler. Mensch-
lich verstindlich, doch nach dem Mo-
dell des Homo oeconomicus unver-
niinftig.

So betrachtet, zeigten sich die
Schimpansen verniinftiger: Sie ak-
zeptierten auch Angebote, wenn ih-
nen der Mitspieler auch nur zwanzig

Prozent der Rosinen anbot. Jensen
und seine Kollegen spielten das ,,Ul-
timatum-Spiel“ mit ihren Affen mit
verschiedenen Angeboten: {ibermi-
Rig faire, ausgeglichene und ein sehr
unfaires Angebot, bei dem ein Affe
keine, der andere aber alle zehn Rosi-
nen erhalten hitte. Nur in diesem
Fall lehnte der zweite Affe das Ange-
bot ab. In allen anderen Fillen, auch
den unfairen, akzeptierte er und
nahm, ganz Pan oeconomicus, mit,
was er kriegen konnte.

Die Forscher schlussfolgerten,
dass Schimpansen - anders als der
Mensch - der Sinn fiir Fairness fehlt.
Sie sind weder bereit, faire Angebote
vorzuschlagen, noch unfaire abzuleh-
nen. Schimpansen arbeiten zwar zu-
sammen, aber nur wenn beide davon
profitieren. Sie kooperieren nur,
wenn sie auch eine Gegenleistung be-
kommen.

kleinsduren (mikro-RNS), die chemi-
sche Schwester der DNS.

Robert Weinberg vom Massachu-
setts Institute of Technology in Cam-
bridge konnte kiirzlich nachweisen,
dass eine bestimmte mikroRNS,
miR-10b, beim Brustkrebs die Wei-
chen in Richtung Metastasen stellt.
miR-10b wird durch das Twist-Gen
gebildet. Ohne die mikro-RNS blei-
ben die Krebsableger aus, wie Wein-
berg eindrucksvoll im Tierversuch
demonstrierte. ,Solche Laufbur-
schen tragen zur Ausfiihrung des an-
geworfenen Programms bei. Sie sor-
gen dafiir, dass an der Metastasenbil-
dung am Ende Hunderte von Boten-
stoffen und Dutzende Gene beteiligt
sind“, fithrt Brabletz aus.

Auch wenn die Vorginge, die bei
der Metastasenbildung in den Krebs-

zellen ablaufen, immer besser ver-
standen werden, bereiten gerade
zwei elementare Fragen den Wissen-
schaftlern weiterhin Kopfzerbre-
chen: Was legt die Hauptschalter in
der Krebszelle um? Und was bringt
die ausgewanderten Brustkrebs-
stammzellen dazu, nach Jahren des
Schlafs pl6tzlich zu wuchern?
»Zuden Veridnderungen in den Ge-
nen muss noch etwas hinzukom-
men*, ist Brabletz iiberzeugt. Vieles
deutet darauf hin, dass das Immun-
system an dieser Stelle ins Spiel
kommt. ,Eine chronische Entziin-
dung in der Umgebung der Krebszel-
len kann Metastasen begiinstigen®,
sagt Anna Taranova von der Mayo
Clinic Arizona. Auf dem diesjihrigen
Treffen der Amerikanischen Krebs-
forschungsgesellschaft ~ berichtete

sie, dass Asthmatikerinnen hiufiger
Brustkrebsmetastasen in der Lunge
bekommen.

Es ist nicht die einzige Studie, die
einen Zusammenhang zwischen Tu-
moren, deren Bosartigkeit und chro-
nischen Entziindungen zutage for-
derte. Welche Tragweite diese Hin-
weise haben, wird erst klar, wenn
man sich vergegenwirtigt, dass lang
anhaltende Entziindungen auch
durch Ubergewicht, durch dauer-
hafte Infektionen oder allergische Re-
aktionen hervorgerufen werden kon-
nen.

Brabletz will diese moglichen Zu-
sammenhinge nicht erdrtern. Das
sei alles noch ungesichertes Neu-
land, sagt er. Trotz der jiingsten Er-
folge: Der grofse Durchbruch stehe
der Tumorforschung erst bevor.
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Was die
Sprache
verandert

DUSSELDORF ,Go, went, gone“
Jeder, der eine Fremdsprache lernt,
hat sie schon innerlich verflucht:
die unregelmifiigen Verben, bei de-
nen die Vergangenheitsformen ab-
weichend von den meisten Verben
gebildet werden. Auch nicht leicht
machen es einem Worter, die dem
deutschen Begriff nicht ihneln. Wa-
rum es diese schwierigen Fille in
fremden Sprachen {iberhaupt gibt,
das erkliren zumindest ansatz-
weise zwei Untersuchungen im heu-
tigen ,Nature“.

In beiden Fillen ist die Hiufig-
keit, mit der ein Wort in den Spra-
chen benutzt wird, entscheidend.
Ein Team um den Theoretischen
Biologen Martin Nowak von der
Universitit Harvard fand einen ein-
fachen Zusammenhang fiir das
Uberleben von unregelmifigen
Verbformen wie ,,go, went, gone*“. Je
hiufiger sie benutzt werden, desto
langsamer verwandeln sie sich in
die regelmifiige Verbform.

Mark Pagel von der Universitit
Reading, England, zeigt, dass die
Hiufigkeit eines Wortes auch dafiir
sorgt, dass Dinge in verschiedenen
Sprachen mit dhnlichen Wortern
bezeichnet werden, andere hinge-
gen nicht. Je hiufiger die zweihun-
dert untersuchten Worter im Engli-
schen, Spanischen, Russischen und
Griechischen benutzt wurden,
desto resistenter waren sie gegen
Veridnderungen.

Auch wenn es nur quantitative
Beschreibungen sind, die Forscher
versuchen es trotzdem mit einer Er-
kldrung fiir die Phinomene: Verin-
derungen in einem hiufig benutz-
ten Wort wiirden von anderen Per-
sonen eher als Fehler geahndet und
immer wieder korrigiert, so dass
die neue Variante keine Uberlebens-
chance hitte. anh
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Prof Recep Keskin
arbeitet fur Deutschland

Betonistvielfaltig —es kommt daraufan, was
man daraus macht. Professor Recep Keskin
hat etwas daraus gemacht: ein florierendes
Unternehmen fir Betonfertigteile mit 65
: Arbeitsplatzen im Ruhrgebiet. Zum Studium

- . 3 - "‘ "'._ kam Recep Keskin aus der Tirkei nach
e Deutschland. Hier wurde aus dem ehrgeizigen
Bauingenieur ein erfolgreicher Unternehmer —
mit Fleif3, Beharrlichkeit und Ideen. Typisch
deutsche Tugenden eben, die viel internatio-
naler sind, als manche denken. Und deshalb
hat Professor Keskin auch einen Wunsch an
seine Arbeitgeberkollegen: Nutzt die Poten-
ziale, stellt mehr Menschen aus Zuwan-
dererfamilien ein. Denn nur wer eine Chance

hat, kann sie auch nutzen.

Mehr Informationen unter

www.vielfalt-als-chance.de
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