Da der Durchbruch bei der Heilung von
Brustkrebs noch nicht erreicht ist, grin-
deten Brustkrebspatientinnen 2001 die
Stiftung PATH - Patients’ Tumorbank of
Hope. PATH ist eine Stiftung, die sich zum
Ziel gesetzt hat, die Heilungschancen von
Brustkrebs zu erhohen. PATH will mit der
Sammlung von Brustkrebsgewebe einen
Beitrag zur Krebsforschung leisten und
hat deshalb an sieben Standorten in
Deutschland Gewebebanken eingerichtet.
An den 7 zertifizierten Brustzentren kon-
nen Brustkrebspatientinnen kostenlos ihr
Tumorgewebe einlagern.

Den Anstof3 zum Aufbau einer patienten-
eigenen Tumorbank gab es aufgrund eines
Zitats von Professor Axel Ullrich, Bioche-
miker und Direktor am Max-Planck-Insti-
tut fiir Biochemie in Martinsried, gegen-
iber der Autorin Ursula Goldmann-Posch.
Er machte deutlich, dass gute Forschung
nicht selten durch Partikularinteressen
verhindert wird:, Tumorstiicke im Kiihl-
schrank zu haben bedeutet Macht. Und
diese Macht wird benutzt. Wenn ich fir
gewisse Fragestellungen gefrorenes Tu-
morgewebe brauche, kann es passieren,
dass der Pathologe zwar das Gewebe zur
Verfiigung stellen wiirde, der Gyndkologe
aber die dazugehorige Krankenakte in sei-
nem Computer unter Verschiuss halt. Aus
rein egoistischen Grinden. Einfach weil er
sich zu wenig informiert fiihlt. Wir wiir-
den oft viel schneller zu Ergebnissen kom-
men, wenn wir auf der Forschungsebene
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nicht so unglaublich viele Energien auf-
wenden missten, um eine bestimmte
Form der Zusammenarbeit zustande zu
bringen. Hier in Deutschland kampfen die
einzelnen Generdle mehr gegeneinander
als gegen den Feind" (2).

w

Die Stiftung PATH will mit ihrer Gewebe-
bank Tumorgewebe fiir Patientinnen auf-
bewahren und gleichzeitig Biomaterial
und Daten fiir die Krebsforschung sam-
meln. Sie will molekularbiologische For-
schungsvorhaben in der Grundlagenfor-
schung fordern und die Suche nach neuen
Ansatzen in der Krebsdiagnostik und -
therapie unterstiitzen. PATH ist eine ei-
genstandige Stiftung biirgerlichen Rechts,
gemeinnltzig und arbeitet unabhingig
von wirtschaftlichen Interessen.

2004 wurde die erste Gefriertruhe einge-
richtet, inzwischen wird an 7 Brustzent-
ren in Deutschland Tumorgewebe, Nor-
malgewebe und Blutserum eingefroren
und gelagert. Die Dokumentation und An-
notation der Proben erfolgt zentral.

PATH asserviert nach hohen Qualitdts-
standards. Die Proben sind nach verbind-
lichen SOPs bei minus 180°C eingelagert
und werden regelmdfig Gberpriift. Dass
die Proben von guter Qualitdt sind, bestd-
tigen externe Qualitdtstestungen und die
bisher durchgefiithrten Probenvergaben.
Die Brustzentren der Kooperationsklini-

* ken befolgen hohe ethische Standards bei

der Aufklirung und Patienteninformati-
or, sowie beim Einholen der Einverstand-
niserklarung. PATH sorgt fiir umfassende
Datensicherheit und gewadhrleistet die
Anonymitdt der Patientinnen.

Je eine Gewebeprobe wird kostenlos fiir die
Patientin eingelagert. Sie kann jederzeit da-
rauf zuriickgreifen — wenn z.B. bel einem
Riickfall neue Tests zur Verfiigung stehen.
Alle weiteren Aliquots werden fiir die
Krebsforschung gesammelt. Hierzu iber-
tragt die Patientin die Eigentumsrechte an
ihrem Gewebe der Stiftung. Zur Annotation
dieser Proben betreibt PATH eine zentrale
Datenbank mit einheitlichen Datasets zu je-
der Einlagerung. Sie umfassen alle klini-
schen und tumorbiologischen Daten. Neben
der TNM-Klassifikation werden auch neue-
re tumorbiologische Merkmale aus den his-
to-pathologischen Befunden in die Daten-
bank eingegeben. Die Therapieempfehlung
erganzt das Datenset jeder Patientin.

Inzwischen hat PATH Gewebe und Daten

von rund 6000 Brustkrebspatientinnen

asserviert (Stand: Januar 2012). Es sind

5662 Tumor-, 12572 Serum- und 5800

Normalgewebeproben fir die Forschung

eingelagert.

= Das Durchschnittsalter der Patientin-
nen liegt bei 60,3 Jahren.

= Die jiingste Patientin ist 19 Jahre, die
dlteste 93 Jahre alt.

» 78 % der Tumoren sind ER-positiv, 13%
HER 2-positiv, 11% triple-negativ.

> Der grof3te Anteil befindet sich mit
37,7 % im Tumorstadium Tlc, gefolgt
von T2 (26,7%). 3,1% der Patientinnen
sind im Tumorstadium T3.

Besonderes Gewicht legt PATH auf die Er-
mittlung von Follow-Up Informationen.
Es ist fiir die Forschung an Tumormaterial
von grofSem Interesse, ob die Patientin die
Therapieempfehlung tatsiachlich einge-
halten hat, ob sie gesund geblieben ist, ob
die Krankheit zurlickgekehrtist und ob sie
tiberhaupt noch lebt. Die Stiftung hat ein
besonderes Vertrauensverhaltnis zu den
Frauen aufgebaut. In einem jdhrlichen
Newsletter und in regelmadfSigen Mailings
berichtet der Vorstand von wissenschaft-
lichen Kongressen und informiert die
Frauen {iber den Stand der Tumorbank.
Dass im dreikopfigen PATH-Vorstand alle
Frauen auch selbst Brustkrebs hatten,
schafft eine besondere Verbindung.



Aufgrund dieses Vertrauensverhdltnisses

ist die Response-Quote von 80% erfreulich

hoch. Sie zeigt eine in der klinischen For-

schung ungewdhnlich hohe Compliance

der Patientinnen.

» 3573 Frauen wurden bis Januar 2012
im Follow-Up kontaktiert.

» Davon wurden 2775 erreicht und auch
befragt.

» 47 Frauen hatten ein Rezidiv, 109 Me-
tastasen.

» Es gab insgesamt 75 Todesfalle.

Derzeit wird auf iiber die regionalen

Krebsregister nach den PATH-Frauen ge-

sucht, die nicht erreicht werden kénnen

(,lost-to-follow-up*).

Der Wert der Tumorbank liegt in der Gro-
Re und Qualitit des Kollektivs und in den
gesammelten Follow-Up Daten zur Thera-
pieeinhaltung und zum Krankheitsver-
lauf. Die Tumorbank der Stiftung PATH
steht jetzt an einem Wendepunkt. Die
Mengen des eingefrorenen Tumormateri-
als und die dazugehorigen Daten sind be-
achtlich, der Qualitatsstandard ist hoch.
Jetzt kénnen Proben an die Forschung ver-
geben werden.

Kiinftigen Arbeiten in der Krebsforschung
kann PATH mit seinen Biomaterialien und
Daten eine wichtige Quelle fiir Erkennt-
nisgewinne in Diagnostik und Therapie
von Brustkrebs bieten. Neue, bisher noch
nicht bekannte Verfahren der Diagnose -
z.B. mittels neuer Biomarker - kdnnen
nach Auskunft von Experten iiberwie-
gend nur an Frischgewebe erprobt wer-
den. Auch die Entwicklung neuer Medika-
mente erfordert weitere Anstrengungen
in der Grundlagenforschung.

Die Stiftung ist bereit, Tumorgewebe, Nor-
malgewebe, Serum und Daten an die For-
schung abzugeben. Die Vergabemodalitd-
ten finden sich auf der Webseite www.
stiftungpath.org.

Ulla Ohlms
Tobias Anzeneder
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Stellungnahme zu P/
Esist zu begriiRen, wenn bei Operationen
gewonnene Tumorgewebe in guter Qua-
litit und mit klinischen Daten versehen
fiir die Forschung zur Verfiigung gestellt
werden und wenn dies in einem quali-
tatsbewusstem Umfeld und einer gesi-
cherten Struktur erfolgt. Insofern ist die
PATH-Brustkrebs-Tumorbank sicher eine
begriiRenswerte Initiative, zumal auch
die Patientinnen fiir die Notwendigkei-
ten des Biobankings sensibilisiert und
mobilisiert werden.

Dennoch kann der Artikel der Brust-
krebs-Tumorbank PATH in der vorliegen-
den Form nicht kommentarlos stehen, da
er eine falsche Sichtweise auf das Bioban-
king vermittelt. Er suggeriert, dass die
Belange des Biobankings im Argen liegen,
deshalb die Forschung darbt und dieses
zu Lasten des Fortschrittes auch in der
Brustkrebsforschung geht. Auch wenn
selbstverstiandlich nichts so gut ist, dass
es nicht verbessert werden kann, so be-
findet sich das Gewebebanking in
Deutschland doch in einer dynamischen
Entwicklung und ist auch im internatio-
nalen Vergleich fiihrend. Mittlerweile
sind an den meisten onkologischen Spit-
zenzentren qualitativ ausgezeichnete
Gewebebanken etabliert, die seit Jahren
erfolgreich zahlreiche Forschungsprojek-
te unterstiitzen. So hat allein die Gewe-
bebank des NCT Heidelberg seit ihrer
Griindung in 2005 tiber 850 Tumorfor-
schungsprojekte unterstiitzt. Diese enor-
men Anstrengungen, die an den verschie-
denen forschungsaktiven Standorten un-

. ternommen werden, sind ein wesentli-

cher Grund, warum die translationale Tu-
morforschung in Deutschland Fortschrit-
te macht und international kompetitiv
ist. Hiervon hat auch die Mammakarzi-
nomforschung erheblich profitiert: Die
Zahlen sind im Artikel zitiert, nur ist das
Glas halb voll, nicht halb leer. Das Mam-
makarzinom ist sicher der solide Tumor
des Erwachsenenalters, der in der perso-
nalisierten Medizin die meisten Erfolge
aufweisen kann. Zahlreiche klinische
Studien, mehrere pradiktive Biomarker
und Algorithmen und daraus resultieren-
de differenzierte Therapieansdtze stehen
uns heute zur Verfligungen, die sich fiir
viele Patientinnen auszahlen.

Es ist schade, dass in diesem Artikel ein
altes Zitat eines prominenten und erfolg-
reichen deutschen Molekularbiologen
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quasi als Referenz dient. Es ist leider
grundfalsch und zeugt von fehlender
Kenntnis des Biobankings und seiner
Grundlagen. Es geht beim Gewebeban-
king nicht um Macht sondern um Integ-
ration der Expertise aller Beteiligten und
Qualititssicherung. Operierende und
nachbehandelnde Kliniker, Pathologen
und auch andere diagnostische Diszipli-
nen tragen mit ihrer Expertise ebenso
wie Gewebebanken mit ihren Technolo-
gieplattformen dazu bei, dass aus einem
Tumorgewebsstiick eine nutzbringende
Ressource fiir die Tumorforschung wird.
Dies zu integrieren und projektbezogen
zu bearbeiten entspricht dem modernen
Verstiandnis von ,good scientific practi-
ce*, welches nicht nur von der Offentlich-
keit, sondern auch von Forscherseite be-
riicksichtigt wird. Modernes Biobanking
ist mehr als in die Kithltruhe zu greifen
und einen Kollegen um klinische Daten
anzugehen. Eine moderne Gewebebank
ist eine hochorganisierte Ressourcen-
und Technologieplattform, in der multip-
le Expertisen (&rztlich, administrativ,
Qualititsmanagement, IT, Dokumentati-
on und Datenschutz, medizinisch-tech-
nisches Personal sowie juristische und
betriebswirtschaftliche Erfahrung) ge-
biindelt werden, um die notwendigen
Strukturen (Organisation, Regularien,
ethisch-rechtliche Fragen, finanzielle
Nachhaltigkeit, Standard Operating Pro-
cedures und Qualititsmanagement, IT,
Geriteplattform) und Leistungen (Pro-
bengewinnung, -lagerung, -dokumenta-
tion, Projektmanagement, histologische
Bearbeitung, Derivateerzeugung etc.) er-
bringen zu kdnnen.

Eine besondere Stirke des Gewebeban-
kings in Deutschland ist der gute Organi-
sationsgrad und die Bereitschaft zur Zu-
sammenarbeit. In der AG Gewebeban-
king der Onkologischen Spitzenzentren
arbeiten seit 2006 alle namhaften deut-
schen Gewebebanken offen und zielge-
richtet zusammen und unter dem Dach
der TMF werden die verschiedenen Ge-
sichtspunkte des Biobankings zusam-
mengefiihrt. Auch die Wissenschaftspo-
litik hat dies langst erkannt und entspre-
chende Férderprogramme auf den Weg
gebracht. Mehrere Biobanken werden
iiber die seit 2011 anlaufende cBMB-For-
derung des BMBF bereits auf hdchste
Qualititslevels gebracht und eine natio-
nal koordinierende Struktur soll iber ein

((Fortsetzung s. nachste Seite))
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derzeit ausgeschriebenes Programm
aufgebaut und gestiitzt werden. DFG
und DKH haben Biobanking in ihren Pro-
grammen aufgenommen und nicht zu-
letzt in den nationalen Gesundheitsfor-
schungsnetzwerken, die derzeit aus der
Taufe gehoben werden, sind Gewebe-
banken eine maRgebliche Infrastruktur.
Allen diesen MaRinahmen ist gemein-
sam, dass sie umfassend und interdiszi-
plindr angelegt sind und nachhaltige
Strukturen fiir die biomedizinische For-
schung schaffen. Nur solche Einheiten
sind tatsdchlich in der Lage, den gewal-
tigen und mannigfaltigen Aufgaben der
Gewebebanken langfristig gerecht zu
werden.

Insofern ist die Initiative PATH - bei al-
lem guten Willen und guten Ansatzen -
auch kritisch zu sehen. Den Beweis, dass
sie effizient Forschung unterstiitzen und
nachhaltige Strukturen schaffen kann,
muss sie noch erbringen. Insgesamt ist
der Weg, fiir einzelne Tumorerkrankun-
gen das Rad neu zu erfinden aufgrund
der o.g. Anforderungen an das Bioban-
king nicht zielfiihrend und sogar nach-
teilig. Biobanking braucht Konzentrati-
on und nicht Zersplitterung der Ressour-
cen. Es ist daher zu hoffen, dass sich
PATH in die genannten effizienten Struk-
turen integriert und nicht seinen eige-
nen Weg zu gehen versucht. SchlieRlich
stellt PATH auch eine Mischkonstruktion
aus klinischen Impulsen (Banking mit
der Operation am Standort verkn{ipft),
Diagnostik (Bereitstellung fiir eventuel-
le kiinftige molekulardiagnostische Un-
tersuchungen), Forschung und Patien-
teninteresse dar - eine Konstellation, die
von Forschungsbiobanken in aller Regel
bewusst vermieden wird. Gewebeban-
ken haben auch Verpflichtungen und es
ist zu priifen, ob und wie sich die Inter-
essenkonstellation auf die praktische
Arbeit und die Umsetzung von For-
schungsvorhaben auswirkt.

Dr. med. Esther Herpel, Leiterin der
NCT-Gewebebank in Heidelberg

Prof. Dr. Peter Schirmacher, Direktor am
Pathologischen Institut des Universitts-
klinikums Heidelberg
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