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Grundlagenforschung bei Bauchspeicheldrüsenkrebs: 
Größte Herausforderungen und derzeitige Forschungsansätze

Bauchspeicheldrüsenkrebs ist glücklicherweise 
keine besonders häu� ge Erkrankung, verläu�  
jedoch o�  tödlich, da es für das metastasierte 
Stadium nach wie vor keine Heilung gibt. Die 
Überlebensrate von Patienten mit Bauchspei-
cheldrüsenkrebs zählt zu den niedrigsten unter 
allen Krebserkrankungen und hat sich in den 
letzten vierzig Jahren leider kaum verbessert. 
Die ungünstige Prognose von Patienten mit 
Bauchspeicheldrüsenkrebs beruht auf verschie-
denen Faktoren:
1. Nur wenige Risikofaktoren sind für die 
Entstehung von Bauchspeicheldrüsenkrebs be-
kannt, daher ist es nicht möglich, Patienten mit 
hohem Risiko einem Screening-Programm zur 
Früherkennung zuzuführen, wie das beispiels-
weise bei Brustkrebs oder familiär bedingtem 
Darmkrebs gemacht wird.
2. Die ersten Symptome sind meist sehr 
vage und unspezi� sch,  daher wird Bauchspei-
cheldrüsenkrebs in frühen Erkrankungsstadien 
von Ärzten o�  nicht erkannt. Außerdem ist es 
sehr schwer, Bauchspeicheldrüsenkrebs mithilfe 
verfügbarer bildgebender Diagnoseverfahren 
verlässlich zu entdecken.
3. Fernmetastasen (Tochtergeschwülste) tre-
ten bei Bauchspeicheldrüsenkrebs leider relativ 
frühzeitig auf, sodass Patienten letzten Endes o�   
an den Folgen dieser Metastasierung und nicht 
am Tumor der Bauchspeicheldrüse selbst ver-
sterben.
4. Bauchspeicheldrüsenkrebszellen sind 
äußerst resistent gegenüber einer Chemotherapie 
und auch der Einsatz von zielgerichteten � era-
pien blieb bisher weitgehend ohne großen Erfolg.
5. Es gibt derzeit noch keine guten Mög-
lichkeiten, das Ansprechen eines Patienten mit 
Bauchspeicheldrüsenkrebs auf eine bestimmte 

� erapie vorherzusagen. Daher werden alle Pati-
enten mehr oder weniger gleich behandelt, da es 
noch keine „zielgerichtete � erapie“ gibt. 

Die Grundlagenforschung bei Bauchspeichel-
drüsenkrebs untersucht diese Probleme  mit 
verschiedenen Forschungsansätzen wie Epi-
demiologie, Genetik, Molekularbiologie oder 
präklinischen Modellen. Dabei liegt derzeit 
wahrscheinlich der größte Forschungsschwer-
punkt auf der Suche nach neuen Zielstrukturen 
für wirksamere Medikamente sowie nach Mög-
lichkeiten, das Ansprechen auf eine bestimmte 
� erapie vorherzusagen. Voraussetzung dafür ist 
ein gutes Verständnis der Mechanismen, die es 
der Krebszelle ermöglichen, weiter zu entarten 
und auf die angewendete � erapie nicht mehr 
anzusprechen. Eine zusätzliche Erschwernis 
stellt hier die Beobachtung dar, dass Tumore der 
Bauchspeicheldrüse aus verschiedensten Zell-
populationen bestehen, die sich unterschiedlich 
verhalten und unterschiedlich auf eine � erapie 
ansprechen können. Daher scheinen derzeit 
Kombinationstherapien, die mehrere Zelltypen 
innerhalb eines Tumors angreifen können, am 
erfolgversprechendsten zu sein.   

Obwohl Bauchspeicheldrüsenkrebs zu jenen Be-
reichen in der Krebsforschung gehört, die wenig 
Fördermittel erhalten, haben Grundlagenfor-
scher in den letzten Jahren hart daran gearbeitet, 
das Wissen über die Ursachen und Mechanis-
men der Erkrankung voranzutreiben. Dies sollte 
bald auch therapeutische Verbesserungen mit 
sich bringen. Dennoch gilt es zu bedenken, dass 
es mitunter sehr lange dauert, bis Ergebnisse aus 
experimentellen Modellen zur Entwicklung eines 
neuen Medikaments führen. Daher konnten 
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die Fortschritte im Verständnis von Bauchspei-
cheldrüsenkrebs bisher noch keinen klinischen 
Nutzen für Patienten zeigen.

Neues Verständnis für Metastasierungsprozesse

In unserem Forschungslabor beschä� igen wir 
uns sehr intensiv mit dem Prozess der Metas-
tasierung: Wie gelingt es einer Bauchspeichel-
drüsenkrebszelle, den Primärtumor zu verlassen 
und sich frei im Körper zu bewegen, um Toch-
tergeschwulste zu bilden? Diese Frage ist sehr 
komplex, denn eine Metastasierung erfolgt über 
mehrere Schritte und jeder Schritt erfordert die 
Störung mehrere Zellfunktionen. Wir versuchen 
derzeit mithilfe verschiedener, experimenteller 
Systeme, Teile dieses gesamten Prozesses nach-
zubilden. Mehrere, einfache Systeme werden 
kombiniert, damit wir am Ende verstehen, was 
im komplexen Gesamtprozess abläu� . Verschie-
dene Technologien erlauben uns, zufällig ausge-
wählte Gene in der Krebszelle zu inaktivieren, 
um herauszu� nden, welche davon für die jewei-
ligen Schritte im Metastasierungsprozess we-
sentlich sind. Sobald wir diese „Schlüsselgene“ 
gefunden haben, untersuchen wir ihre genaue 
Funktion innerhalb der Krebszelle, um  zu 
bestimmen, ob sie sich als therapeutisches Ziel 
oder als Prädiktor für ein Ansprechen auf eine 
bereits bekannte � erapie eignen. 

Ein ausschlaggebendes Ergebnis bei der Bildung 
von  Metastasen ist der Übergang der Krebszelle 
in einen freibeweglichen und invasiven Zustand, 
der ihr die Fähigkeit gibt, die Bauchspeichel-
drüse zu verlassen und in entfernte Organe zu 
metastasieren. Diese Übergansphase wir auch als 
„Epithelial-mesenchymale Transition (EMT)“ 
bezeichnet und ist mit einer erhöhten � erapie-
resistenz assoziiert. Wir untersuchen derzeit, wie 
dieser Prozess innerhalb der Krebszelle gesteuert 
wird und wie wir diese Fähigkeit zur Migration 
zum richtigen Zeitpunkt blockieren können, 
um eine Metastasierung zu verhindern oder ein 
Ansprechen auf eine Chemotherapie wiederher-
zustellen.

Unsere Forschungsgruppe ist überzeugt, dass 
unsere Arbeit dabei helfen wird, mögliche neue 
Zielstrukturen für zielgerichtete � erapien zu 
identi� zieren und Biomarker zu � nden, die ein 
individuelles Ansprechen der Patienten auf eine 
bestimmte � erapie vorhersagen können.
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