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Anrede,

Mit Yuan Chang und Patrick Moore zeichnen wir heute zwei Tumorvirologen mit dem Paul Ehrlich-
und Ludwig Darmstaedter Preis 2017 aus.

Als in den Jahren 1910, 1915 und 1917, also innerhalb einer Dekade, Robert Koch, Emil von Behring
und Paul Ehrlich starben, schien es, (hachdem auch schon Louis Pasteur 1895 verschieden war) als ob
sich eine frihe Bliitezeit der Medizinischen Mikrobiologie ihrem Ende ndherte. Natrlich gab es auch
in der Folge eine Reihe von wichtigen weiteren Entdeckungen, dennoch waren die folgenden 2 %
Jahrzehnte fiir die Bakteriologie eher eine Phase der Entwicklung anwendungsbezogener Diagnostik.
Ohne hier auf die Forschungsaktivitaten eingehen zu wollen, die sich mit den rasanten Fortschritten
der Biochemie und Molekularbiologie entfalteten, flihrten die Folgejahre zu einer zweiten Bliite der
Bakteriologie, die bereits in den vierziger Jahren des vergangenen Jahrhunderts mit der Entwicklung
der Antibiotika ihren ersten Hohepunkt erreichte und die in vielen anderen Bereichen heute unser
Leben beeinflusst.

Seit der Entdeckung filtrierbarer Agentien, des contagium fluidum, durch Dmitri lwanowski (1892)
und Martinis Willem Beijerinck (1898) war ein neues Fach entstanden, die Virologie. Wiewohl sich
dieses Fach spater in viele Richtungen diversifizierte, wurde schon im Folgejahrzehnt erkannt, dass
Leukamien bei Gefllgel, ebenso wie bestimmte Bindegewebstumoren (Sarkome) bei Hiihnern durch
Ultrafiltrate lbertragbar waren. Auch die damals wenig beachteten menschlichen Warzen konnte
Ciuffo (1907) in Italien in Selbstversuchen als Virus-bedingt identifizieren. Trotz dieser Befunde und
weiterer eleganter experimenteller Arbeiten von Peyton Rous in den 1930er Jahren, die zur
Entdeckung eines Papillomvirus als Ursache eines Kaninchen-Krebs fiihrten und von Ludwik Gross,
der Viren als Ursache von Mauseleukdamien und Sarkomen seit 1950 identifizierte, blieb die Suche
nach krebserzeugenden Virus-Infektionen beim Menschen liber weitere zwei Dekaden erfolglos.

Erste Ergebnisse zeichneten sich erst 1964 ab, als Epstein und seine Mitarbeiter das nach ihnen
benannte Epstein-Barr-Virus beschrieben. Die folgenden 20 Jahre schufen die Basis fiir die
Tumorvirologie, soweit diese Infektionen des Menschen betrafen. Hepatitis B-Virus bedingter
Leberkrebs, spezifische Papillomvirus-Typen und Gebarmutterhalskrebs, weitere Papillomvirustypen
bei einer seltenen Hautkrebserkrankung, die Entdeckung T-lymphotroper Retroviren bei einer
vornehmlich in Japan auftretenden Leukdamieform und die krebsférdernde Wirkung der
Immunsuppression durch das Immundefizienz-Virus HIV formten den Rahmen fiir die Arbeiten
unserer heutigen Preistrager Patrick Moore und Yuan Chang.

Zunachst hatte die Epidemiologie die entscheidenden Impulse fiir die Suche nach viralen Erregern
geliefert. Dies galt etwa fiir die Rolle des Geschlechtsverkehrs beim Gebarmutterhalskrebs - oder
auch fir Blutibertragungen beim Leberkrebs, oder fiir sero-epidemiologische Untersuchungen bei
Burkitt-Lymphomen und Nasopharynxkrebs und fiir Leukdmieerkrankungen in Japan. Das erhohte
Auftreten von Krebserkrankungen nach AIDS Virus-Infektionen und Immunsuppression nach
Organtransplantationen waren ein weiteres Indiz fiir Krebs durch Infektionen, vor allem fir solche,
die normalerweise durch unser Abwehrsystem kontrolliert werden.

Dieser Fragestellung haben sich unsere heutigen Preistrdger zugewandt und sich fir ihre
Untersuchungen zwei unter Immunsuppression auftretende Krebserkrankungen ausgesucht: das
unter HIV-Infektionen vor allem in Afrika besonders haufig auftretende Kaposi-Sarkom, ein sehr
bosartiger BlutgefdRzellen-Krebs, der sich meist in der Haut als multiple schwarze Flecken
manifestiert und spater das gelegentlich nach Organtransplantation oder bei Immunsuppression in
hoherem Alter vorwiegend in der Haut auftretende sehr bosartige Merkelzell-Karzinom.



Die Preistrager haben mit eleganter Methodik zwei neue virale Erreger charakterisiert, das humane
Herpesvirus Typ 8 (HHV-8) — auch als Kaposi-assoziiertes Herpesvirus (KAV) bekannt — das vor allem
in Afrika einen grofRen Teil der Bevolkerung infiziert hat und ohne HIV-Infektion asymptomatisch
verbleibt. Spater isolierten sie ein Virus einer ganz anderen Erregergruppe, das Merkel-Polyomavirus
aus Zellen der Merkelzell-Karzinome.

Die Pionierarbeit der beiden Wissenschaftler, die als Ehepaar entscheidend zu unserem Verstandnis
Virus-assoziierter Krebserkrankungen beigetragen haben, ist von groRRer praktischer Bedeutung: Sie
eroffnet neue Moglichkeiten zur Pravention und Therapie einer der inzwischen in Afrika haufigsten
Krebserkrankungen und weist auch neue Wege zur Diagnostik, Vorbeugung und Therapie des
Merkelzell-Karzinoms.

Hier zeigt sich einmal wieder, wie fruchtbar die Zusammenarbeit eines Epidemiologen, Patrick
Moore, mit einer Pathologin, Yuan Chang, sein kann. Patrick Moore war nach Chemie und Biologie-
Studium als ,Public Health Official® auch in Ghana und Liberia tatig, bevor er sich der
Molekularbiologie und Genetik zuwandte.

Yuan Chang hatte sich nach dem Medizinstudium in Salt Lake City, Utah, und einem
Zwischenaufenthalt an der Stanford University als Pathologin der Columbia University in New York
angeschlossen und seitdem arbeitet sie eng mit ihrem Mann Patrick Moore zusammen, und zwar an
den Fragestellungen, die heute ausgezeichnet werden. Beide haben schon eine groRe Zahl von
Ehrungen erfahren, die natiirlich heute eine gewisse ,Kréonung” erfahren und fiir die Zukunft noch
viel erhoffen lassen. Hier zeigt sich, wie fruchtbar sich die Zusammenarbeit Uber Fachergrenzen
auswirkt, insbesondere, wenn beide Partner ein Ehepaar sind.

Gibt es nach diesen Untersuchungen noch weitere Krebserkrankungen, deren erhdhtes Auftreten
unter Immunsuppression ein Indiz fir eine Beteiligung von Infektionen sein kann? Ich meine ja,
Nierenkrebs, Lungen- und Schilddriisenkrebse kénnten hier ein weiteres Aufgabenfeld fir unsere
Preistrager sein.

Allerdings kennen wir zumindest eine weitere infektionsbedingte Krebserkrankung, bei der
Immunsuppression nicht nur nicht das Risiko erhoht, sondern dieses eher vermindert — das Epstein-
Barr Virus—assoziierte Nasopharynxkarzinom. Hier spielt offensichtlich eine erhdhte Aktivitat des
Immunsystems eine entscheidende Rolle. Die Aktivierung von Sauerstoffradikalen und deren
mutagene Wirkung sind vermutlich synergistische Faktoren. Es wird sich vermutlich lohnen, nach
infektiosen Faktoren zu suchen, die auch bei anderen Krebsformen fiir die oft beobachteten
Entziindungsprozesse pathogenetisch relevant sein kdnnten. Auch bisher nicht in Betracht gezogene
pranatale Infektionen, die zur Immuntoleranz fiihren kdnnen, wirden spater kaum durch
Immunsuppression beeinflusst werden.

Es bleibt also noch viel zu tun. Wir freuen uns jedenfalls heute zwei herausragende Wissenschaftler-
Personlichkeiten  mit dem  Paul-Ehrlich-Ludwig-Darmstaedter-Preis zu  ehren, deren
Forschungsergebnisse auch langfristig Bestand haben werden und die einen wesentlichen Beitrag zur
Ursachenforschung von Krebserkrankungen des Menschen erbracht haben.

Patrick Moore and Yuan Chang, cordial congratulations from the Paul-Ehrlich-Ludwig Darmstaedtter-
Foundation and also my very personal congratulations — we look forward to the next surprises which
you are going to present to the scientific community in the forthcoming years.



