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Windaus Preis 2016 an Dietrich Keppler

Dietrich Keppler, bis 2007 Abteilungsleiter am Deutschen Krebsforschungszentrum,
wurde fur seine Forschungsleistungen mit dem internationalen Adolf-Windaus-Preis
2016 ausgezeichnet. Der Biochemiker Keppler hat entscheidend dazu beigetragen, den
Stofftransport in die Leber und von der Leber in die Galle molekular aufzuklaren. Die
Falk Foundation e.V. verleiht seit 1980 alle zwei Jahre den mit 15.000 Euro dotierten
Windaus Preis fur herausragende Leistungen auf dem Gebiet der Gallenséaure-
Forschung.

Die Leber scheidet tiber die Gallenfliissigkeit viele Substanzen aus, die fir den Kérper
unbrauchbar oder giftig sind. Dazu zahlt etwa das Abbauprodukt des Blutfarbstoffs
Hamoglobin, das Bilirubin-Glucuronid. Ist dieser Abtransport gestort, so steigt der Spiegel
des gelben Bilirubins im Blut, es kommt zu einer Gelbsucht. Dietrich Keppler hat mit seiner
Abteilung detailliert aufgeklart, wie dieser Stofftransport funktioniert.

Die Leberzellen sind mit verschiedenen Transporterproteinen ausgestattet, die den Import
und Export von Substanzen ermdglichen und regulieren. Keppler und seine Mitarbeiter
fanden heraus, dass fur die Aufnahme des Bilirubins in die Leberzelle auf der dem Blut
zugewandten Seite verschiedene Transporter der ,OATP-Familie* zustandig sind. Den
Export in die Gallenkapillaren dagegen Gibernehmen verschiedene ,Multidrug resistance"-
Transporter (MRPSs). Krebsforschern sind diese MRP-Transporter bekannt, weil sie
Chemotherapeutika h&ufig so effektiv aus Tumorzellen hinauspumpen, dass die erforderliche
Wirkkonzentration in der Tumorzelle nicht erreicht werden kann.

Transporterproteine ermdglichen nicht nur den Stofftransport aus der Leber in die
Gallenkapillaren, sondern spielen im ganzen Korper eine entscheidende Rolle. Sie treten
Uberall dort auf, wo Substanzen und Sekrete Uber Kanalchen und Gange nach aul3en
befordert werden, etwa im Darm oder in den Milchgdngen. Um aus dem Blutstrom ins Innere
dieser Kanale zu gelangen, missen alle auszuschleusenden Stoffe eine Schicht
spezialisierter Epithelzellen passieren, die mit Transporterproteinen ausgestattet sind.

Daher kommt den Ergebnissen Kepplers umfassender molekularer Analysen erhebliche
Bedeutung zu, sie werden langst weltweit bei der Entwicklung neuer Medikamente genutzt:
Sollen Wirkstoffe an Zielmolekulen im Zellinneren ansetzen, so stellen die Pharmakologen
zunachst sicher, dass die passenden Import-Proteine vorhanden sind. Dazu ist es
entscheidend zu wissen, welcher Transporter in welchem Gewebe fiir welche Substanz
zustandig ist. Dartiber hinaus ist es mdglich, mit hochspezifischen Wirkstoffen einzelne
Transporterproteine zu blockieren. Mit solchen Substanzen lasst sich der Stoffaustausch im
Kdrper gezielt beeinflussen.

Das Deutsche Krebsforschungszentrum (DKFZ) ist mit mehr als 2.500 Mitarbeiterinnen und Mitarbeitern die
groRte biomedizinische Forschungseinrichtung in Deutschland. Uber 1000 Wissenschaftlerinnen und
Wissenschaftler erforschen im DKFZ, wie Krebs entsteht, erfassen Krebsrisikofaktoren und suchen nach neuen
Strategien, die verhindern, dass Menschen an Krebs erkranken. Sie entwickeln neue Methoden, mit denen
Tumoren préaziser diagnostiziert und Krebspatienten erfolgreicher behandelt werden kénnen. Die Mitarbeiterinnen
und Mitarbeiter des Krebsinformationsdienstes (KID) klaren Betroffene, Angehérige und interessierte Birger Uber
die Volkskrankheit Krebs auf. Gemeinsam mit dem Universitatsklinikum Heidelberg hat das DKFZ das Nationale
Centrum fur Tumorerkrankungen (NCT) Heidelberg eingerichtet, in dem vielversprechende Ansétze aus der
Krebsforschung in die Klinik Gbertragen werden. Im Deutschen Konsortium fiir Translationale Krebsforschung
(DKTK), einem der sechs Deutschen Zentren fir Gesundheitsforschung, unterhélt das DKFZ Translationszentren
an sieben universitaren Partnerstandorten. Die Verbindung von exzellenter Hochschulmedizin mit der



hochkaratigen Forschung eines Helmholtz-Zentrums ist ein wichtiger Beitrag, um die Chancen von
Krebspatienten zu verbessern. Das DKFZ wird zu 90 Prozent vom Bundesministerium fiir Bildung und Forschung
und zu 10 Prozent vom Land Baden-Wiirttemberg finanziert und ist Mitglied in der Helmholtz-Gemeinschaft
deutscher Forschungszentren.
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