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Neuartiges Medikament fiir Krebsimmuntherapie in klinischer Studie

Eine klinische Studie priift einen neuartigen Wirkstoff fiir die Krebsimmuntherapie. Dabei hemmt ein
kleines Molekiil ein Enzym namens MALTh, das eine entscheidende Rolle bei der Unterdriickung von
Immunreaktionen spielt. Priklinische Studien zeigten, dass das Hemmen von MALT1 zu einer
Reaktivierung und Verstirkung der Inmunantwort gegen Tumorzellen fiihrt. Urspriinglich federfiihrend
am Helmholtz Zentrums Miinchen entwickelt, hat das Forschungszentrum den MALT1-Inhibitor an das
amerikanische Biotech-Unternehmen Monopteros Therapeutics lizenziert. Monopteros fiihrt nun eine
klinische Studie in den USA durch.

Die Krebsimmuntherapie verfolgt das Ziel, das korpereigene Immunsystem der Erkrankten zu starken, damit es die
Tumorzellen selbst bekdmpfen und zerstoren kann. Fiir die Wirksamkeit immunonkologischer Ansatze ist die direkte
Umgebung, in der sich der Tumor befindet, sowie die darin befindlichen Immunzellen von hoher Relevanz. Insbesondere
regulatorische T-Zellen (Tregs) sind haufig fiir die Unterdriickung des Immunsystems verantwortlich. IThre Anwesenheit
verhindert die Zerstorung von Tumorzellen. Die immunsuppressive Funktion der Tregs ist wiederum abhingig von
Aktivitdten des Enzyms MALT1. Ohne MALT1-Aktivitdt sind Tregs nicht in der Lage, die Immunantwort zu blockieren.
Dies macht das Enzym zu einem vielversprechenden Angriffspunkt in der Krebsimmuntherapie.

Neuartiger MALT1-Inhibitor

Daniel Krappmann*, Molekularimmunologe am Helmholtz Zentrum Miinchen, entdeckte und entwickelte gemeinsam
mit seiner Forschungsgruppe die ersten kleinen Molekiile (engl. small molecules, also niedermolekulare Verbindungen),
die MALT1 hemmen konnen. Studien in Miinchen und Boston zeigten im Hautkrebsmodell an Madusen, dass durch das
Abschalten von MALT1 mit diesen Molekiilen regulatorische T-Zellen umprogrammiert werden und dadurch die
Immunantwort wieder aufflammt. Um die Weiterentwicklung in praklinischen und klinischen zu beschleunigen,
lizensierte das Helmholtz Zentrum Miinchen den MALT1-Hemmstoff an Monopteros Therapeutics. ,,Es ist toll zu sehen,
dass Monopteros nun eine klinische Studie mit dem MALT1-Inhibitor gestartet hat. Dieser Wirkstoff birgt groltes
Potenzial fiir die Verbesserung der Anti-Tumor-Immunitat. Sollten die klinischen Studien erfolgreich sein, konnen
hoffentlich mehr Betroffene von einer Krebsimmuntherapie profitieren, sagt Daniel Krappmann.

Matthias Tschop, wissenschaftlicher Geschaftsfiihrer am Helmholtz Zentrum Miinchen: ,,Der Transfer neuer
Forschungserkenntnisse in die medizinische Anwendung gehort zu unseren wichtigsten Zielen. Dass dieses kleine, am
Helmbholtz Zentrum Miinchen entwickelte, Molekiil nun in klinischen Studien gepriift wird, unterstreicht den Erfolg
unserer Translationsarbeit.”

Klinische Studie

Monopteros fiihrt die klinische Studie mit dem Inhibitor MPT-o118 an Studienzentren in den USA durch. Ziel der Studie
ist es, die Sicherheit und Wirksamkeit von MPT-0118 zu priifen. Die Patientinnen und Patienten bekommen den Wirkstoff
oral in Form einer Tablette verabreicht. Weitere Informationen zur klinischen Studie finden Sie unter
https://monopterostx.com/.
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Innovation und Translation am Helmholtz Zentrum Miinchen

Das Helmholtz Zentrum Miinchen verfolgt die Vision einer gesiinderen Gesellschaft. Deshalb hat es sich das
Forschungszentrum zum Ziel gesetzt, die Entwicklung neuer Ansétze fiir Praventionsmalnahmen, personalisierte
Therapeutika, Diagnostika und medizinische Gerdte zu beschleunigen. Ein besonderer Schwerpunkt liegt in der
Entdeckung und Entwicklung von Arzneimitteln basierend auf neuen kleinen Molekiilen, Biologika, Impfstoffen sowie
Immun- und Zelltherapien.

*Daniel Krappmann leitet die Forschungsgruppe Zelluldre Signalintegration am Helmholtz Zentrum Miinchen. Er ist
aulerplanmaRiger Professor fiir Biologie an der Ludwig-Maximilians-Universitdt Miinchen.

Helmholtz Zentrum Miinchen

Das Helmholtz Zentrum Miinchen verfolgt als Forschungszentrum die Mission, personalisierte medizinische Losungen
zur Pravention und Therapie umweltbedingter Krankheiten fiir eine gesiindere Gesellschaft in einer sich schnell
verindernden Welt zu entwickeln. Es erforscht das Entstehen von Volkskrankheiten im Kontext von Umweltfaktoren,
Lebensstil und individueller genetischer Disposition. Besonderen Fokus legt das Zentrum auf die Erforschung des
Diabetes mellitus, Allergien und chronischer Lungenerkrankungen. Der Hauptsitz des Zentrums liegt in Neuherberg im
Norden Miinchens. Das Helmholtz Zentrum Miinchen beschaftigt rund 2.500 Mitarbeitende und ist Mitglied der
Helmholtz-Gemeinschaft, der gréiten Wissenschaftsorganisation Deutschlands mit mehr als 40.000 Mitarbeitenden in
19 Forschungszentren.
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