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Definition

"In 2005, the concept of Immunogenic cell 
death (ICD) was introduced to differentiate 
cases of Regulated cell death (RCD) that 
drive antigen-specific immune responses 
culminating in immunological memory from 

(1) Generally necrotic RCD instances that 
only engage innate immune mechanisms 

(2) Generally apoptotic RCD cases that elicit 
active immunosuppression"

G. Kroemer, C. Galassi, L. Zitvogel, L. Galluzzi, Nature Immunology (2022) 23: 487 
www. newsfounded.comwww.alchetron.com
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Zelltod-Phänotypen

Apoptotische Morphologie Necrotische Morphologie

Michael Orth, Klinik f. Strahlentherapie und Radioonkologie, LMU Klinikum, unpublished
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Zelltod-Klassifikation

L. Galluzzi, I. Vitale Cell Death Differ (2018) 25: 486
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Zelltod-Mechanismen

Tang et al. Cell Research (2019) 29:347
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Zelltod-Mechanismen

Tang et al. Cell Research (2019) 29:347

Necroptose Pyroptose        Ferroptose       Parthanatos

Radiotherapie

Immunogener 
Zelltod

Geschichtliches

Morphologien und Klassifikationen

Mechanismen

Zelltodmechanismen nach 
Radiotherapie

Zelltod und Anti-Tumor-
Immunantwort



HNSCC-Zelllinie nach 1x 4 Gy

Michael Orth, Klinik f. Strahlentherapie und Radioonkologie, LMU Klinikum, unpublished
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Zelltod-Phänotypen nach Bestrahlung: 



Zelltod-Phänotypen nach Bestrahlung: 
Entscheidende Parameter

• Physikalisch
• Strahlungsqualität, LET
• Dosis, Fraktionierung, Dosisleistung
• …

• Zellbiologisch
• Ursprung der Zelle und genetisches Repertoire
• Funktionalität von Zellzyklus-Checkpoints 

& Zelltod-Regulatoren
• Zellzyklusphase und metabolischer Zustand
• …

• Mikro-Umgebung
• Sauerstoffversorgung
• Nährstoffversorgung und pH
• Nachbarzellen
• …

• Systemisch
• Allgemeinzustand, Alter und Geschlecht
• Tageszeit
• Zusätzliche Noxen 
• …
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Zelltod-Phänotypen nach Bestrahlung: 
Therapeutische Modulation durch IAP-AntagonistenImmunogener 
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Fulda and Vucic Nat Rev Drug Discovery (2012) 11:109
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Eytan et al. Cancer Research (2016) 76:5442
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Jean Bourhis

Suns et al. Lancet Oncol. (2020) 21:1173
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Bai et al. Pharmacol Ther (2014) 144:82



Immunogener Zelltod und der Krebs-Immun-Zyklus:
Produktive Antigen-spezifische, systemische Anti-Tumor-
Immunmechanismen

L. Galluzzi et al. J Immunother Cancer (2020) 8: e000337
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R. Mole Br J Radiol (1953) 26:234



Systemische Anti-Tumor-Immunität:
Regulierter Zelltod, Antigenität und AdjuvantizitätImmunogener 
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G. Kroemer, C. Galassi, L. Zitvogel, L. Galluzzi, Nature Immunology (2022) 23: 487 

Regulierter Zelltod, Antigenität, Adjuvantizität und eine 
permissive Tumor-MikroumgebungImmunogener 
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Radiotherapie:
Einfluss auf die Tumor-Mikroumgebung

Rodriguez-Ruiz et al. Nature Immunology (2020) 21: 120 

Normal 
tissue
cells
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Radiotherapie:
Seneszenz in Tumor- und/oder Normalgewebszellen

Gesunde Brutsepithelzellen nach 1x 10 Gy

Nikko Brix, Klinik f. Strahlentherapie und Radioonkologie, LUM Klinikum, unpublished
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Radiotherapie:
Seneszenz in Tumor- und/oder NormalgewebszellenImmunogener 
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Die Lücke zwischen Präklinik und Klinik

Präklinische Modelle
• Genetik, Heterogenität
• Transplantation vs. autochthones Wachstum
• …

Präklinische Radiotherapie
• Dosis, Fraktionierung
• Sequenz: Neoadjuvant vs. adjuvant
• Lymphknoten
• …

Präklinisches Trial-Design
• Endpunkte: Tumorwachstumsverzögerung vs. lokale Kontrolle vs. Gesamtüberleben
• Randomisierung
• Geschlechtsunterschiede
• …
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SYM 31: Interdisziplinäres Symposium mit 
der Strahlenbiologie: 
Radioimmuntherapie - wo stehen wir, 
wohin geht es?
Samstag 09:15, Kollonadensaal West
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