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ISREC STIFTUNG JAHRESBERICHT 2009

EDITORIAL )
EINE NEUE BASIS FUR
NEUE PROJEKTE

BRIEF DES PRASIDENTEN DES STIFTUNGSRATES

Das Jahr 2009 war durch Veranderungen geprdgt. Die ISREC Stiftung ist umgezogen und hat - nicht weit weg von ihren
fruheren Raumlichkeiten - eine Basis fir neue Projekte am neuen Standort Biopo6le in Epalinges gefunden. Der Umzug
der Forscher des Schweizerischen Institutes fur experimentelle Krebsforschung wurde im Frihling 2009 vollzogen.
Die Forscher sind jetzt auf dem Campus von Dorigny im neuen Gebdude der Fakultdt fur Lebenswissenschaften, EPFL,
Lausanne, eingerichtet. Der neue Direktor des Institutes ist Professor Douglas Hanahan.

Die ISREC Stiftung seinerseits hat - um ihre Zielsetzungen zu verwirklichen - einen neuen wissenschaftlichen Rat
ernannt. Dieser besteht aus Professor Adriano Aguzzi, Professor Martin Fey und wird prasidiert durch Professor Franco
Cavalli. Gemdss Statuten der Stiftung bezweckt der Rat die Férderung des Wissenstransfers und der Zusammenarbeit
zwischen Grundlagenforschung und klinischer Forschung, der so genannten «translationellen» Forschung. Weiter hat
er zum Ziel, den akademischen Nachwuchs in diesem Bereich zu sichern und Stipendien fir MD-PhD Studenten zu
unterstitzen. Das Programm der biologischen und medizinischen Fakultat der Universitdt von Lausanne gewdhrleistet
Kandidatinnen und Kandidaten ein Doktorat in Medizin und Lebenswissenschaften in Forschungslaboratorien der
Medizin zu realisieren. Diese Studenten profitieren damit von den Kompetenzen und von den technischen Plattformen,
die durch die Grundlagenforschung entwickelt wurden. Auf nationaler Ebene hat die Stiftung generell zum Ziel, Projekte
der schweizweiten Forschungsgemeinschaft im Bereich translationeller Krebsforschung zu férdern.

Es besteht zudem der grundsdtzliche Wille zur Schaffung von Synergien in der Westschweiz: Das Projekt zur Bildung
eines Krebszentrums nimmt Gestalt an, und die ISREC Stiftung wird hierzu wesentlich beitragen. So wurde beschlossen,
die Schaffung von zwei neuen ISREC-Lehrstihlen zu finanzieren.

Die Unterstltzung von jungen Forschern ist unabdingbar, und dieser Auftrag liegt uns am Herzen. Selbst wenn zahl-
reiche Erfolge die Geschichte der Krebsforschung krénen und die Statistiken der letzten Jahre ermutigende Ergebnisse
zeigen, ist die Arbeit noch lange nicht beendet, und es bestehen weiterhin zahlreiche, grosse Herausforderungen.

Seit mehr als vierzig Jahren unterstutzt die ISREC Stiftung nun die Krebsforschung. Gestern wie heute zahlt sie auf die
Unterstltzung jedes Einzelnen, auf Ihren Beitrag, um ihre Mission fortzusetzen - seien es Spenden oder einfach nur dass
Sie Uberuns sprechen. Ihre Aktionen sind wichtig und tragen zur weiteren Bekanntheit der ISREC Stiftung bei.

Herzlichen Dank fur Ihr Vertrauen und lhre Unterstitzung.

Y.J. Paternot
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KREBSFORSCHUNG

KREBS - EINIGE ZAHLEN

Krebsistdie Bezeichnung fur mehrals 100 Krankheiten.In
der Tat kénnen alle Gewebe des Organismus von Krebs
befallen werden; einige davon sogar von verschiedenen
Krebsarten.

In der Schweiz ist Krebs die zweithdufigste Todesursache
nach den Herz-Kreislauf-Krankheiten.

Ungefdhr 32000 neue Fdlle werden in unserem Land jahr-
lich deklariert. Eine von drei Personen (1 von 2 Mdnnern,
1von 3 Frauen) erkrankt heute im Laufe ihres Lebens an
Krebs, und leider kann die Krankheit nur in der Halfte
aller Falle geheilt werden. Mehr als 80000 Personen leben
in der Schweiz mit einem seit weniger als 5 Jahren diag-
nostiziertem Krebs (Pravalenz).

ERMUTIGENDE ERGEBNISSE

Im Laufe der letzten zwei Jahrzehnte hat man einen mer-
klichen Ruckgang (12.8%) der Sterblichkeitsziffer fur alle
Krebsarten beobachtet. Dies trifft vor allem auf die hdu-
fig vorkommenden Krebserkrankungen, insbesondere
Lungenkrebs beim Mann, Brustkrebs bei der Frau und
Magenkrebs bei beiden Geschlechtern zu. Eine Aus-
nahme stellt der Lungenkrebs bei Frauen dar, welcher
nach wie vor zunimmt.

Brustkrebs entsteht oft aus Zellen der Milchdrise (in blau).

STATISTIK DER KREBSBEDINGTEN TODESFALLE IN DER SCHWEIZ (1988-2007)

Todesfdlle Differenz (%)

2007 1988-2007

Total 16022 -12.8
Lunge (Frauen) 997 108.9
Leber, Gallengdnge 648 59.3
Pankreas 1026 183
Melanom 304 143
Gehirn 458 13.0
Speiserdhre 440 115
Myelom 323 0.0
Prostata 1260 -19.3
Gebdrmutter 662 -21.4
Dickdarm 1214 -226
Blase 451 -24.1
Lunge (Manner) 2012 -24.1
Brust 1276 -32.4
Gebdrmutterhals 91 -455
Magen 542 -50.3
Kehlkopf 71 -52.6
Hoden 16 -66.7
Hodgkins Lymphom 27 -71.4

Quelle: Bundesamt fiir Statistik, Neuenburg
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KREBSFORSCHUNG

TUMORE

Tumore werden durch die unkontrollierte Teilung von
Zellen verursacht. Ein Tumor kann gutartig sein, d.h.
ohne ernsthafte Konsequenzen, wenn er eingegrenzt
ist und nichtin gesundes Gewebe einwdchst. Gutartige
Tumore konnen mittels Chirurgie entfernt und die
Patienten somit geheilt werden. Ein Tumor wird als
bosartig betrachtet, wenn er in gesundes Gewebe ein-
wdchst und sich im Organismus ausbreitet. Er bildet
Metastasen, die zur Zerstérung von gesundem Gewebe
und lebensnotwendigen Organen fihren. Die Unter-
drickung von Metastasen erfordert im Normalfall eine
Behandlung mit Chemotherapie oder Radiotherapie.

GENETISCHE VERANDERUNGEN

Ein Tumor ist das Ergebnis genetischer Verdnderungen
(Mutationen), die das Gleichgewicht verdandern, das in
normalen Zellen zwischen Zellteilung, Spezifizierung der
Zelle, Uberleben und programmiertem Zelltod (Apoptose)
existiert. Die Transformation einer normalen Zelle in
eine Krebszelle erfordert eine Kombination mehrerer
Mutationen. Bei jeder dieser Mutationen handelt es sich
um ein seltenes Ereignis. Daher dauert die Entstehung
eines Tumors in der Regel viele Jahre.

In letzter Zeit ist eine grofe Anzahl von Mutationen, die
zu Krebs beitragen, identifiziert worden. Diese konnen
als molekulare Kennzeichen genutzt werden,umdie gra-
duelle Umwandlung einer normalen, gesunden Zelle in
eine Tumorzelle zu verfolgen. Sie kdnnen ebenfalls zur
Verbesserung der Friherkennung und Diagnose von
Tumoren dienen.

Um neue therapeutische Zielmolekile zu identifizieren,
mussen die Forscher die Auswirkungen der krebsaus-
l6senden Mutationen auf das biologische Verhalten der
Zelle untersuchen.

Osteosarcoma Zellen (aus Knochentumor) infiziert mit AAV,
Adeno-assoziiertem Virus.

DIE ETAPPEN DER KREBSFORSCHUNG

> Die Grundlagenforschung hat zum Ziel, die Mecha-
nismen zu verstehen, die den normalen Funktionen von
Zellen sowie den Abnormalitdten bei der Tumorent-
stehung zu Grunde liegen. Die Grundlagenforschung
ermoglicht unter anderem die Entdeckung potenzieller
therapeutischer Zielmolekile, wie z.B. eines Wachstums-
faktors oder eines Signalmolekils, das die Zellteilung
auslost.

> Die translationelle Forschung besteht darin, neue
Wege zu fortschrittlichen Therapien und klinischen
Anwendungen durch die Erforschung von Zellen und
ihren Interaktionen mit der Umwelt zu entwickeln, um
auf die Ursachen der Fehlfunktionen Einfluss nehmen
zu konnen. Zum Beispiel soll in Modellen nachgewiesen
werden, dass das Blockieren eines Zielmolekils tatsdch-
lich eine therapeutische Wirkung haben kénnte.

> Pharmazeutische Forschung: Wenn die translationelle
Forschung das therapeutische Potenzial einer Entde-
ckungaus der Grundlagenforschung bestdtigt hat, kann
die pharmazeutische Industrie mit der Suche nach syn-
thetischen blockierenden Molekilen beginnen. Dieses
ist der erste Schritt bei der Suche nach einem neuen
Medikament. Der Identifizierung eines Moleklls mit
moglicher therapeutischer Wirkung folgt ein langer
Prozess der chemischen Optimierung. Diese Arbeit, die
in den Laboratorien der pharmazeutischen Industrie
ausgefuhrt wird, hat im Wesentlichen als Ziel, die Wirk-
samkeit des Moleklls zu verbessern, sowie dessen toxi-
sche Nebenwirkungen moglichst gering zu halten. Erst
wenn alle diese Stadien durchlaufen sind, konnen klini-
sche Studien beginnen, die sich wiederum tber mehrere
Jahre hinziehen.

> Die klinische Forschung hat zum Ziel, neue Erkennt-
nisse zu einer Krankheit oder einer Therapie am Men-
schen zu gewinnen. Fir die Pharmakologie ist die klini-
sche Forschung durch die Studien des Arzneimittels, das
dem Menschen im Rahmen von klinischen Prifungen
verabreicht wird, dusserst wichtig.

Der Prozess der Entwicklung eines neuen Medikamentes
ist somit komplex und setzt eine enge Zusammenarbeit
zwischen Forschungsgruppen aus der Grundlagenfor-
schung, der klinischen Forschung und der Industrie
voraus. Er nimmt viel Zeit in Anspruch. Dieses ist der
Grund, warum Entdeckungen, die viele Jahre oder Jahr-
zehnte zurlckliegen, sich erst heute in neuen Behand-
lungsmethoden auswirken.
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Virologie und Tumorzellen des Gebarmutterhalses
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HIGHLIGHTS IM [AHRE 2009
EINIGE EREIGNISSE ZU GUNSTEN
DER ISREC STIFTUNG

«LE CANCER EN FACE »

Die Klinik «La Source» in Partnerschaft mit der Klinik
Générale-Beaulieu haben der ISREC Stiftung die Gelegen-
heit gegeben, sich im Rahmen des Events «Le cancer en
face» vorzustellen..

Von April bisJuni 2009 wurde in den beiden Kliniken gleich-
zeitig eine Ausstellung prdsentiert, welche aus drei Teilen
bestand:
> «Le cancer en face»
> «Leben als Forscher» - Forscherportrdts
> «Forschen ...einfach gesagt. Aber auch einfach

zu machen?».

Im Rahmen der Ausstellung wurden zudem zwei Konfe-
renzeninLausanneundin Genforganisiert. Die durch die
Professoren Franco Cavalli,Heidi Diggelmann und Freddy
Radtke geleiteten Veranstaltungen behandelten die
Themen: «Krebsinder Schweiz - Akteure und Synergien»
und «Rolle des Notch-Signalwegs in der Regeneration der
Stoffe und der Krankheit».

UBERGABE EINES CHECKS

Am 19. Mdrz 2009 hat der Verein «Josy Marty - Echec au
Cancer de la Broye» der ISREC Stiftung Fr. 50000.- zur
Unterstitzung eines Doktoranden des Schweizerischen
Instituts fur Experimentelle Krebsforschung, Fakultat
fur Lebenswissenschaften, EPFL, gespendet.

Diese Summe wurde Simon Blanchoud fur die Finanzie-
rung seines Projektes «Quantitative Analyse und mathe-
matischer Modellbau der Polarisation in Embryonen
von C. elegans» zur Verfiigung gestellt. (Cf. Seite 8).

OLDTIMER-RENNEN

Wie schon in friheren Jahren hat der Ausschuss des
TEAMs Girard Fr. 3000.-, d.h. die Hdlfte des Gewinns der
zwolften Ausgabe des Oldtimer-Rennens «Corcelles-le-
Jorat en Gillette», der ISREC Stiftung geschenkt.

1.Von links nach rechts:

Heidi Diggelmann, ISREC Stiftung

Freddy Radtke, EPFL

Philippe Cassegrain, Direktor, Clinique Générale-Beaulieu

2.Von links nach rechts:

Michel R. Walther, General Direktor, Clinique de La Source
Catherine Labouchere, ISREC Stiftung

Yves Paternot, ISREC Stiftung
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UNTERSTUTZTE PROJEKTE >...

«INTERNATIONAL
SUMMER RESEARCH PROGRAM »

Wahrend acht Wochen (6. Juli - 28. August 2009) hatten
vier Studenten die Gelegenheit, das Lebenin einem Labor
des Schweizerischen Instituts fiir experimentelle Krebs-
forschungunterder Anleitung eines erfahrenen Forschers
zu teilen und ein Projekt in einem Forschungsbereich, der

BEHANDELTE THEMEN

Cemile Kilig, Leila Laredj
Gruppe Professor Peter Beard

Interaktion des adeno-assoziiertem Virus (AAV)
mit PML-NBs

AAV ist ein kleines, nicht-pathogenes Virus, welches
Menschen infiziert. Wenn das Virus die Zelle infi-
ziert, wird eine Signalkaskade dhnlich einer DNS-
Schadigung aktiviert, obwohl keine Schaden in der
Wirts-DNA direkt vorliegen. Diese Reaktion kann
zum Tod der Tumorzellen fuhren. Der nukleare pro-
myelozytischen Leukdmie-Kérper (PML-NB) ist ein
subnuklearer Proteinkomplex, welcher in zahl-
reiche zellulare Prozesse involviert ist, einschliel-
lich Onkogenese, durch DNS-Schdden ausgeldste
Signalkaskaden, virale Infektionen sowie Interferon-
signale. In der Tat sind PML-NBs in antiviralen
Reaktionen involviert, wodurch diese zu bevorzug-
ten Zielen wdhrend einer Virusinfektion werden.
Mit Hilfe von Immunzytochemie und Immunprdzi-
pitation wurden in dieser Arbeit die moglichen
Wechselwirkungen zwischen AAV und den PML-NBs
untersucht.

Die Ergebnisse der Immunfluoreszenz und konfoka-
ler Mikroskopie zeigten, dass es moglich war, eine
Kolokalisation zwischen den PML-NBS und des AAV-
Replikationsprotein Rep78 nachzuweisen. Immuno-
prdzipitationsanalysen wiesen darauf hin, dass keine
direkte Interaktion zwischen dem PML-Protein und

sie interessierte, erfolgreich durchzufiihren. Diese sehr
bereichernde Erfahrung erlaubte ihnen, Ideen zu
bekommen, neue Techniken zu erfahren und die ersten
Verbindungen zu knipfen, welche die Basis kiinftiger
internationaler Zusammenarbeit sein kénnten. Nach
Ablauf dieses Programms konnten sie ihre Arbeiten an
einem Minisymposium, das am 27. August 2009 auf dem
EPFL Campus stattfand, vorstellen.

Repy8 stattgefunden hatte. Demnach deutet es
darauf hin, dass die Interaktion indirekt ist. Dieses
Ergebnis bedarf jedoch weiterer Untersuchungen.

Grzegorz Majka, Marian Caikovski
Gruppe Professorin Cathrin Brisken

Die Rolle von RANKL und WNT4 in der Brustdriise

Vermehrte Progesteronexposition erhoht das Brust-
krebsrisiko. Das Mausmodel erlaubt uns die Wirk-
ungen dieses Hormones auf die Brustdrise zu stu-
dieren. Brustepithelzellen, die den Progesteronre-
zeptor haben, kommunizieren mit Zellen, die ihn
nicht haben, indem sie Proteine wie RANKL und
Wnt-4 sezernieren und damitauch die Transkription
in diesen Zellen verandern.

Im Rahmen dieses Programms haben wir unter-
sucht, ob RANKL an der Regulierung einiger Gene,
die von Progesterone kontrolliert werden und im
Brustkrebs verdndert sind, beteiligt ist.
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> WISSENSCHAFTLICHER NACHWUCHS

BEHANDELTE THEMEN

Hicham Mahboubi, Nathalie Piazzon
Gruppe Professor Daniel Constam

Bedeutung von P-bodies fiir die Aktivierung von
Wnt/B-catenin Signalen

Der Wnt/B-catenin Signalleitungsweg kontrolliert
viele Zellschicksale wdhrend der Embryonalent-
wicklung und bei Erwachsenen. Eine Ubermdssige
Aktivierung solcher Signale stimuliert das Wachstum
von diversen Tumoren, sowie die Bildung von poly-
zystischen Nieren. Polyzystisches Nierenwachstum
wurde neulich vom Constam Labor nach gezielter
Ausschaltung des Bicc1 Gens in Mdusen beobachtet,
wobeidas von Bicc1 kodierte Protein Bicaudal-C eine
Komponente des Wnt/g-catenin Signalleitungswegs
blockiert. Dieser Prozess bedarf anscheinend der
Interaktion von Bicaudal-C mit sogenannten «Proces-
sing bodies», welche fiir den Abbau von ausgedien-
ten Ribonukleinsduren zustdndig sind. Es stellte
sich somit die Frage, ob und auf welche Weise
solche P-bodies benétigt werden, um Wnt Signale
zu aktivieren, und ob Bicaudal-C fir die Mobilisie-
rung von P-bodies zustandig ist.

Zoltan Spiro, Yemima Budirahardja,
Simon Blanchoud
Gruppe Professor Pierre Gonczy

Entwicklung von neuen biologischen Werkzeugen,
die die Analyse der zelluldren Polaritdt von
C. elegans erlauben

Die Zellpolaritat ist ein wichtiger Faktor fir die nor-
male Funktion von Zellen, und der Verlust dieser
Polaritdt charakterisiert zahlreiche Tumore beim
Menschen.

Die Proteine PAR wurden im Modell-Organismus C. ele-
gans entdeckt und sind fir die Zellpolaritdt bei allen
Tieren entscheidend, einschliesslich des Menschen.
Das Projekt von Zoltan Spiro bestand darin, Werk-
zeuge zu entwickeln, um die Einfithrung der Zellpola-
ritdt im Frihembryo von C. elegans besser zu analy-
sieren. Insbesondere hat er Werkzeuge erzeugt, die
spdter erlauben werden, die Dynamik der Proteine
PAR besser zu analysieren und zu verstehen, wie die
Polaritdt der Zellen bei C. elegans und beim Menschen
sichergestellt wird.

«CROSS ROADS »

Symposium 2009 der Fakultdt fir Lebens-
wissenschaften, EPFL, Lausanne, 2.-4. September 2009

Diese Konferenz wurde fir die Er6ffnung des neuen
Gebdudes der Fakultat fir Lebenswissenschaften orga-
nisiert und stellte gleichzeitig die Ankunft des Schweize-
rischen Instituts fir experimentelle Krebsforschung in
der EPFL dar. Um die Transdisziplinaritdt der neuen
Fakultdat zu unterstreichen, umfassten die wissenschaft-
lichen Prasentationen Themen, die fiir die verschiedenen
Institute von Interesse waren. Die Themengebiete um-
fassten dabeiinsbesondere «die zellularen Regulations-
mechanismen» und das «molekulare Design und Verste-
hen lebender komplexer Systeme».

An diesem Event nahmen international renommierte
Forscher teil. Junge Forscher hatten dabei Gelegenheit,
sich mit den eingeladenen und teilnehmenden Wissen-
schaftlern auszutauschen, was fur ihre Karriere wichtig
sein kann.

Douglas Hanahan, Direktor des Schweizerischen
Instituts fir experimentelle Krebsforschung an der EPFL
Yves Paternot, Prasident der ISREC Stiftung

«4. WISSENSCHAFTLICHE TAGE
DES CLARA»

Cancéropdle Lyon Auvergne Rhone-Alpes - Archamps,
Haute-Savoie, 24. und 25. Mdrz 2009

An diesen beiden Tagen konnten die franzésischen und
Schweizer Krebsforscher ihre laufende Arbeiten vorstel-
len und Gber die neuesten Fortschritte der Grundlagen-,
klinischen und translationnellen Forschung diskutieren.
300 Wissenschaftlerinnen und Wissenschaftler nahmen
an dieser Konferenz teil.
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STIPENDIEN >...

« EXTERNE » STIPENDIEN

Bei dieser Art von Stipendium erhélt die ISREC Stiftung
einen bestimmten Betrag einer privaten Person, eines
Vereins oder einer Institution und birgt fir die Nutzung
der vollen Summe an das zugewiesene Projekt. Sie kon-
trolliert die Verwaltung dieses Stipendiums.

STIPENDIUM
«ECHEC AU CANCER DE LA BROYE »

Dieses Stipendium wurde mit Fr. 50000.-
in Mdrz 2009 fiir ein Jahr ausgestattet.

Simon Blanchoud fiihrt seine Arbeiten im Labor

von Professor Pierre Gonczy, Schweizerisches Institut
fir experimentelle Krebsforschung, Fakultdt

fir Lebenswissenschaften, EPFL durch.

Quantitative Analyse und mathematische Modellierung
der Polarisation in C. elegans Embryonen

Einleitung: Die Polaritdt in einer Zelle kann mit einem
Kompass verglichen werden, der die Himmelsrichtung
anzeigt. Diese Polaritat ist wichtig fur viele Zellen und
zeigt zum Beispiel Darmzellen, auf welcher Seite sie
Nahrstoffe absorbieren, und auf welcher Seite sie sie
wieder abgeben. Zudem ist die Polaritat bedeutend fur
die Organisation von Organen wie der Haut, um innen
und aussen zu unterscheiden. Die Zellpolaritdt ist so
essentiell, dass ihr Verlust hdufig gleichbedeutend mit
dem Zelltod oder unkontrolliertem Wachstum ist. Somit
zeigen die Mehrzahl der Krebserkrankungen epithelialen
Ursprungs (wie Hautkrebs) auch eine gestorte Zellpola-
ritat.

Die Proteine, welche die «zellulare Himmelsrichtung»
festlegen, sind bekannt, und unter ihnen sind auch die
«PAR» Proteine. Sie wurden in dem Modell-Organismus
C. elegans entdeckt, bei welchem sechs dieser Proteine
gefunden wurden (PAR-1 bis PAR-6). Obwohl uns also die
Himmelsrichtungen und ihre Definitionen bekanntsind,
wissen wir noch nicht wie aus einer anfangs «gleichsei-
tigen» Zelle eine polarisierte Zelle wird.

C. elegans embryo

PAR-6 PAR-2

= ANTErior e POStErior g

Fadenwurm C. elegans (ca. 1 mm lang). Die Polarisierung wird hier in
den Embryonen erforscht, da bereits vor der ersten Zellteilung anterior
und posterior festgelegt ist.

Projektziel: Zunachst wird Simon Blanchoud basierend
auf experimentell ermittelten Daten ein Modellierungs-
Programm entwickeln, welches die Polarisierung der
Zelle simuliert. Dieses Programm beruht auf mathema-
tischen Gleichungen, sogenannten Differentialgleich-
ungen fir Reaktions-Diffusions-Systeme. Als Grundlage
dienen gemessene Werte aus Experimenten mit C. ele-
gans Embryonen wdhrend der Polarisation.

In einem zweiten Schritt wird er dann die Vorhersagen
von diesem Programm experimentell tberprifen, indem
die Startbedingungen in lebenden Zellen reproduziert
werden und das tatsdchliche Verhalten untersucht wird.
Somit kann er minimale Unterschiede zwischen Vorher-
sage und Zellverhalten nutzen, um die Gleichungen zu
verbessern, und diesen Prozess gegebenenfalls wieder-
holen, bis die Vorhersagen fur alle gewdhlten Bedingun-
gen befriedigend sind.

Die Entwicklung dieses Polarisations-Simulators ermo-
glicht ein besseres Verstdandnis dieses Prozesses in C.
elegans Embryonen, welches sich auf alle Zelltypen
Ubertragen lasst. Zusdtzlich kann das Programm auch
als Werkzeug fur verwandte Forschungsfragen benutzt
werden. Der Simulator dient auch als Grundlage fur das
Verstdndnis wie Polaritdtstorungen in Zellen entstehen,
und wie diese eventuell wieder korrigiert werden kon-
nen. Dieses Projektist ein erster Schritt zur Therapie von
Stérungen der Zellpolaritdt, und daher besonders rich-
tungsweisend fur die Anwendung in Krebszellen.
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> WISSENSCHAFTLICHER NACHWUCHS

STIPENDIUM
« RICHARD UND RITA BARME »

Dieses Stipendium wird seit Oktober 2008 mit Fr. 80 000.-
pro Jahrund flr eine Dauer von vier Jahren gewdhrt.

Larissa Angehrn fihrtihre Arbeiten im Labor

von Professor Joachim Lingner, Schweizerisches
Institut fir experimentelle Krebsforschung, Fakultdt
fir Lebenswissenschaften, EPFL, durch.

Beschreibung des Projektes: Molekulare
Zusammensetzung und Funktion von Telomeren

Die genetische Information jeder Zelle ist in Form von
DNS-Molekiilen (Deoxyribonukleinsdure) in Chromoso-
men verpackt. Die Enden der Chromosomen werden
durch die Telomere geschitzt. Dies sind spezialisierte
Strukturen, die aus Nukleinsauren und Proteinen beste-
hen. Telomere sind bedeutend fur die Stabilitdt von
Chromosomen und spielen eine wichtige Rolle in der
Krebsbiologie. Wahrend jeder Zellteilung verkiirzen sich
die Telomere, da die zellulare Maschinerie nicht in der
Lage ist die Chromosomenenden vollstandig zu verdop-
peln. Nach einer bestimmten Anzahl von Teilungen wer-
den die Telomere zu kurz und senden der Zelle ein
Warnsignal um deren Vermehrung zu stoppen. Somit
haben Telomere die Funktion einer molekularen Uhr
und limitieren dadurch die Anzahl an Teilungen einer
Zelle. Durch die Aktivierung von Mechanismen, welche
Telomere verldngern, kann das Warnsignal fur kritisch
kurze Telomere verhindert werden. In diesem Falle wer-
den Zellen unsterblich und haben die Fahigkeit sich
unendlich zu teilen, was zur Bildung von Krebs fithren
kann.

In unserem Labor sind wir daran interessiert, die mole-
kularen Mechanismen zu verstehen, welche Telomer-
ldange und deren Funktion in normalen und krebsartigen
Zellen regulieren. Dazu entwickeln wir neue Methoden
um telomerassoziierte Proteine zu identifizieren. Die
Methode sollte es erlauben, die zellspezifische Protein-
zusammensetzung der Telomere von unterschiedlichen
Zellen zu unterscheiden - zum Beispiel von normalen
und krebsartigen Zellen. Damit kann dieses Projekt
Informationen liefern, welche erlauben, die Rolle und
Regulation von Telomeren in Krebszellen besser zu ver-
stehen. Langerfristig konnte die Identifizierung von
neuen telomerbindenden Proteinen Angriffsziele in der
Behandlung gegen Krebs aufdecken.

Bisherige Resultate: Identifizierung von neuen
Telomerassoziierten Proteinen

Um neue telomerassoziierte Faktoren zu entdecken,
entwickelten wir eine Methode fur die Isolation von
Telomeren. Dies erlaubt anschliessend die Identifi-
zierung der dort vorhandenen Proteine. Diese Proteine
konnen miteinander und/oder mit telomerspezifischen
Nukleinsduren interagieren. In einigen Fdllen sind diese
Interaktionen instabil und deshalb schwierig nachzu-
weisen. Aus diesem Grund beinhaltete unser Protokoll
einen Schritt, welcher alle Interaktionen in einer Zelle
stabilisiert. Dadurch sollte dieses Protokoll auch telo-
merbindende Proteine identifizieren, die nur vortiberge-
hend, indirekt und/oder schwach mitdem Telomerinter-
agieren und deshalb bisher nicht gefunden wurden. Mit
der etablierten Methode haben wir bereits erfolgreich
und spezifisch Telomer-DNS und -Proteine aus humanen
Krebszellen isoliert. Zudem konnten wir mit dem Proto-
koll signifikante Unterschiede in der Hdufigkeit eines
bekannten Proteins an kurzen und langen Telomeren
feststellen. Diesdemonstriert, dass die Methode sensitiv
genug ist, um Unterschiede an Telomeren aus verschie-
denen Zellen aufzudecken. Mit unserem Protokoll sollte
es deshalb méglich sein, Variationen in der Protein-
zusammensetzung von Telomeren aus verschiedenen
Zellen festzustellen, wie zum Beispiel wenn sich eine
gesunde Zelle zu einer Tumorzelle entwickelt.

Chromosomen (rot) einer Krebszelle (HeLa) wahrend
der Metaphase des Zellzyklus. Die Telomere sind griin gefdrbt.
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> WISSENSCHAFTLICHER NACHWUCHS

«ISREC» STIPENDIEN

Die «ISREC-Stipendien» oder finanzielle Hilfen der
ISREC-Stiftung fiir eine Doktorarbeit werden fir vier
Jahre an die besten Kandidatinnen oder Kandidaten,
die an Doktorandenprogrammen aus den Bereichen
Biologie oder Medizin teilnehmen, vergeben.

Diese Stipendien werden fiir eine Dauer von vier
Jahren mit Fr. 80000.- pro Jahr gewdhrt.

Silvia Wirth fuhrtihre Arbeiten im Labor von Professor
Freddy Radtke, Schweizerisches Institut fir
experimentelle Krebsforschung, Fakultdt fir Lebens-
wissenschaften, EPFL, durch.

Beschreibung des Projektes: Die Funktion von HES1
in T-Zell Leukdmie

T Zellen sind Blutzellen, die Teil des Immunsystems
unseres Korpers sind. Ihre Funktion besteht einerseits
darin, spezifisch Zellen abzutdten, die als «fremd»
erkannt werden (zum Beispiel Virus-infizierte Zellen)
und andererseits andere Blutzellen bei der Abwehr von
Krankheiten und Infektionen zu unterstitzen. Eine be-
stimmte Form von Krebs, die von unreifen T Zell - Vor-
lduferzellen ausgeht, ist als T- Zell akute lymphatische
Leukdamie (T-ALL) bekannt. Diese Krankheit kommt vor-
wiegend bei Kindern und Jugendlichen vor. Durch ver-
besserte Chemotherapie ist es zwar moglich, 80% der
T-ALL Patienten zu heilen, jedoch haben Patienten, die
einen Ruckfall dieser Krankheit erleiden, eine schlechte
Prognose. Deshalbist es von besonderer Bedeutung, die
molekularen Signalwege, die der Entwicklung dieser
Krankheit, aber auch der Behandlung von Rickfall-
Patienten zu Grunde liegen, aufzuklaren und zu verste-
hen. Vor 18 Jahren wurde eine chromosomale Trans-
lokation in einer geringen Zahl von humanen T-ALL
Patienten festgestellt, die zur konstanten Aktivierung
der Notcha Signaltransduktionskaskade fiihrt. Notcha
ist ein Rezeptor, der an der Zell-Zell- Kommunikation
beteiligtist und, vergleichbar mit einer Antenne, Signale
von auflen ins Zellinnere Ubertrdgt. Sobald Notch akti-
viert wird, werden bestimmte Gene ein-und andere
abgeschaltet, um das Zellverhalten wie zum Beispiel
Wachstum, Migration oder Differenzierung zu steuern.
Im Jahr 2004 konnte die Gruppe um Jon Aster in Boston
zeigen, dass die Mehrheit (> 50%) von T-ALL Patienten
geringfligige Verdnderungen innerhalb der Notch
Rezeptoren aufweisen (sogenannte Punktmutationen),
was zu irrtimlicher Aktivierung dieser Signaltransduk-
tionskaskade und deshalb zu Krebs fuhrt. Diese Studie
setzte den Notchi Signaltransduktionsweg ins Zentrum
der T-ALL Pathogenese.

Die Funktion von HES1in Notch induzierter T-ALL

Sobald Notchi in T-Zellen aktiviert wird, wird eine be-
stimmte Anzahl von Genen eingeschaltet. Hes1 ist eines
dieser Gene. Hes1 ist ein Transkriptionsfaktor, dessen
Aufgabe es ist, andere Gene negativ zu regulieren. Das
Projekt von Silvia Wirth besteht darin, die Funktion von
Hes1 in Notcha induzierter T-Zell Leukamie aufzukldren.
Wir haben begonnen, dies in zwei verschiedenen Maus-
modellen zu untersuchen, welche T-ALL entwickeln und
somit die menschliche Krankheit imitieren.

Leukdmische Zellen im Blut

Dievorldufigen Resultate sind sehr vielversprechend und
zeigen, dass Hes1 sowohl fur die Entwicklung als auch fur
die Aufrechterhaltung von T-ALL essentiell ist. Eine wich-
tige Aufgabe von Silvia Wirth ist es, die Gene zu identifi-
zieren, die negativ von Hes1 reguliert werden und durch
ihre Abwesenheit zur Krankheit beitragen. Deshalb
konnte die Aktivierung von solchen Genen den Krank-
heitsverlauf mildern. Hes1 scheint ein wichtiger Faktor
in Mausmodellen zu sein, aber ist dies auch fir T-ALL im
Menschen der Fall? Um diese Frage zu beantworten,
wollen wir die Funktion von Hes1 in humanen T-ALL
Zelllinien, sowie in primdren humanen Tumorproben
untersuchen. Eine weitere spezifische Aufgabe ist es, ein
humanes T-ALL Xenotransplantationsmodell zu etablie-
ren, um herauszufinden, ob die Inhibierung von Hes1
eine Auswirkung auf den Krankheitsverlauf der humanen
T-Zell Leukdmie hat.
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TRANSLATIONELLE FORSCHUNG

IDENTIFIZIERUNG VON NEUEN
ANTI-TUMORALEN THERAPEUTISCHEN
ANGRIFFSPUNKTEN

Diese Forschungsunterstiitzung im Umfang
von ungefdhr Fr. 700 000.- pro Jahr wurde im 2005
flr eine Dauer von fiinf Jahren gewdhrt.

Forschungsgruppen von Professoren Michel Aguet
(ISREC/EPFL) und Ivan Stamenkovic (Universitédt
Lausanne/CHUV), in Zusammenarbeit mit der
Technologieplattform fiir biomolekulares Screening
(EPFL)

Dieses Kooperationsprojekt begann mit der Untersu-
chung von biologischen Prozessen in soliden Tumoren,
in Bereichen, in welchen Tumorgewebe mit angrenzen-
dem gesundem Gewebe in Berithrung kommt. Es gibt
mannigfaltige Hinweise dafir, dass das sogenannte
Tumorstroma, welches von gesundem Bindegewebe
und nicht vom Tumor abstammt und ihm als Stltzge-
webe dient, vom Tumorgewebe stimuliert und aktiviert
werden und sowohl Tumorwachstum wie auch Tumor-
ausbreitung und -infiltration férdern kann. Die moleku-
laren Mechanismen, die diesen Vorgdngen zugrunde lie-
gen, sind noch weitgehend unbekannt, bieten aber
potentielle therapeutische Opportunitdten. Die beiden
Gruppen haben mit gemeinsamen Techniken in zwei
Mausmodellen von Prostata- und Dickdarmkrebs Tumor-
gewebe disseziert und Gene identifiziert, welche prafe-
rentiell an den Berthrungszonen zwischen Tumor und
umliegendem Stromagewebe exprimiert werden und
deren Expression mit schlechter Prognose von men-
schlichen Tumoren korreliert.

Im vergangenen Jahr konzentrierten sich die Arbeiten
der Gruppe von Professor Stamenkovic auf die Charak-
terisierung von Securin, einem Protein, welches bekann-
terweise bei der Zellteilung, speziell bei der Aufteilung
der Chromosomen auf die Tochterzellen, mitwirkt.
Securin ist bei bosartigen Tumoren besonders an der
invasiven Tumorfront stark iberexprimiert. Um die Rolle
dieses Proteins bei der Tumorausbreitung zu ergriinden,
wurden systematisch Partnerproteine gesucht und
dabei ein neuer Mechanismus aufgedeckt, welcher den
Transport endosomaler Vesikel und die Sekretion von
Proteinen reguliert und in Tumoren abnormal funktio-
niert. Es wird nun weiter untersucht, inwieweit diese
Deregulierung die Tumorinvasion und -ausbreitung for-
dert und therapeutisch klinisch von Relevanz sein kénnte.

Die Arbeiten der Gruppe von Professor Aguet galten der
Aufkldrung der Rolle von Bclg bei der Kontrolle der
Tumorzelldifferenzierung. Dieses Protein ist ein Bestand-
teil einer biochemischen Signalkette, welche bekann-
terweise bei Dickdarmtumoren, aber auch bei vielen
anderen Tumoren, abnorm aktiviert ist und zur Tumor-
entstehung beitragt. Die Hemmung dieses Proteins in
einem Mausmodell von Dickdarmkrebs bewirkt interes-
santerweise, dass sich Tumore zwar weiter entwickeln,
aber ihre malignen Zige weitgehend verlieren. Das
Protein scheint ein ganzes Programm zu kontrollieren,
welches Zelldifferenzierung aus Stammzellen reguliert
und so den Differenzierungsgrad von Tumoren beein-
flusst. Der Differenzierungsgrad korreliert haufig mit
der Bosartigkeit eines Tumors, seiner Empfindlichkeit
auf Chemotherapie und damit mit der Krankheitspro-
gnose. Diese Untersuchungen sollen nun auf mensch-
liche Tumore ausgedehnt werden, um zu tUberprifen,
inwieweit diese Beobachtungen allgemeinere Gultigkeit
besitzen. Auch soll spezifisch abgeklart werden, inwie-
weit die Abschwdchung maligner Eigenschaften die
Empfindlichkeit auf konventionelle Chemotherapie zu
steigern vermag.
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ORGANISATION

DIE ISREC STIFTUNG, frither Schweizerisches Institut fiir experimentelle Krebsforschung, wurde am 18. Juni 1964
unter dem Einfluss ihres Prasidenten Herrn Rodolphe Stadler und ihres Direktors und Mitbegriinders Professor
HenriIsliker gegriindet. Die Stiftung wird gemdss den Bestimmungen der Artikel 8off des SchweizerischenZivilgesetz-
buches geleitet. Sie untersteht der Aufsicht des Bundes und ist im Handelsregister des Kantons Waadt eingetragen.

Die Stiftung besteht aus folgenden Organen:

DER STIFTUNGSRAT

Der Stiftungsrat ist das hochste Verwaltungsorgan der
Stiftung. Er besteht aus ordentlichen (delegierten) Mit-
gliedern und ausserordentlichen (frei gewdhlten) Mit-
gliedern; er bestimmt die Mittel und ernennt seine
Mitglieder, diejenigen des wissenschaftlichen Rates, der
Direktion, sowie der Rechnungsrevision. Dariber hinaus
verabschiedet er das jahrliche Budget und die Jahres-
rechnung der Stiftung.

Prdsident
Herr Yves ). Paternot
> Verwalter, Lausanne

Ordentliche Mitglieder (Delegierte)

Prof. F. Cavalli

> Reprdsentant des Wissenschaftlichen Rates

> Direktor des 10SI (Istituto Oncologico della Svizzera
Italiana), Bellinzona

Prof. Patrick Francioli

> Reprdsentant der UNIL (Universitat Lausanne)

> Dekan der biologischen und medizinischen Fakultat,
UNIL, Lausanne

Prof. Didier Trono

> Reprdsentant der EPFL (Ecole Polytechnique
Fédérale de Lausanne)

> Dekan der Fakultat fir Lebenswissenschaften,
EPFL, Lausanne

Ausserordentliche Mitglieder (frei gewdhlte)
Prof. Heidi Diggelmann
> Honorarprofessorin, Universitat Lausanne, Lausanne
> Frihere Prasidentin des Forschungsrates
des Schweizerischen Nationalfonds (1997-2004), Bern
Dr Gérard Escher
> Berater, EPFL, Lausanne
Frau Catherine Labouchére
> Juristin, Abgeordnete des Grossen Rates des Kantons
Waadt, Gland
Prof. Thomas Zeltner
> Direktor, Bundesamt fiir Gesundheit, Bern

DER WISSENSCHAFTLICHE RAT

Der wissenschaftliche Rat setzt sich aus international

renommierten Forschern aus verschiedenen Bereichen

der Krebsforschungzusammen. Er erarbeitet die wissen-

schaftliche Strategie und identifiziert Forschungs-

projekte, die

> den Wissenstransfer beglnstigen

> die Zusammenarbeit zwischen Grundlagenforschung
und klinischer Forschung begtinstigen

>den wissenschaftlichen und akademischen
Nachwuchs férdern.

Er Uberwacht die Forschungsarbeiten und garantiert

deren wissenschaftliche Qualitat.

Er schafft eine Vernetzung der wissenschaftlichen und

akademischen Welt und fordert die Beziehungen mit

den pharmazeutischen Unternehmen mit dem Ziel,

Absatzwege flir die ausgewdhlten Projekte zu finden.

Prasident

Prof. Franco Cavalli

> Direktor des 10SI (Istituto Oncologico della Svizzera
Italiana), Bellinzona

Mitglieder

Prof. Adriano Aguzzi

> Direktor, Institut fir Neuropathologie,
UniversitdtsSpital Zurich, Zurich

Prof. Martin Fey

> Direktor, Klinik und Poliklinik fir Medizinische
Onkologie, Inselspital, Bern

DIE DIREKTION

Die Direktion wahlt mit Hilfe des Wissenschaftlichen
Rates die zu unterstitzenden Forschungsprojekte aus
und unterbreitet ihre Vorschlage dem Stiftungsrat. Sie
erarbeitet und schldgt eine Fundraising-Strategie vor
und tbernimmtdie Aufgaben, dieihr durch den Stiftungs-
rat zugeteilt werden.

Herr Jean-Marc Tissot, Direktor

DIE RECHNUNGSREVISION

Die Rechnungsrevision, dessen Aufgaben durch das Gesetz
zugeteilt werden, wird durch den Stiftungsrat ernannt.
Sie wird fur ein Jahr gewdhlt. Das Mandat 2009 wurde
Ernst & Young, einer von der Schweizer Treuhdnder-
kammer anerkannten Treuhandgesellschaft, anvertraut.
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FINANZEN

EINNAHMEN

Die ISREC Stiftung wird im Wesentlichen durch testamentarische Verfligungen, private Spenden sowie Ertrdge
aus ihrem Vermoégen finanziert. Am 31. Dezember 2009 betrug das Vermdégen der Stiftung ungefdhr Fr. 33 Millionen.

DIE ISREC STIFTUNG IM 2009 - EINIGE ZAHLEN

Summe der zugeteilten finanziellen Unterstiitzungen Fr. 1012000.-
> Summe fiir den wissenschaftlichen Nachwuchs Fr. 252000.-

Stipendium «Echec au Cancer de la Broye» Fr.  50000.-

Stipendium «Fondation Richard et Rita Barmé» Fr.  80000.-

Stipendium «ISREC Stiftung» Fr.  80000.-

Sommerfortbildungskurs fir vier Studenten Fr.  16000.-

Unterstiitzung zweier wissenschaftlicher Konferenzen Fr.  26000.-

> Summe fiir die translationelle Forschung Fr. 760000.-

Fonds fiir das Projekt «Identifizierung von neuen
anti-tumoralen therapeutischen Angriffspunkten»

-Technologieplattform fir biomolekulares Screening Fr. 197600.-
- Dickdarmkrebsforschung Fr.  410400.-
- Prostatakrebsforschung Fr. 152000.-
Total erhaltene Spenden, Legate, externe Stipendien im 2009 Fr. 1888396.-
25 Spontanspenden von Privatpersonen Fr.  85295.—
14 Spenden von Unternehmen, Vereinen, Stiftungen Fr. 287776.-
3 Spenden flr externe Stipendien Fr. 276000.-
232 Spenden im Gedenken an Verstorbene Fr.  49096.—
8 Legate, Erbschaften Fr. 1190229.-
Organisationskapital Fr. 25780000.-
Fondskapital (Zweckgebundene Fonds) Fr. 7250000.-




ISREC STIFTUNG JAHRESBERICHT 2009

[HRE UNTERSTUTZUNG FUR
DIE ISREC STIFTUNG

EINE SPENDE LEISTEN

Da das Budget der ISREC Stiftung ausschlieRlich von privaten Spenden oder Legaten abhdngt, ist Ihr Beitrag
von besonderem Wert und erlaubt uns weiterhin Krebsforschungsprojekte und den wissenschaftlichen Nachwuchs
in der Schweiz zu férdern.

Sie kdnnen unseren Auftrag auf verschiedene Weise unterstiitzen:

> Einzelspenden
Die ISREC Stiftung verwendet diese Spenden nach den jeweiligen strategischen Prioritdten unter Berticksichtigung
ihres Auftrages.

> Patenschaft eines Forschers
Durch die Patenschaft eines Doktoranden, eines jungen Professors oder eines Post-Doktoranden in ausgewadhlten
Forschungsprojekten auf nationalem Niveau ermdglichen Sie ihre/seine Ausbildung als Forscher weiterzufihren.

Klein oder gross - jede Spende ist wichtig.
HERZLICHEN DANK FUR IHRE UNTERSTUTZUNG

Fondation ISREC
Route de la Corniche 4 / CH-1066 Epalinges s/Lausanne

CCP 10-3224-9 (IBAN CH55 0900 0000 1000 3224 9)
ou UBS, 1002 Lausanne (IBAN CH11 0024 3243 G020 3554 0)
ou BCV, 1001 Lausanne (IBAN CH03 0076 7000 U032 9261 3)

STEUERLICHE ABZUGE

> Steuern auf nationaler Ebene

Esistein Abzugvon bis zu 20% des gespendeten Betrages vom Reineinkommen moglich, sofern sich die Leistungen
auf einen Betrag von mindestens Fr. 100.- belaufen.

> Steuern auf kantonaler Ebene

Die auf der Homepage der Stiftung Zewo (www. zewo.ch) aufgefthrten Informationen sind fir alle Stiftungen mit
rein offentlichem Zweck gultig.

STEUERLICHE BELASTUNG DER ISREC STIFTUNG

Die ISREC Stiftung ist von Bundes-, Kantons- und Gemeindesteuern sowie Steuern auf Spenden und Erbschaften
befreit und wird als Institution mit rein 6ffentlichem Zweck betrachtet.
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GOLDBUCH > DANKSAGUNG

Seit 1964 haben sehr viele Spenderinnen und Spender das ISREC unterstiitzt. Mir [hrer Subvention,
Ihrer Spende oder [hrem Legat haben sie der Krebsforschung geholfen. Ihr Beitrag, bescheiden oder
bedeutend ist fiir uns von besonderem Wert. Dafiir HERZLICHEN DANK!!

Mebhr als 500 Spenderinnen und Spender sind in unserem Goldbuch eingetragen :

BEITRAGE VON MEHR ALS 1 MILLION FRANKEN

Eineanonyme Spende/eine anonyme Erbschaft, Lausanne/Frau Annette B, Vevey/Frau Hilda D, Colombier /Herr Dimitri D, Pully / Frau Johannette G, Lausanne/Frau Jeanne H, Neuenburg
/Helmut Horten Stiftung, Lugano/ Frau Henriette H.-C, Lausanne / Herr Jean-Pierre H, St Imier / Krebsliga Schweiz, Bern / Lartek Limited, Bermudas / Leenaards Stiftung, Lausanne/ Loterie
Romande, Lausanne/ Frau Marie M., Marin / Porthos Stiftung, Vaduz / Frau Judith P, Lausanne / Herr Eric S, Neuenburg / Sevastopoulo Fonds, Lausanne / Kanton Waadt

BEITRAGE ZWISCHEN FR. 100 000.- UND 1 MILLION FRANKEN

Zweiunddreissig anonyme Spenden / Kanton Aargau / Frau Charlotte B, Romanel / Frau Dina Henriette B, Vevey / Kanton Bern / Frau Adelhaid Gertrud B, Hilterfingen / Frau Elise B, Chailly-
s/Montreux / Cableries et Tréfileries de Cossonay / Frau Anne-Marie C, La Tour-de-Peilz / Ciba-Geigy AG, Basel / Copley May Stiftung, Genf/ Frau Ida d'A, Lausanne / Herr Henri D, Monaco / Frau
Clara D, Montreux / Frau Doris Ursula D, St-Sulpice / Herr Marcel D, Lausanne / Echec au cancer de la Broye, Payerne / Frau Elisabeth E, Genf/ Frau Bertha F, Yverdon / Alfred Fischer Stiftung,
Lausanne / Frau Lilia F, Lausanne / Kanton Freiburg und Ligue fribourgeoise contre le cancer / Frau Esmeralda G. Lausanne / Kanton Genf / Herr Louis G, Prilly / Frau Andrée G,, Pully / Gygi-
Beguin Fonds, Lausanne /Herr René H, Lausanne / Herr Georg Philip H, Leipzig / Hoffman-La Roche & Co, Basel / Frau Marguerite -K, Lausanne / Frau Alice ), Pully /Kanton Jura/ Frau Consuela
K, Lausanne/Municipalité de Lausanne/Frau Marthe L, Lausanne/ Ligue vaudoise contre le cancer, Lausanne/ Frau Laura L, Spanien/ Herr Karl Heinz M., Krienz / Frau Marie-Louisa M., Corsier
/ Medic Stiftung, Genf / Frau Odette M, Lausanne / Herr Roland M, Cugy / Frau Louisa M, Lausanne / Frau Alice N, Neuenburg / Nestlé SA, Vevey / Kanton Neuenburg / Frau Marie-Louise P,
Lausanne / Herr Franz P, Coppet / Jacqueline Petit Stiftung, Lausanne / Herr Pierre P, Estavayer-le-Lac / Frau Marthe P, Lutry / Frau Elisabeth P, Neyruz / Frau Louise Q, Renens / Frau Nina R,
Pully / Herr Edouard-Marcel S, Lausanne / Herr und Frau S-B, Siders / Frau Georgette S, Genf / Frau Rosalie S, Montreux / Kanton St-Gallen / Michel Tossizza Stiftung, Lausanne / Fraulein
Suzanne-Marie T, Payerne / Charles Veillon Stiftung, Lausanne /Frau Evelyne V, Lausanne / Frau Nina W. Lonay / Kanton Wallis / Prof. Dr h.c. René W. (Castolin SA), St-Sulpice / Frau Mona W, Genf
/Frau Gertrud Z, MUnchenstein / Herr Walther Willy Z, Montreux / Kanton Zurich

BEITRAGE ZWISCHEN FR. 50 000.- UND FR. 100 000.-

Neun anonyme Spenden/ Frau Alice A, Moutier / Frau Yvette A, Vevey/ Frau Marie B, Pully / Frau Rachelle B, Montreux / Kanton Basel-Land / Herr Ernesto B, Genf / Frau Liliane B, Lausanne /
Frau Germaine B-R, Aubonne / Herr Giovanni B, Lausanne / Centrale Suisse des Lettres de Gages (Pfandbriefzentrale), Bern / Frau Violette C, Lausanne / Frau Alice E. C, Orbe / Herr Marcel C,
Lausanne / Frau Teresa C-R, Zirich / Frau Martine D, Lausanne / Herr Jean D,, Biel / Frau Raymonde D, Morges / Frau Fernande D-A, Les Cullayes / Jules & Iréne Ederer-Uehlinger Stiftung, Bern
/EmounasStiftung/Ernst &Young (friher Lemano), Lausanne/Frau Marie E-B, Crans-prés-Céligny / Fabrique de Cables Electriques, Cortaillod / Frau Arlette F, Vevey / Frau Dorothea G, Lausanne
/ Frau Lidia G, Echallens / Frau Liliane G, Aubonne / Frau Renée H, Lausanne / Frau Marie Juliette Simone H, Genf / Herr Jean-Charles H, Genf / Frau Margarete ], Lausanne / Prof. Gustave J,
Zurich /Frau Marie-Louise |, Renens / Krebsliga Wallis, Siders / La Suisse Assurances, Lausanne / Frau Hedwige Meinrada L-G./ Frau Raymonde M, Lausanne / Frau Marianne M, Lausanne / Herr
Eugen M-M, Kilchberg / Frau Andrée P, Lausanne / Frau Madeleine P, Bulle / Frau Gabrielle R, Aubonne / Frau Anne-Marie S, Romanel / Tetra Laval International, Pully / Frau Anne-Marie U, La
Chaux-de-Fonds / Frau Corinne W, Lausanne / Herr Pierre Z, Lausanne

BEITRAGE ZWISCHEN FR. 5000.—- UND FR. 50 000.-

Siebenundzwanzig anonyme Spenden/Frau Marie A-D, Lausanne /Action cancer des boulangers/Herr Georges A, Colombier-sur-Morges/Herr Emile A, Auvernier /Albion House Ltd, Lausanne
/Alcoa International SA, Lausanne/ Dr. Etienne A, Lausanne / André & Cie SA, Lausanne / Kanton Appenzell Ausserrhoden / Association des Cableries Suisses, Zurich / Frau Charlotte B, Prilly /
Frau Yvonne Edmée B, Auvernier / Banque Vaudoise de Crédit, Lausanne / Herr Aimé B, Boudry / Frau Elisabeth B, Lausanne / Herr Maurice B, Lutry / Baumgartner Papiers SA, Lausanne / Frau
Fidela B, Clarens / Frau Mireille B, Pully / Frau Jeanne B, Romanel / Bhema Vaduz Stiftung, Neuenburg / Frau Nicky B, Bulle / Frau Rosa B, Cossonay / Frau Emma B, Bern / Bobst & Fils SA,
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