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EINLEITUNG
INTRODUCTION



Seit stolzen 35 Jahren widmet sich die St. Anna Kinder-
krebsforschung mit unermiidlichem Einsatz ihrem Ziel:
Krebserkrankungen bei Kindern heilbar zu machen. Auf
unserer Reise, diesen Traum in die Realitat umzusetzen,
haben wir im Konzert mit anderen fihrenden Forschungs-
instituten und Kliniken beeindruckende Meilensteine
erreicht, denn das, was in den 1960er-Jahren noch als uto-
pisch galt, ist heute unsere strahlende Wirklichkeit: Die
Gesamtiiberlebensrate von Kindern mit Krebs ist seit
damals in den meisten industrialisierten Landern von

30 % auf uber 80 % gestiegen. Aus diesem Grund haben
wir fur unser Jubildum das Motto ,Griff nach den Sternen
gewahlt. Es steht fiir das Streben nach ehrgeizigen Zielen
und nach dem heute noch scheinbar Unmdglichen, wie

es einst als Grindungsgedanke formuliert wurde: ,Lasst
uns den Traum trdumen, dass alle Kinder geheilt werden.”

Um diesen Traum wahr werden zu lassen, engagieren sich
unsere mittlerweile 14* Forschungsgruppen in einem
breiten Spektrum an Forschungsgebieten, von der
molekularen Grundlagenforschung der Entstehung und
Biologie von Kinderkrebserkrankungen tiber wegwei-
sende bioinformatische Analysen, innovative klinische
Studien und Statistikdesigns bis hin zur Entwicklung
wirksamer Immuntherapien (z. B. CAR-T-Zell-therapien)
und individualisierten Behandlungen (sogenannte
Prazisionsmedizin). Dass dies mdglich ist, ist vor allem
auch unserem erfolgsbegrindeten Wachstum zu ver-
danken. In den letzten Jahren durften wir exzellente inter-
nationale Forscher:innen als neue Principal Investigators
bei uns begrifBen, darunter beispielsweise Davide
Seruggia, einen aufstrebenden Stern in der Epigenetik-
forschung bei kindlichen Leuké&mien. Im Bereich der
Immunologie freuen wir uns unter anderem iiber das neu
etablierte Christian Doppler Labor (Leitung: Manfred
Lehner), das uns die Moéglichkeit bietet, CAR-T-Zell-
therapien weiterzuentwickeln und maBgeschneiderte
Therapien fiir Patient:innen zu ermoéglichen.

Um jedoch nicht nur nach den Sternen zu greifen, sondern
sie auch wirklich zu erobern, brauchen wir eine Vielzahl
herausragender Talente. Deshalb haben wir zusatzlich
zu den neuen Principal Investigators junge, aufstrebende
Wissenschafter:innen in unser Team aus nunmehr

36 Landern aufgenommen und die Infrastrukturen fiir
Doktorand:innen und PostDocs verbessert. Zusammen
mit einigen dieser wissenschaftlichen Expert:innen
konnten wir herausragende Stipendien einwerben,
wahrend unsere etablierten Mitarbeiter:innen zahlreiche
weitere renommierte nationale und internationale
Forderungen fiir sich gewinnen konnten.

Besonders stolz sind wir auf nunmehr drei hochdotierte
,European Research Council (ERC)"-Grants, die wir an
der St. Anna Kinderkrebsforschung zwischenzeitlich
beherbergen. Dank dieser bedeutenden, hochkompeti-
tiven und renommierten Férderungen der EU kdnnen wir
visiondre Forschungsprojekte vorantreiben, um wirklich
einen Unterschied im Leben junger Patient:innen zu
bewirken. Mithilfe eines dieser ERC Grants, verlichen an
Eleni Tomazou, kénnen wir einen aggressiven Knochen-
tumor (Ewing-Sarkom) im Labor nachstellen, in Blut-
proben Tumorspuren nachweisen und die Erkrankung
und deren Therapie intensiv erforschen. Davide Seruggia
wurde ebenfalls mit einem ERC Grant ausgezeichnet, der
es nun ermoglicht Leukdmien ndher auf den Zusammen-
hang zwischen nicht-kodierenden Gen-Sequenzen und
Blutkrebs zu untersuchen. AuBerdem erhielt Kaan Boztug
einen ERC Grant, der uns hilft, zu erforschen, wie Stor-
ungen im Immunsystem zur Krebsentstehung beitragen.
Diese bahnbrechenden Projekte bilden einerseits das
Fundament fiir die Entwicklung weiterer innovativer
Therapien und andererseits fiir die Entscheidung, wann
welche Vorsorgeuntersuchungen bei Kindern mit sehr
seltenen Immunstérungen, die mit Krebspradisposition
vergesellschaftet sind, durchgefiihrt werden sollen. Die
St. Anna Kinderkrebsforschung steht damit an der Spitze
der internationalen Forschungslandschaft im Bereich
Krebs bei Kindern und Jugendlichen und bei seltenen
Krankheiten, was sich zusétzlich zu den Preisen und
Forderungen in der stetig wachsenden Anzahl an wissen-
schaftlichen Ergebnissen der letzten Jahre widerspiegelt.

Immer starker an Bedeutung gewann in den letzten
Jahren vor allem die Prazisionsonkologie. Mit unserem
klinischen Forschungsprogramm zur akuten myeloischen
Leukamie (AML) streben wir danach, frithzeitig Erkennt-
nisse Uber die Ursachen des Krankheitsverlaufs oder der
Therapieresistenz bei allen Patient:innen zu gewinnen.
Nur so kénnen wir rechtzeitig handeln und wirksame
GegenmaBnahmen ergreifen. Auch im Bereich solider
Tumoren haben wir erfolgreiche Kooperationsprojekte
aufgebaut und setzen uns dafiir ein, innovative Ansatze
fur zukiinftige Krebsimmuntherapien bei kindlichen
Krebserkrankungen zu entwickeln. Unser Programm zur
Krebspradisposition bei Kindern errichteten wir vor dem
Hintergrund, dass erbliche Komponenten eine bedeutende
Rolle in der Entwicklung kindlicher Tumoren spielen.
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In all unseren Unternehmungen ist Zusammenarbeit der
Schliissel zum Erfolg. So gibt es einen traditionell und iber
die Jahre intensiven Austausch mit den Fachexpert:innen
der Labdia, die unter der Leitung von Thomas Lion
spezialisierte Diagnostikverfahren anwenden, weiter-
entwickeln und verbessern. Mit gebiindelten Kraften
tiberschreiten wir aber auch die Grenzen zwischen

den Disziplinen, um Neuland zu betreten und wissen-
schaftliche Durchbriiche zu erreichen. Dabei kénnen wir
auf ein stetig wachsendes Netzwerk nationaler und
internationaler Kooperationspartner:innen zahlen, die
alle dasselbe Ziel verfolgen: Krebs heilbar zu machen.

Ein weiterer Schliissel zum Erfolg ist unser laufendes
Bestreben, Forschung und klinische Praxis durch eine
enge Zusammenarbeit mit dem St. Anna Kinderspital
untrennbar miteinander zu verbinden. Dadurch stellen
wir sicher, dass unsere Forschungsergebnisse so schnell
wie moglich bei den Patient:innen angewendet werden
konnen. Erreicht haben wir dies unter anderem durch
die Schaffung klarerer Strukturen fiir im Spital engagierte
Kliniker:innen am Krankenhaus, die gleichzeitig an der
St. Anna Kinderkrebsforschung tatig sind, und durch
die Bereitstellung geeigneter Strukturen fiir Medizin-
student:innen, die ihre Doktorarbeit an unserem Institut
absolvieren. Auch fiir neue und innovative klinische
Studien haben wir fir noch reibungslosere Ablaufe in
Partnerschaft Sorge tragen kénnen.

Erfolg bestatigt sich oft in organischem, strukturiertem
Wachstum von Organisationen. In den letzten Jahren hat
die St. Anna Kinderkrebsforschung dank der groBziigigen
Unterstiitzung unserer Spender:innen sowie der Einwerb-
ung von Drittmitteln eine GréBe und Komplexitat erreicht,
die eine strukturelle Veranderung erforderten. Mit der
Griindung der St. Anna Kinderkrebsforschung GmbH -
einer gemeinniitzigen Tochtergesellschaft des Vereins -
wurde das Forschungsinstitut in eine eigene Rechtsper-
sonlichkeit tiberfihrt, um damit neben den regulatori-
schen Vorgaben und einer modernen, klaren Governance

auch Effizienz, Flexibilitat und Stabilitat zu gewéahrleisten.

oo o Z%

Die St. Anna Kinderkrebsforschung hat zudem eine um-
fassende Erneuerung in strategisch wichtigen Bereichen
der administrativen Grundlagen des Forschungsinstituts
eingeleitet, mit dem Ziel, neue State-of-the-Art-Anwen-
dungen und Workflows in den Bereichen Digitalisierung,
Prozessoptimierung und Organisations- und Personal-
entwicklung einzusetzen, die sich durch viele Bereiche der
Administration ziehen. Dies entlastete nicht nur Wissen-
schafter:innen von Verwaltungsaufgaben, sondern stellte
auch sicher, dass Spendengelder weiterhin effizient und
zielgerichtet eingesetzt werden.

Seit der Griindung der St. Anna Kinderkrebsforschung
konnten unsere Forscher:innen, Kliniker:innen und jene
mit einer Doppelrolle sowie unsere Diagnostiker:innen
die individuellen Schicksale vieler junger Patient:innen
verfolgen. Den meisten konnte bereits geholfen werden.
Um auch allen, die noch auf ihre gesunde Zukunft warten,
Hoffnung und Heilung zu bringen, greifen wir unbeirrt
nach den Sternen.

Das auBergewdhnliche Umfeld von ,,St. Anna“ mit

seinen hervorragenden wissenschaftlichen und klinischen
Ressourcen wird durch die vielen groBziigigen Spen-
der:innen, die Mitglieder des Unterstiitzungskomitees,
die engagierte Arbeit unseres ehrenamtlichen Vor-
standes und des wissenschaftlichen Beirats ermdglicht,
die uns seit vielen, vielen Jahren treu begleiten. Mit
dieser starken Unterstiitzung im Riicken sind alle
Menschen an der St. Anna Kinderkrebsforschung und

im St. Anna Kinderspital bereit, jeden Tag mit Herzblut
und Leidenschaft ihren Beitrag leisten, um den ,Griff
nach den Sternen“ auch mit jedem individuellen Beitrag
realistischer werden zu lassen und ihnen naher zu
kommen - eine Tatsache, die unsere lange Tradition in
unserem Bestreben nach Ho6chstleistungen kennzeichnet.

Kaan Boztug Jérg Biirger Leo Kager
Wissenschaftlicher Direktor & Geschaftsfithrer Finanzdirektor und Geschaftsfihrer Institutsleiter
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KINDERKREBS IN OSTERREICH
CHILDHOOD CANCER IN AUSTRIA

Krebserkrankungen bei Kindern und Jugendlichen sind
sehr selten. In Osterreich erkranken jedes Jahr etwa
200 Kinder bis zum vollendeten 14. Lebensjahr und
etwa 100 Jugendliche an Krebs. Das sind weniger als
ein Prozent aller an Krebs Erkrankten in Osterreich.

Mit etwa 60 % bei Kindern und 45 % bei Jugendlichen sind
Leukdmien, Lymphome und Tumore des Zentral-
nervensystems die haufigsten Kinderkrebsarten.

Diese sind fiir mehr als die Halfte aller Sterbefalle von
Kindern und Jugendlichen verantwortlich.

Die Uberlebenswahrscheinlichkeit hat in den letzten
Jahren zugenommen. So liegt das beobachtete Langzeit-
tiberleben eines an Krebs erkrankten Kindes oder
Jugendlichen in Osterreich aktuell iiber 80 %.

Dadurch gewinnen sowohl eine mdglichst schonenden
Behandlung ohne Verminderung der Uberlebenschancen
und die Optimierung der Nachsorge ehemaliger padiat-
rischer Krebspatient:innen zunehmend an Bedeutung.

TUMOR LOCALIZATION IN CHILDREN AND ADOLESCENT

Cancer in children and adolescents is very rare. In
Austria, about 200 children up to the age of 14 and 100
adolescents are diagnosed with cancer every year. This
is less than one percent of all cancer patients in Austria.

With about 60% in children and 45% in adolescents,
leukemias, lymphomas and tumors of the central nervous
system are the most common types of childhood cancer.
These account for more than half of all deaths in children
and adolescents.

Survival has increased in recent years. Thus, the
observed long-time survival of a child or adolescent
suffering from cancer in Austria is currently above 80%.

As a result, both the gentlest possible treatment without
reducing the chances of survival and the optimization
of follow-up care for pediatric cancer survivors are
becoming increasingly important.

Austria (Annual average 2008-2017), excluding malignant melanoma
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Lymphomas

Tumors of the central
nervous system

Neuroblastoma and tumors of
the peripheral nervous system

Retinoblastoma
Renal tumors l 1

Liver tumors

Bone tumors

Muscle and connective
tissue tumors

Germ cell tumor

Carcinomas (excluding
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16 Source: STATISTIK AUSTRIA, Osterreichisches Krebsregister (19.1.2022) und Todesursachenstatistik.

UNGLEICHHEITEN BEI DER BEHANDLUNG VON KINDERKREBS
INEQUALITIES IN THE TREATMENT OF CHILDHOOD CANCER

In Europa allgemein betragt die Uberlebensrate etwa
80%, in Landern mit geringerem Durchschnitts-
einkommen sind die Zahlen noch niedriger (WHO Report
2022: Childhood cancer inequalities in the WHO Euro-
pean region). Der Fortschritt bei der Behandlung von
Kinderkrebs ist also nicht iberall gleich. Die St. Anna
Kinderkrebsforschung hat es sich daher zum Ziel gesetzt,
die bestmogliche Versorgung fiir alle krebskranken
Kinder und Jugendlichen weltweit voranzutreiben.

In Europe in general, the survival rate is about 80%,

and in widening countries with lower-middle income,

the survival rates are even lower, resulting in inequalities
in the treatment progress of childhood cancer (WHO
report 2022: Childhood cancer inequalities in the WHO
European region). Scientists at St. Anna CCRI have
therefore set themselves the goal of advancing the

best possible care for all children and adolescents with
cancer worldwide.
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HIGHLIGHTS

Die Etablierung eines padiatrischen Prazisionsonkologie-
programms als wesentliche Sdule des Instituts steht seit
einigen Jahren im Forschungsfokus. In einem Bottom-up
Prozess haben sich unsere Forschungsgruppen ge-
meinsam mit Kooperationspartner:innen zusammen-
geschlossen, um gruppeniibergreifend individualisierte
Forschungs-, Diagnostik und Therapieprogramme fiir
kindliche Tumoren zu entwickeln. Im Jahr 2022 wurde
der Fokus auf folgende Schwerpunkte gelegt: Die Er-
stellung von Biobanken zu Forschungszwecken, also

die Sammlung von seltenen Tumorproben und damit
assoziierten Daten und Hintergrundinformationen. Das
ermoglicht neue Erkenntnisse tiber die Entstehung und
den Verlauf von Krankheiten und kann zur Entwicklung
neuer therapeutischer Anséatze oder wirkungsvollerer
Methoden der Pravention fiithren. Ziel ist die konstante
Verbesserung der Diagnostik, z.B. durch die Erforschung
neuer Biomarker, um rechtzeitig und individualisiert
behandeln zu kénnen. Ein weiterer Pfeiler der padiatri-
schen Prazisionsonkologie, der an Wichtigkeit zunimmt,
ist die Tumorpradispositionsforschung. Aufgrund einer
erblichen Veranlagung kann ein erhohtes Risiko be-
stehen, an Krebs zu erkranken. Tumoren im Kindesalter
treten bei einem signifikanten Anteil der Patient:innen
in Verbindung mit genetischen Tumorpradispositionen
auf, und die St. Anna Kinderkrebsforschung steht bei der
Erforschung dieses Phdnomens an vorderster Front. An
unserem Institut wurden bereits mehrere neue Tumor-
pradispositionssyndrome erstmals beschrieben und in
hochrangigen Fachzeitschriften veroffentlicht.

Die Zusammenarbeit zwischen Forschung und klinischer
Praxis wurde im Jahr 2022 noch weiter intensiviert. So
kénnen Forschungsergebnisse so schnell wie moglich
auf die Patient:innen libertragen werden. In 2022 wurden
daher klare Strukturen fiir Arzt:innen des St. Anna
Kinderspitals geschaffen, die gleichzeitig Forscher:innen
an der St. Anna Kinderkrebsforschung sind. Weiters
wurde gemeinsam mit der Medizinischen Universitat
Wien ein Schema fir Medizinstudent:innen entwickelt,
die ihre Doktorarbeit an unserem Institut absolvieren.
Dartiiber hinaus wurde die Organisation klinischer
Studien verbessert, um einen noch reibungsloseren
Ablauf bei der klinischen Forschung zu ermdglichen.

20

Erfolg zeigt sich oft in einem organischen, gesunden
Wachstum. In den letzten Jahren hatte das Institut dank
Spenden und der Einwerbung von Drittmitteln eine
GréBe und Komplexitat erreicht, die eine strukturelle
Veranderung notwendig machte, ndmlich die Grindung
der St. Anna Kinderkrebsforschung GmbH, einer ge-
meinniitzigen Tochtergesellschaft des Vereins. Die
Uberfiihrung des Forschungsinstituts in die Rechtsform
einer Gesellschaft machte es stabiler, effizienter und
flexibler, wahrend die ehrenamtlichen Organe des
Vereins ihre Aufsichtspflichten in fiir beide Seiten klaren
Strukturen erfiillen konnten. So konnte 2022 beispiels-
weise die Erneuerung strategisch wichtiger Bereiche der
Administration des Forschungsinstituts abgeschlossen
werden. Es stehen nun neue State-of-the-Art-Anwen-
dungen und Workflows in den Bereichen Digitalisierung,
Prozessoptimierung und Organisationsentwicklung zur
Verfligung. Das inkludierte eine Restrukturierung des
Facility Managements, sowie Modernisierungen in
anderen administrativen Abteilungen und im Buchhal-
tungs- und Controllingsystem. Die neue IT-Infrastruktur
mit verbesserter Sicherheit wurde ebenfalls 2022 fertig-
gestellt und auditiert. Darauf aufbauend kann nun ein
neues Bioinformatikzentrum etabliert werden. Auch das
Qualitatsmanagement-Team durchlief mehrere Audits
mit besseren Resultaten als zuvor. Eines der Highlights
hier war die erfolgreiche Einreichung zur Akkreditierung
von Labdia GmbH, der Diagnostik-Tochterfirma der

St. Anna Kinderkrebsforschung, im September 2022.

FORDERUNGEN

Dr. Sabine Taschner-Mandl und Kolleg:innen aus der
Gruppe Tumorbiologie gewannen eine Forderung fiir ein
Einzelprojekt des Osterreichischen Wissenschaftsfonds
FWPF. Ziel des Projektes ist es, Tumormetastasen durch
multimodale Bildgebung zu kartieren, um die Hetero-
genitat von Nerventumoren im Kindesalter und deren
Mikroumgebung besser zu verstehen. Untersucht wird
das Neuroblastom, ein Tumor des peripheren Nerven-
systems, der vor allem Kinder und Jugendliche betrifft.
Metastasen sind bei diesen Patient:innen sehr hdufig mit
schlechten Uberlebensraten verbunden. Die Kartierung
der Ausbreitung von Tumorzellen kann helfen, die Diag-
nose zu verfeinern und die Behandlung dieser Tumoren
in Zukunft zu verbessern.

Zwei weitere FWF-Einzelprojekte gingen an Dr. Davide
Seruggia, Leiter der Gruppe padiatrische Leukdmiebio-
logie und sein Team. Im ersten Projekt geht es darum,
Schwachstellen von Krebserkrankungen zu finden, die
von MYC angetrieben werden, einem Protein, das dafiir
bekannt ist, das Tumorwachstum zu férdern. Seruggia
und Kolleg:innen wollen diesen wichtigen Krebsregula-
tor ausschalten, indem sie auf Komponenten von SAGA
abzielen, einem Proteinkomplex, der eng mit MYC ver-
bunden ist. Da padiatrische Leukamie und Neuroblastom,
zwei der hdufigsten Krebsarten bei Kindern, bekannter-
maBen von MYC angetrieben werden, ist die Entwicklung
neuer Strategien zur Unterbrechung seiner Aktivitat in
Krebszellen von groBter Bedeutung. Im zweiten FWF-
Einzelprojekt erforscht Seruggia gemeinsam mit Dr. Ana
Kutschat neue epigenetische Faktoren, die mit dem Risiko,
an Leukamie im Kindesalter zu erkranken, verbunden
sind. Im Rahmen des Projektes sollen die Mechanismen
von neuen leukdmiepradisponierenden Mutationen auf-
geklart werden. Dr. Kutschat wurde auBerdem von der
European Hematology Association (EHA) und dem
European Bioinformatics Institute (EBI) des European
Molecular Biology Laboratory (EMBL) fiir ein Trainings-
programm ausgewdahlt. Damit ist sie eine von nur 20
beglinstigten jungen Wissenschafter:innen, die am
Computational Biology Training in Hematology (CBTH)
Programm 2023 teilnehmen kann. Dariiber hinaus
gewann sie ein hochst prestigetrachtiges Marie-Curie
(MSCA) Postdoc-Stipendium der Europdischen
Kommission. Ana Kutschat erhielt das Stipendium fiir
ihr Projekt ,,High-resolution dissection of non-coding
determinants of disease".

Aus dem 1000-Ideen-Programm des FWF 2022 gingen
ebenfalls zwei Férderungen an Wissenschafter:innen
der St. Anna Kinderkrebsforschung. Ziel des Programms
ist die Forderung von ,,vollig neuen, gewagten oder
besonders originellen Forschungsideen, die auBerhalb
des aktuellen wissenschaftlichen Verstandnisses liegen."
Der neue Ansatz des Projektes von Dr. Florian Halbritter,
Leiter der Gruppe Entwicklungsbiologie & Krebs-
genomik, zielt darauf ab, maschinelles Lernen direkt in
die Versuchsplanung und -durchfiihrung zur Herstellung
spezifischer Zelltypen aus Stammzellen zu integrieren

— mit dem Ziel, auch Krebszellen umzuprogrammieren.
Dr. Artem Kalinichenko aus der Gruppe Immunschwéche,
Krebsveranlagung & Prazisionsonkologie des wissen-
schaftlichen Direktors der St. Anna Kinderkrebs-
forschung, Univ.-Prof. Dr. Kaan Boztug, wurde ebenfalls
mit einem 1000-Ideen-Stipendium ausgezeichnet. Er
untersucht Einflussmoglichkeiten auf den anormalen
Tumorstoffwechsel, indem er immunogene krebs-
spezifische Stoffwechselprodukte, Medikamente und
medikamentendhnliche Molekiile identifiziert, die fiir
die Immuntherapie genutzt werden kénnten.

Univ.-Prof. Dr. Kaan Boztug und Dr. Irinka Castanon
erhielten zwei FWF-Einzelprojektforderungen zum
Thema seltene Erkrankungen des Immunsystems. Beide
Projekte zielen nicht nur darauf ab, den Betroffenen
konkret zu helfen, sondern auch die genauen Mechanis-
men von Immundefekten aufzudecken: Im Projekt , Lost
in Translation - Den Ursachen von Ubersetzungsfehlern
auf der Spur" wird eine bestimmte Untergruppe von
nicht-ribosomalen Proteinen detailliert charakterisiert,
um ihre regulatorische Rolle fiir die Ribosomenfunktion
unter normalen und pathologischen Bedingungen zu
entschliisseln. Ribosomen sind komplexe Zellfabriken,
die kodierende RNA ibersetzen, um Proteine herzu-
stellen, und ihre Dysregulation kann zu schweren
seltenen Immunkrankheiten fithren. Die Entschliisselung
der Funktion dieser nicht-ribosomalen Proteine in der
Ribosomenbiologie wird dazu beitragen, neue Strategien
fiir die Diagnose, Vorbeugung und Behandlung von
Ribosomen-assoziierten Immunkrankheiten zu entwickeln.
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Im zweiten Projekt zur Entschliisselung der Regulierung
der nicht-kodierenden RNA in der menschlichen Immun-
funktion und bei Krankheiten wird untersucht, wie RNA-
bindende Proteine nicht-kodierende RNA, die nicht in
Proteine tibersetzt werden, sowohl in physiologischen
Situationen als auch bei Patient:innen mit erblichen
Defekten des Immunsystems regulieren. Durch die
genaue Beschreibung der genetischen und molekularen
Pfade, die die RNA-bindenden Proteine steuern, kbnnen
neue zellulare Prozesse identifiziert werden, die zu
Immundefekten beitragen. Im Kampf gegen Hochrisiko-
Leukamie forderte der FWF das innovative Projekt
2ExTrAct AML"im Rahmen des Forderprogramms
»Klinische Forschung (KLIF). ExTrAct AML geht tiber
die etablierten Grenzen hinaus und untersucht die akute
myeloische Leukadmie (AML) bei Kindern und Jugendli-
chen. Individuelle Patient:innenprofile sollen friithzeitig
Aufschluss liber die Ursachen des Krankheitsverlaufs
oder der Therapieresistenz geben - und dariiber, wie
rechtzeitig gegengesteuert werden kann. Im Gegensatz
zu bisherigen Ansétzen enthalten diese Profile nicht nur
umfassende (epi-)genetische Signaturen der Leukamie-
zellen, sondern auch deren gestorte Signalwege und
Empfindlichkeit gegeniiber mehr als 100 Medikamenten
ermittelt durch eine neue und besonders prazise Methode,
die die Wirkung der Medikamente auf Krebszellen
untersucht (Pharmakoskopie). Die hochdotierte FWF-
Forderung geht an Univ.-Prof. Dr. Kaan Boztug und
Univ.-Prof. Dr. Michael Dworzak von der St. Anna Kinder-
krebsforschung gemeinsam mit Projektpartner Univ.-Prof.
Dr. Giulio Superti-Furga, wissenschaftlicher Direktor

des CeMM Forschungszentrums fiir Molekulare Medizin
der Osterreichischen Akademie der Wissenschaften.

Ein weiterer Erfolg aus dem Labor Boztug war der erst-
malige Verleih eines Postdoc-Stipendiums der Engelhorn-
Stiftung and Dr. Cheryl van de Wetering. Das Stipendium
von der Peter und Traudl Engelhorn Stiftung geht an
herausragende Nachwuchswissenschafter:innen. Im
Rahmen ihres zweijahrigen Stipendiums erforscht van
de Wetering eine neuartige angeborene Stérung der
Immunitat, die zu schweren Stérungen des Immun-
systems fiihrt und zu Krebs pradisponieren kann. Ziel

ist es, eine bessere, personalisierte Diagnose und
Behandlung fiir die schwerkranken jungen Patient:innen
zu finden, die von diesem Gendefekt betroffen sind.
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Nicht zuletzt erhielt Elise Sylvander, MSc, PhD-Studentin
im Christian Doppler Labor fliir CAR-T-Zellen der nédchsten
Generation unter der Leitung von Dr. Manfred Lehner

an der St. Anna Kinderkrebsforschungs und Dr. Michael
Traxlmayr (Leiter des externen Moduls an der Universitit
fiir Bodenkultur Wien) ein DOC-Stipendium der Osterrei-
chischen Akademie der Wissenschaften (OAW), um ein
Sicherheitssystem fliir CAR-T-Zellen zu entwickeln. Ziel
ihres Stipendiums ist die (Weiter-)Entwicklung eines mole-
kularen Einschalters, der es ermdglicht, therapeutische
CAR-T-Zellen zu aktivieren, nachdem sie dem Patienten
verabreicht wurden.

PREISE

Im Mai 2022 ernannte die Osterreichische Akademie der
Wissenschaften Univ.-Prof. Dr. Kaan Boztug zum korres-
pondierenden Mitglied. Insgesamt wurden 45 neue
Mitglieder gewahlt: 14 Forscherinnen und 31 Forscher
aus den verschiedensten Disziplinen der Geistes-, Sozial-
und Kulturwissenschaften sowie der Mathematik,
Natur-und Technikwissenschaften wurden fiir ihre
herausragenden wissenschaftlichen Leistungen mit der
Mitgliedschaft in der OAW ausgezeichnet.

Dr. Peter Peneder aus der Tumorepigenetik-Forschungs-
gruppe von Dr. Eleni Tomazou iiberzeugte die Jury

der Osterreichischen Gesellschaft fiir Molekulare Bio-
wissenschaften und Biotechnologie (OGMBT) mit seiner
herausragenden Publikation ,,Multimodal analysis of
cell-free DNA whole-genome sequencing for pediatric
cancers with low mutational burden" und erhielt den
ersten Platz bei den Life Science Research Awards
Austria 2022 in der Kategorie Excellence and Societal
Impact. In der preisgekronten Studie, die in Nature
Communications veroffentlicht wurde, nutzten er und
Kolleg:innen die charakteristischen epigenetischen
Signaturen von Tumoren im Kindesalter, um die Krank-
heit zu erkennen, zu klassifizieren und zu iberwachen.
Der neue Ansatz konnte als prognostischer Marker
eingesetzt werden, um zu liberwachen, welche Pa-
tient:innen auf eine Therapie ansprechen. Dies konnte
die personalisierte Diagnostik und moglicherweise
kinftige Therapien fir kindliche Tumore wie das
Ewing-Sarkom verbessern.

Dr. Eva Konig, Leiterin der Gruppe Tumor-Immunoediting
wurde mit dem Heribert-Konzett-Preis der Osterreich-
ischen Pharmakologischen Gesellschaft (APHAR)

fiir ihre wissenschaftliche Arbeit iiber die Interaktion
zwischen Immun- und Krebszellen ausgezeichnet. Der
Preis wird verliehen, um die Leistungen junger Wissen-
schafter:innen zu wiirdigen, die bereits eigenstandig

auf dem Gebiet der experimentellen und klinischen
Pharmakologie forschen, und um ihre Weiterentwicklung
zu férdern. Mit dem OGMBT Best Talk Award stand

Dr. K6nig weiter im Rampenlicht. Den Preis gewann sie
fiir ihren iiberzeugenden Vortrag iiber ,, Non-canonical
STAT1 signaling in natural killer cells”, der aufzeigt, wie
man natiirliche Killerzellen (NK) in ihrem Kampf gegen
Krebs starken kann.

Auch die Osterreichische Gesellschaft fiir Kinder- und
Jugendheilkunde (OGKJ) vergibt jahrlich drei Wissen-
schaftspreise fiir die besten Publikationen in den
Kategorien , Experimentelle, klinische und onkologische
Arbeiten"”. 2022 gingen alle drei Preise sowie das ,beste
Abstract der Tagung“ an die St. Anna Kinderkrebs-
forschung und das St. Anna Kinderspital. Der Preis fiir
die beste experimentelle Arbeit ging an Univ.-Prof.

Dr. Kaan Boztug, Senior Autor der Publikation “Germline
biallelic mutation affecting the transcription factor
Helios causes pleiotropic defects of immunity” (Shahin
et al. Sci Immunol. 2021). Kaan Boztug und Kolleg:innen
identifizierten einen bisher unbekannten Defekt in der
Hé&amatopoese (Blutbildung) und Immunitat. Dieser
entsteht durch einen biallelischen Gendefekt (d. h. einen
Defekt in beiden Kopien eines bestimmten Gens) in
Helios, einem nach dem griechischen Sonnengott
benannten Transkriptionsfaktor, d. h. einem Protein, das
fiir die Regulierung der Genexpression verantwortlich
ist. Wahrend im Laufe des Lebens erworbene somati-
sche Mutationen in Helios bei einigen Leukamien haufig
vorkommen, identifizierten die Forscher nun erstmals
eine Krankheit mit einem angeborenen Defekt und
klarten neue Funktionen von Helios auf. In der Arbeit
»Identification of germline monoallelic mutations in
IKZF2 in patients with immune dysregulation” von
Daniel Mayr, Doktorand in der Boztug-Forschungs-
gruppe, die auf der Konferenz als ,,Best Abstract” aus-
gezeichnet wurde, steht der Sonnengott Helios erneut
im Mittelpunkt der Immunschwécheforschung. Mayr et
al. konnten zeigen, dass mutierte monoallelische Helios-
Varianten ein gestortes Netzwerk von Interaktions-

partnern aufweisen. Diese neu entdeckte Keimbahn-
mutation in Helios stort seine Interaktion mit anderen
Proteinen. Dies wiederum wirkt sich negativ auf die
Immunitat aus, sodass die Immunantwort gegen Infekt-
ionen und Krebsvorlduferzellen beeintrachtigt wird.
Diese Erkenntnisse unterstiitzen kiinftige Bemiihungen
um die Entwicklung gezielter Behandlungen fiir Immun-
schwéche und boésartige Tumore.

In diesem Zusammenhang wurde auch der Vortrag
,Monoallelische und biallelische Keimbahnmutationen, die
den Transkriptionsfaktor Helios betreffen, verursachen
pleiotrope Defekte der Immunitat” von Daniel Mayr bei
der Tagung ausgezeichnet. Univ.-Prof. Dr. Christina
Peters, klinische Mitarbeiterin der St. Anna Kinderkrebs-
forschung und Oberarztin am St. Anna Kinderspital,
erhielt den Preis fiir die beste klinische Arbeit fiir ihre
Veroffentlichung , Total Body Irradiation or Chemotherapy
Conditioning in Childhood ALL: A Multinational,
Randomized, Noninferiority Phase III Study" (Peters et
al. J Clin Onclol. 2021). Die akute lymphoblastische
Leukamie (ALL) ist die haufigste Krebserkrankung bei
Kindern und im Allgemeinen mit der heutigen Chemo-
therapie heilbar. Wenn die Krankheit jedoch als
Hochrisiko-ALL eingestuft wird und eine Stammzell-
transplantation unumgénglich ist, ist die Ganzkdrper-
bestrahlung immer noch die Behandlung der Wahl

vor der Transplantation. Zu diesem Ergebnis kam die
FORUM-Studie, an der 35 Lander auf finf Kontinenten
teilnahmen. Der Preis fiir die beste onkologische Arbeit
ging an Dr. Ulrike Potschger, Leiterin der Statistik-Ab-
teilung in Ruth Ladensteins Gruppe Studien & Statistik
fiir integrierte Forschung und Projekte (S?IRP) fir die
Publikation ,Frequency and Prognostic Impact of ALK
Amplifications and Mutations in the European Neuro-
blastoma Study Group (SIOPEN) High-Risk Neuroblas-
toma Trial (HR-NBL1; Bellini, Poetschger, et al. J Clin
Oncol. 2021). Die Studie ergab, dass Neuroblastome, die
haufigsten soliden Tumoren auBBerhalb des Gehirns bei
Kindern, mit einem schlechteren Uberleben verbunden
sind, wenn sie genetische Verdnderungen im ALK-Gen
aufweisen und zur Hochrisikogruppe gehéren.
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WISSENSCHAFTLICHE PUBLIKATIONEN

Im Jahr 2022 wurden 75 wissenschaftliche Publikationen
im Namen der St. Anna Kinderkrebsforschung ver-
offentlicht. Eine Auswahl der einflussreichsten Arbeiten
sind geordnet nach Themenbereichen im Folgenden
zusammengefasst.

Solide Tumoren

Zum Thema Nerventumoren entdeckten Wissenschaf-
ter:innen der St. Anna Kinderkrebsforschung und der
Medizinischen Universitdt Wien eine vo6llig neue Funk-
tion jener Zellen, die Nervenfasern umgeben: Sogenannte
Schwann-Zellen locken nicht nur Immunzellen an, um
die Nervenheilung einzuleiten, sondern verhalten sich
auch selbst wie eine ,,Polizei”. Unter anderem schalten
sie wahrend des Nervenreparaturprozesses die Immun-
antwort rechtzeitig ab, um die Nervenfasern zu schiitzen.
Die Autoren stellen die Hypothese auf, dass dhnliche
Mechanismen das Wachstum von gutartigen Nerven-
tumoren bei Kindern verhindern kénnten (Berner et al.,
Glia. 2022).

Im Top-Journal Nature Genetics wurde eine Arbeit

unter Beteiligung von Dr. Sabine Taschner-Mandl und
Dr. Marie Bernkopf veroffentlicht. Die Autoren dieser
herausragenden Arbeit zeigen, dass zuféllige Vererbungs-
muster von Krebsgenen auBBerhalb des Chromosoms, d.h.
des Gerlists fiir die genetische Information im Zellkern,
zu schlechten Behandlungsergebnissen bei Patienten
beitragen (Lange et al., Nat Genet. 2022).

Die Gruppe LCH-Biologie, berichtete dariiber, dass der
Krebs-Inhibitor Vemurafenib als molekularer Ein-Aus-
Schalter fiir systemische Entziindungen bei der Langer-
hans-Zell-Histiozytose wirkt. Die Daten deuten darauf
hin, dass CD1A+CD207+-Histiozyten das Markenzeichen
von LLCH sind, dass aber auch andere BRAF-mutierte
Zellpopulationen wesentlich zur Morbiditat bei Patienten
mit Multisystem-LCH beitragen konnen (Eder et al.,
Blood Adv. 2022).

Dr. Dave Aryee und Univ.-Prof. Dr. Heinrich Kovar aus der
Gruppe Molekularbiologie solider Tumoren berichteten
in einem Review iliber die Rolle von langen nicht-kodie-
renden RNAs fiir die Pathogenese des Ewing-Sarkoms,
einem seltenen aggressiven Knochen- und Weichteilkrebs.
Die Suche nach neuen Biomarkern und potenziellen
therapeutischen Zielen fiir die Metastasierung von Krebs
und die Resistenz gegen Chemotherapeutika konzent-
riert sich zunehmend auf lange nichtkodierende RNAs
(IncRNAs). Die juingsten Fortschritte in der Genom-
analyse durch Hochdurchsatz-Sequenzierung haben
unser Wissen liber IncRNAs enorm erweitert und voran-
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getrieben. Dabei handelt es sich um nicht-proteinkodie-
rende RNA-Spezies mit vielfdltigen biologischen Funk-
tionen, die nachweislich bei vielen Krankheiten dys-
reguliert sind und sich als entscheidende Akteure bei
der Krebsentwicklung herausstellen. Das Verstdndnis
der verschiedenen Rollen von IncRNAs bei der Tumor-
entstehung und Metastasierung wiirde vielseitige Wege
zur Festlegung therapeutischer und diagnostischer Ziele
eroffnen (Aryee et al. Cells 2022).

Klinische Studien

Unter dem Motto Kinderleukdmie-Behandlung 2022 —
wo wir jetzt stehen und was es braucht — wurde der
erfolgreichen internationalen FORUM-Studie unter der
Leitung von Univ.-Prof. Dr. Christina Peters von der
wissenschaftlichen Zeitschrift Frontiers in Pediatrics ein
ganzes Forschungsthema zur akuten lymphoblastischen
Leukamie bei Kindern gewidmet. Das Schwerpunkt-
thema, koordiniert von Peters, enthélt 24 wissenschaft-
liche Artikel von 105 Autoren, die sich mit besser
vertraglichen Therapien mit allogener Stammzelltrans-
plantation und modernen Mdéglichkeiten der Heilung ohne
Stammzelltransplantation befassen (“Research Topic”
Allogeneic Hematopoietic Stem Cell Transplantation for
Children with Acute Lymphoblastic Leukemia in the

Era of Immunotherapy.

Wie Medikamente fiir Erwachsene aus der Gruppe der
MAP-Kinase-Inhibitoren auch bei krebskranken Kindern
weltweit standardisiert eingesetzt werden kénnen, wurde
in einer Stellungnahme im renommierten European
Journal of Cancer dargelegt (Pearson et al. Eur J Cancer.
2022). Die Autor:innen dieser Ubersichtsarbeit sind
Akteur:innen aus allen relevanten Bereichen, darunter
DDr. Caroline Hutter, Leiterin der Gruppe LCH-Biologie
und Arztin am St. Anna Kinderspital. Sie ist Expertin
flir die seltene padiatrische Krebsart Langerhans-Zell-
Histiozytose. Ihr Ziel ist es, wirksamste und vertrag-
lichste MAP-Kinase-Hemmer in einer klinischen Studie
zu testen, um so eine schnelle Marktzulassung und
Verfigbarkeit fir Kinder zu ermdglichen.Eine Studie
von Univ.-Prof. Dr. Andishe Attarbaschi vom St. Anna
Kinderspital und Kolleg:innen in Zusammenarbeit mit
der St. Anna Kinderkrebsforschung zeigte, dass eine
Stammzelltransplantation bei einer bestimmten Form
von Leukamie keinen Vorteil gegeniiber einer Chemo-
therapie bringt. Sie sollte daher bei diesen Patienten
nicht mehr als Standard eingesetzt werden.

In einem nachsten Schritt soll nun gepriift werden, ob
eine Immuntherapie fiir diese Gruppe nicht nur besser
vertraglich, sondern auch wirksamer ist als eine Chemo-
therapie (Attarbaschi et al., J Clin Oncol. 2022).

Eine Studie mit Univ.-Prof. Dr. Ruth Ladenstein als Ko-
Senior Autor untersuchte den klinischen Phéanotyp und
die Behandlung schwerer Neurotoxizitat bei Patient:in-
nen mit Neuroblastom, die in klinischen Studien mit
Dinutuximab Beta behandelt wurden (Wieczorek et al.,
Cancers (Basel) 2022). Schwere Neurotoxizitat wurde
am haufigsten bei Patient:innen beobachtet wird, die
Dinutuximab Beta gemeinsam mit subkutanem Inter-
leukin-2 (IL-2) erhielten. In Anbetracht des fehlenden
klinischen Nutzens von IL-2 in den bisherigen klinischen
Studien wird die Verabreichung von IL-2 zusammen mit
Dinutuximab Beta nicht empfohlen.

Eine prospektive, multizentrische Studie unter der Feder-
fihrung von Assoc. Prof. Dr. Anita Lawitschka vom

St. Anna Kinderspital und in Zusammenarbeit mit der

St. Anna Kinderkrebsforschung untersuchte die extra-
korporalen Photopherese im geschlossenen System bei
Kindern mit steroidrefraktarer akuter Graft-versus-Host-
Krankheit (GVHD). Es zeigte sich, dass der Einsatz des
Photopherese-Systems bei Kindern mit akuter GVHD
wirksam war, wobei sich bei mehr als der Halfte der
Patient:innen bis zum Tag 28 eine Verbesserung einstellte
und weitere Reaktionen iiber 12 Wochen beobachtet
wurden. Nur sehr wenige Nebenwirkungen waren

auf die Photopherese zurtlickzufiihren, und es wurden
keine neuen Sicherheitssignale beobachtet (Kitko et al.,
Transplant Cell Ther 2022).

Im Rahmen des oben erwahnten , Frontiers Research
Topics" berichteten Lawitschka und Ko weiters tiber den
aktuellen Stand beim Management der chronischen Graft-
versus-Host-Krankheit bei Kindern und Jugendlichen mit
ALL und stellten ein Modell fiir einen personalisierten
Behandlungsplan vor (Sobkowiak-Sobierajska et al.,
Front Pediatr 2022).

Leukadmien und Molekulare Mikrobiologie

Die mittels Durchflusszytometrie gemessene minimale
Resterkrankung (MRD) hat sich sowohl bei akuter
lymphatischer Leukdmie (ALL) und akuter myeloischer
Leukamie (AML) als starker prognostischer Faktor
erwiesen. Auf dem Gebiet der automatisierten MRD-
Quantifizierung sind maschinelle Lernverfahren auf dem
Vormarsch, um die subjektive und zeitaufwandige

manuelle Analyse von durchflusszytometrischen MRD-
Daten zu ersetzen. In einer Arbeit mit Senior Autor
Univ.-Prof. Dr. Michael Dworzak, Leiter der Gruppe
Immundiagnostik, wurde ein neuer halbliberwachter
Ansatz auf der Grundlage des sogenannten UMAP-
Algorithmus fiir die MRD-Erkennung vorgestellt, bei
dem nur Labels von blastfreien FCM-Proben verwendet
werden. Die Arbeit zeigte, dass die Vorzilige der automa-
tisierten MRD-Quantifizierung trotz einiger noch zu
bewaltigender Probleme auch bei AML voll ausgeschopft
werden kénnen (Weijler et al., Cancers (Basel) 2022).

Ein weiteres Beispiel fiir den Einsatz von kiinstlicher
Intelligenz in der medizinischen Forschung ist die Arbeit
»Automatisierte Identifizierung von Zellpopulationen

in Durchflusszytometriedaten mit Transformatoren."
Unter der Leitung von Dworzak stellten die Autor:innen
einen neuen Ansatz fiir ein neuronales Netzwerk vor,
das auf der Transformator-Architektur basiert und lernt,
Blastenzellen in einer Probe direkt zu identifizieren
(Wodlinger et al., Comput Biol Med 2022)

Die Forschungsgruppe Molekulare Mikrobiologie unter
der Leitung von Univ.-Prof. DDr. Thomas Lion, MSc,
berichtete in einer methodischen Arbeit iber die De-
kontamination von hochwirksamen Maskenfiltern vor
Atemwegserregern einschlieBlich SARS-CoV-2 durch
nichtthermisches Plasma. Es zeigte sich, dass nicht-
thermisches Plasma eine leistungsfdhige und wirtschaft-
liche Technologie zur effizienten Dekontamination von
Schutzfiltern und anderen empfindlichen Materialien mit
verschiedenen Atemwegserregern ist (Obrova et al.,
Front Bioeng Biotechnol 2022).

Bioinformatik, Modelle und Core Facilities

Senior Autor Dr. Martin Distel und sein Team von der
Core Facility Innovative Krebsmodelle publizierte
gemeinsam mit dem Christian Doppler Labor fiir CAR-T-
Zellen der nadchsten Generation neueste Daten liber
préaklinische Tests mit kiinstlich hergestellten chiméare
Antigenrezeptor-T-Zellen in Zebrafisch-Xenotrans-
plantaten. Diese haben sich als vielversprechende Immun-
therapie bei bosartigen B-Zell-Erkrankungen als wirksam
erwiesen. Derzeit werden groBe Anstrengungen unter-
nommen, um die Anwendung von CAR-T-Zellen auf
andere Krebsarten auszuweiten, die Wirksamkeit der
CAR-T-Zellen-vermittelten Abtétung von Krebszellen zu
erhéhen und mdégliche Nebenwirkungen der CAR-T-
Zelltherapie zu verringern. Daher besteht ein Bedarf an
praklinischen Modellen, um die vielen neuartigen CAR-
Designs zu testen. Traditionell werden Xenograft-Modelle
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der Maus verwendet, um die Wirksamkeit von CAR-T-
Zellen in vivo zu untersuchen. Diese Arbeit beschrieb

ein erganzendes Xenograft-Protokoll zur Prifung von
CAR-T-Zellen gegen menschliche Leukdmiezellen in
Zebrafisch-Embryonen. Das embryonale Zebrafisch-
Xenotransplantat verspricht ein schnelles und kosten-
effizientes Modell zu sein und bietet vor allem die
Moglichkeit, die Verteilung der CAR-T-Zellen und die
Abtétung von Krebszellen in vivo live zu beobachten
(Grissenbergeret al., Methods Cell Biol. 2022).

Eine weitere Arbeit von der gleichen Autorin aus dem
Labor Distel berichtete liber die Verwendung von
Xenotransplantaten in Zebrafischen fiir das Hochdurch-
satz-Wirkstoffscreening, um neue Kombinationstherapien
fiir bosartige Ewing-Sarkome zu entdecken. Die Autor:in-
nen identifizierten drei Wirkstoffkombinationen, die
gegen Ewing-Sarkom-Zellen wirksam sind und in einem
Mausmodell konnte die verbesserte Wirksamkeit der
Wirkstoffkombinationen im Vergleich zu Einzelwirkstoffen

bestatigt werden (Grissenberger et al. Cancer Lett. 2022).

Immunologie, Himatologie und Immuntherapie
Gemeinsam mit dem Institutsleiter Univ.-Prof. Dr. Leo
Kager veroffentlichten der wissenschaftliche Leiter des
Institutes, Univ.-Prof. Dr. Kaan Boztug und Team einen
wichtigen Fallbericht: ein mannlicher pakistanischer
Patient wurde mit einer pathogenen homozygoten Loss-
of-Function-Variante im Non-Homologous-End-Joining-
Faktor 1 (NHEJ1)-Gen identifiziert. Der Patient war
wachstumsverzdgert, litt an Mikrozehalie und wies eine
Klinodaktylie an beiden Handen und Hyperpigmentie-
rung der Haut auf. Weiters litt er unter wiederkehrenden

Atemwegsinfektionen. Er war flinfeinhalb Jahre alt, als
er mit refraktdrer Zytopenie und Monosomie 7 im Spital
aufgenommen wurde. Eine hdmatopoetische Stammzell-
transplantation wurde in Betracht gezogen, war aber
nicht durchfiihrbar, da kein geeigneter Spender zur
Verfligung stand. Bei den nachfolgenden Knochenmarks-
biopsien, die in jahrlichen Abstdnden wiederholt wurden,
wurde Monosomie 7 nicht mehr festgestellt. Stattdessen
tauchte siebeneinhalb Jahre spater ein neuer Klon mit
einem del(20q) auf, der in der Folgezeit stetig zunahm.
Parallel dazu verbesserte sich das Blutbild des Patienten,
das iber 20 Jahre lang stabil geblieben war, ohne dass
spezifische therapeutische MaBnahmen erforderlich
gewesen waren, allméhlich, und die Erythropoese-
assoziierte Dysplasie verschwand (Poyer et al. Front
Immunol. 2022).

In einer weiteren Studie von Univ.-Prof. Dr. Boztug und
Team wurden sechs Patient:innen identifiziert, die an
systemischem Lupus erythematodes, Immunthrombozyt-
openie oder EBV-assoziiertem hamophagozytischem
Lymphohistiozytose-Syndrom aufgrund einer Keimbahn-
mutationen im IKZF2-Gen litten. Diese Patient:innen
zeigten Symptome wie Hypogammaglobulindmie sowie
verminderte Anzahl von T-Follikelhelferzellen und NK-
Zellen. Die Single-Cell-RNA-Sequenzierung enthiillte
proinflammatorische Genexpression und T-Zell-Erschop-
fung bei einem Patienten. Diese Erkenntnis betont die
Bedeutung von Helios bei der Aufrechterhaltung der
Immunhomodostase und zeigt, wie Mutationen in diesem
Gen zu immunologischen Dysregulationen fiihren
konnen (Boztug et al, Blood adv. 2022).

Kaan Boztug Jérg Biirger Leo Kager
Wissenschaftlicher Direktor & Geschaftsfithrer Finanzdirektor und Geschaftsfihrer Institutsleiter
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RICHTLINIEN ZUR
SPENDENVERWENDUNG

Die St. Anna Kinderkrebsforschung wird zum tiber-
wiegenden Teil durch private Spenden finanziert. Fiir
den Betrieb des Forschungsinstitutes werden jahrlich
mehr als zehn Millionen Euro bendtigt, der Verein
verfiigt jedoch uber keine Basisfinanzierung durch die
offentliche Hand. Zuséatzliche Mittel werden im Rahmen
von kompetitiv ausgeschriebenen Projektférderungen
von anerkannten nationalen und internationalen
Stellen akquiriert.

Wir haben uns gegeniiber unseren Spender:innen

zu einer sparsamen und effizienten Verwendung der
uns anvertrauten Gelder verpflichtet. Die St. Anna
Kinderkrebsforschung ist gemaB § 22 Vereinsgesetz als
groBer Verein zu einer qualifizierten Rechnungslegung
und Aufstellung eines Jahresabschlusses verpflichtet.
Die Finanzgebarung und der Jahresabschluss werden
zudem jahrlich durch einen Wirtschaftspriifer geprift
und mit einem uneingeschrankten Bestdtigungsvermerk
versehen. Damit wird der sach- und zweckgemaéaBe
Umgang mit den erhaltenen Spenden sichergestellt
und bestéatigt.

SPENDENGUTESIEGEL UND STEUERLICHE
ABSETZBARKEIT

Seit dem Jahr 2002 tragt die St. Anna Kinderkrebs-
forschung als eine der ersten Organisationen Osterreichs
das Spendengilitesiegel der Kammer der Steuerberater
und Wirtschaftspriifer. Fiir die jahrliche Neuverleihung
auditiert ein Wirtschaftspriifer zusétzlich zur Abschluss-
prifung die transparente und ordnungsgemafBe Verwen-
dung der Mittel gemal den strengen Richtlinien des
Spendengilitesiegels.
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Auf Grundlage eines vom Bundesministerium fiir
Finanzen erlassenen Bescheides zahlt die St. Anna
Kinderkrebsforschung zum begiinstigten Empfanger-
kreis, sodass Spenden sowohl von der Lohnsteuer als
Sonderausgabe als auch von der Einkommensteuer
als Betriebsausgabe steuerlich absetzbar sind.

QUALITATSSICHERUNG DER

WISSENSCHAFTLICHEN ARBEIT

Das Forschungsinstitut verfiigt tiber ein Scientific
Advisory Board — ein Gremium aus externen Expert:in-
nen — mit der Aufgabe der laufenden Evaluierung der
wissenschaftlichen Arbeiten und Beratung der Instituts-
leitung. Dariiber hinaus werden regelmaBig neue
wissenschaftliche Projekte bei renommierten forschungs-
fordernden nationalen und internationalen Stellen
eingereicht und Forschungsergebnisse in international
anerkannten, wissenschaftlichen Journalen publiziert. In
regelmafBigen Abstdnden findet zusétzlich eine objektive
Beurteilung der wissenschaftlichen Leistung durch
ausgewiesene externe Fachleute auf dem Gebiet statt.
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MITTELHERKUNFT
SOURCE OF FUNDS
2021 2022
l. Spenden Donations
a) ungewidmete a) undedicated donations €0,00 € 0,00

b) gewidmete
Mitgliedsbeitrage

Betriebliche Einnahmen
a) betriebliche Einnahmen
aus o6ffentlichen Mitteln
b) sonstige betriebliche Einnahmen

b) dedicated donations
Membership fees

Operating income

a) operating income from
public funds

b) other operating income

€ 14.264.254,32

€ 860,00

€0,00

€ 2.120.478,91

€ 15.034.720,61

€ 660,00

€0,00

€ 1.268.316,01

IV. Subventionen und Zuschiisse Public subventions and €0,00 €0,00
der o6ffentlichen Hand subsidies
V. Sonstige Einnahmen Other income
a) Vermogensverwaltung a) asset management €42.326,90 €1.313,86
b) sonstige andere Einnahmen sofern b) other income not included €0,00 €0,00
nicht in Punkt I bis IV festgehalten in positions I to IV
VI. Auflésung von Passivposten fiir noch Revenue from release of €0,00 €0,00
nicht widmungsgemaB verwendete donations and subsidies not yet
Spenden bzw. Subventionen used for the intended purpose
VIl. Auflésung von Riicklagen Release of reserves €0,00 € 0,00
VIIl. Jahresverlust Annual loss €0,00 € 0,00
TOTAL €16.427.920,13 € 16.305.010,48
MITTELVERWENDUNG
USE OF FUNDS
2021 2022

Leistungen fiir die statutarisch fest-
gelegten Zwecke

Expenditures for statutorily
defined purposes

€ 10.573.462,96

€ 12.354.262,31

Il. Spendenwerbung Fundraising € 1.135.445,65 € 1.163.672,22
Ill. Verwaltungsaufwand Administration € 533.195,24 € 575.372,57
IV. Sonstiger Aufwand sofern Other expenditures not included € 107.366,00 € 286.215,00
nicht unter Punkt I bis III festgehalten in posititons I to IIT
V. Zufihrung zu Passivposten fiir noch Donations and subsidies not yet €4.078.450,28 € 1.925.488,38
nicht widmunggemal verwendete used for the intended purpose
Spenden bzw. Subventionen (allocation to liabilities)
VI. Zufiihrung von Riicklagen Allocation of funds to reserves €0,00 €0,00
VIl. Jahresiiberschuss Annual profit €0,00 €0,00
TOTAL €16.427.920,13 € 16.305.010,48
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KOMPETITIVE DRITTMITTEL
IM JAHR 2022

COMPETITIVE THIRD-PARTY
FUNDS IN 2022

38,88 % EU/EU

24,82 % Fonds zur Forderung
der wissenschaftlichen
Forschung / FWF

13,61 % Sonstige/ Other

12,75 % Alex's Lemonade
Stand Foundation / ALSF'

5,40 % Christian Doppler
Forschungsgesellschaft/
CD-Labor

4,24 % WWTF/WWTF
0,20 % Osterreichische

Forschungsférderungs-
gesellschaft/FFG

0,08 % ONB/
Austrian National Bank

ZUWEISUNG DER GELDMITTEL
IMJAHR 2022

ALLOCATION OF FUNDS 2022

85,92 % Forschung/Research

8,09 % Spendenwerbung/
Fundraising

4,00 % Verwaltungsaufwand/
Administration

1,99 % Sonstiger Aufwand/
Other expenditure
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INTERNATIONAL UND NATIONAL

FREMDGEFORDERTE PROJEKTE 2022

INTERNATIONAL FREMDGEFORDERTE PROJEKTE

The immunopeptidome of paediatric high-grade osteosarcoma
CCRI responsible Head of Facility: Wolfgang Paster

Grant from the Medical Research Charity - Myrovlytis Trust, ID
-MT22_1

Duration: 01/08/2022 - 31/07/2023

European Reference Network on Paediatric Oncology -
Year 6&7

CCRI responsible Principal Investigator and
Coordinator: Ruth Ladenstein

Grant from the European Union, EU4Health

Work Programme, ID - 101085543

Duration: 01/03/2022 - 31/08/2023

High-resolution dissection of non-coding determinants

of disease (B-ALLeles)

CCRI responsible researcher: Ana Patricia Kutschat
(Supervisor: Davide Seruggia)

Grant from the European Union, HE- Marie Sklodowska-Curie
Action Postdoctoral Fellowship, ID - 101061151

Duration: 01/11/2022 - 31/10/2024

Towards an UNIque approach for artificial intelligence
data-driven solutions to fight Childhood cAncer FOR Europe
(UNICA4EU)

CCRI responsible Principal Investigator: Ruth Ladenstein
Coordinator: Samira Essiaf (SIOPE, Belgium)

Grant from the European Union, Pilot Projects and
Preparatory Actions (PPPA), ID - LC-01815952 / 101052609
Duration: 01/07/2022 to 31/12/2023

Modeling Langerhans Cell Histiocytosis with
patient derived iPSCs

CCRI responsible Project Lead: Giulio Abagnale
(Supervisor: Caroline Hutter)

Grant from Histiocytosis Association (USA)
Duration: 01/01/2022 - 31/12/2023
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European Reference Network on Paediatric Cancer
Connecting Facility-3

CCRI responsible Principal Investigator and
Coordinator: Ruth Ladenstein

Grant from the European Union, CEF,

ID - INEA/CEF/ICT/A2020/2393583

Duration: 01/09/2021 - 31/08/2023

Functional Interrogation of Non-coding DNA Sequences in
leukemia development and drug resistance (FIND-seq)
CCRI responsible Principal Investigator and

Awardee: Davide Seruggia

Grant from the European Union,

H2020 ERC Starting Grant, ID - 947803

Duration: 01/03/2021 - 28/02/2026

Tracking Ewing sarcoma origin by developmental and trans-
species genomics (ORIGIN)

CCRI responsible Principal Investigator and

Coordinator: Heinrich Kovar

Additional project partners: Martin Distel and Florian
Halbritter (CCRI), Matthias Farlik and Igor Adameyko (MUW)
Grant from Alex’s Lemonade Stand Foundation (ALSF), Crazy 8
Initiative Award Program Duration: 01/03/2021 to 28/02/2025

European Rare Disease Research Coordination

and Support Action (ERICA)

CCRI responsible Principal Investigator: Ruth Ladenstein
Coordinator: Alberto Pereira (Leiden University

Medical Center, the Netherlands)

Grant from the European Union,

H2020 Grant Agreement ID - 964908

Duration: 01/03/2021 - 28/02/2025

Validation of Actionable Genomic ABerrations in a paediatric
Oncology Network for Doctorate students (VAGABOND)

CCRI responsible Principal Investigator: Heinrich Kovar
Coordinator: Jan Molenaar (Prinses

Maxima Centrum, the Netherlands)

Grant from the European Union, H2020 -

MSCA Innovative Training Networks, ID - 956285

Duration: 01/12/2020 - 30/11/2024

PanCare studies of the scale-up and implementation of the
digital Survivorship Passport to improve people-centred care
for childhood cancer survivors (PanCareSurPass)

CCRI responsible Principal Investigator: Ruth Ladenstein
Coordinator: Desiree Grabow (Universitatsmedizin Mainz)
Grant from the European Union, H2020, ID - 899999

Duration: 01/03/2021 to 28/02/2025

Twinning research and education to improve survival in
childhood solid tumors in Lithuania (TREL)

CCRI responsible Principal Investigator: Ruth Ladenstein
Additional CCRI Collaborator: Sabine Taschner-Mandl
Coordinator: Jelena Rascon (Vilnius University

Hospital Santaros Klinikos, Lithuania)

Grant from the European Union, H2020 -

Twinning of research institutions, ID - 952438

Duration: 01/01/2021 to 31/12/2023

Integrated and standardized NGS workflows

for Personalised therapy (INSTAND-NGS4P)

CCRI responsible Principal Investigators:

Ruth Ladenstein and Kaan Boztug

Coordinator: Kurt Zatloukal (Medical University, Graz)
Grant from the European Union,

H2020 - Innovation Procurement, ID - 874719
Duration: 01/01/2020 to 31/05/2025

Charting key molecules and mechanisms

of human immune Dysregulation (iDysChart)
CCRI responsible Principal Investigator and
Awardee: Kaan Boztug

Grant from the European Union,

H2020 ERC Consolidator Grant, ID - 820074
Duration 01/06/2019 - 31/05/2025

European Reference Network on Paediatric Oncology
(ERN-PAEDCAN-Y3-5)

CCRI responsible Principal Investigator: Ruth Ladenstein
Grant from the European Union, 3rd Health Programme,
Grant Agreement ID - 847032

Duration: 01/03/2019 - 28/02/2022

Childhood Leukemia: Overcoming distance

between South America and Europe Regions (CLOSER)

CCRI responsible Principal Investigator: Sabine Strehl
Coordinator: Mireia Camos (Hospital

Sant Joan de Déu de Barcelona, Spain)

Grant from the European Union, H2020 - CELAC, ID - 825749
Duration: 01/01/2019 - 31/03/2024

European Joint Programme on Rare Diseases (EJP RD)
CCRI responsible Principal Investigator: Ruth Ladenstein
Coordinator: Daria Julkowska (Inserm, France)

Grant from the European Union,

H2020 - Joint Programme Cofund, ID - 825575

Duration: 01/01/2019 - 31/08/2024

Comprehensive heatmap for TKI-resistance of mutations in BCR-
ABL1 kinase domain

CCRI responsible researcher: Konstantin Byrgazov

(Principal Investigator: Thomas Lion)

Incyte Corporation - Incyte open calls, ID - 5907191

Duration: 01/01/2019 - 31/12/2023

PRedictive In-silico Multiscale Analytics (PRIMAGE)
CCRI responsible Principal Investigator: Ruth Ladenstein
Coordinator: Luis Marti-Bonmati (HULAFE, Spain)

Grant from the European Union, H2020, ID - 826494
Duration: 01/12/2018 - 31/05/2023

ITCC Pediatric Preclinical POC Platform (ITCCP4)

CCRI responsible Principal Investigator: Heinrich Kovar
Coordinator: Stefan Pfister (Deutsches
Krebsforschungszentrum DKFZ, Germany)

Grant from the Innovative Medicines Initiative (IMI), ID - 116064
Duration: 01/01/2017 - 31/12/2023
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NATIONAL FREMDGEFORDERTE PROJEKTE 2022

Targeting Tumor Metabolism (TATUM)

CCRI responsible Project Lead: Artem Kalinichenko
(Kaan Boztug group)

Grant from the Austrian Science Fund (FWF),

1000 Ideas Program, ID - TAI 815

Duration: 01/11/2022 - 31/10/2024

Linking ex-vivo chemosensitivity, treatment and pathway
activations for a deeper understanding of pediatric AML

(ExTrAct-AML)

CCRI responsible Principal Investigator and

Coordinator: Kaan Boztug

Additional project partners: Giulio Superti-Furga (CeMM]

and Michael Dworzak (CCRI)

Grant from the Austrian Science Fund (FWF),

Programme Clinical Research, ID - KLI 1056

Duration: 01/10/2022 - 30/09/2024

Regulating CAR T cells with a safe and naturally occurring drug

CCRI responsible researcher: Elise Sylvander
(Supervisor: Manfred Lehner)

Grant from the Austria Academy of Sciences (OAW),
DOC fellowship, ID - 26323

Duration: 01/07/2022 - 01/07/2024

Exploration of lung metastases in pediatric cancer through
single-cell analysis and 3D-modeling (MetLung)

CCRI responsible Principal Investigator and

Coordinator: Heinrich Kovar

Additional CCRI Collaborator: Florian Halbritter

Grant from the Austrian Science Fund (FWF),

Stand-Alone Project, ID - P 35353

Duration: 02/05/2022 - 01/05/2025
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Mapping metastatic cancer by

multi-modal imaging (MAPMET)

CCRI responsible Principal Investigator: Sabine
Taschner-Mandl

Grant from the Austrian Science Fund (FWF),
Stand-Alone Project, ID - P 35841

Duration: 01/05/2022 - 30/04/2026

Cracking the ribosome code of drug resistance in sarcomas
CCRI responsible Principal Investigator: Eleni Tomazou
Grant from the Austrian Science Fund (FWF),

1000 Ideas Program, ID - TAI 592

Duration: 01/01/2022 - 31/12/2023

Discovering non-canonical STAT1 signaling

in natural killer cells

CCRI responsible Principal Investigator: Eva Kdnig
Grant from the Austrian Science Fund (FWF),
Stand-Alone Project, ID - P 34832

Duration: 01/01/2022 - 31/07/2026

FemTECH for HR-NBL

CCRI responsible researcher: Sylvia Ramirez

(Supervisor: Sabine Taschner-Mandl)

Grant from the Austrian Research Promotion Agency (FFG),
FemTech Praktika - Fellowship, ID - 891784

Duration: 17/12/2021 - 14/06/2022

Decoding the epigenome and its regulation in neuroblastoma
CCRI responsible Project Lead: Irfete Fetahu

(Sabine Taschner-Mandl group)

Grant from the Austrian Science Fund (FWF),

Stand-Alone Project, ID - P 35072

Duration: 01/12/2021 - 31/01/2025

Interplay of fusion genes and cellular context in sarcoma
CCRI responsible Principal Investigator: Eleni Tomazou
Grant from the Austrian Science Fund (FWF),
Stand-Alone Project, ID - P 34958

Duration: 01/10/2021 - 31/03/2025

Comprehensive cell contact tracing (C3T)

CCRI responsible Principal Investigator: Florian Halbritter
Additional CCRI Collaborator: Martin Distel

Grant from the Austrian Science Fund (FWF),

1000 Ideas Program, ID - TAl 454

Duration: 01/09/2021 - 31/08/2023

Validation of a liquid biopsy based molecular diagnostic
toolkit for pediatric sarcomas

CCRI responsible Principal Investigator and

Coordinator: Eleni Tomazou

Additional project partners (co-Pls): Christoph Bock (CeMM)
and Markus Metzler (University Hospital Erlangen)

Grant from the Vienna Science and Technology Fund (WWTF),
Life Sciences 2020, ID - LS20-045

Duration: 01/09/2021 - 31/08/2025

Uncovering immune evasion mechanisms of
leukemic cells from natural killer cells

CCRI responsible Principal Investigator: Eva Konig
Grant from Fellinger Krebsforschung

Duration: 01/08/2021 - 30/06/2022

Characterization of bacterial-fungal interactions:

a basis for discovery of microbial markers (BacFun)
CCRI responsible Principal Investigator: Thomas Lion
Additional project partners: Karl Kuchler (MUW)
Grant from the Austrian Science Fund (FWF),
Stand-Alone Project, ID - P 34152

Duration: 01/08/2021 - 31/07/2024

How do leukemic cells escape natural killer
cell-mediated surveillance?

CCRI responsible researcher: Michelle Buri
(supervisor: Eva Kénig)

Grant from the Austria Academy of Sciences (OAW),
DOC fellowship, ID - 25905

Duration: 01/08/2021 - 01/08/2024

Establishing light-mediated clonal cancer models
to investigate tumor initiation

CCRI responsible researcher: Adam Varady
(Supervisor: Martin Distel)

Grant from the Austria Academy of Sciences (OAW),
DOC fellowship, ID - 25931

Duration: 01/08/2021 - 01/02/2024

Molecular mechanisms of exocytosis coordination
CCRI responsible Principal Investigator: Kaan Boztug
Grant from the Austrian Science Fund (FWF),
Stand-Alone Project, ID - P 34834

Duration: 01/07/2021 - 30/06/2024

EWS-FLI1 fluctuation in Ewing sarcoma

CCRI responsible Principal Investigator: Heinrich Kovar
Grant from the Austrian Science Fund (FWF),
Stand-Alone Project, ID - P 34341

Duration: 01/04/2021 - 31/03/2024

Cold atmospheric plasma for viral decontamination
CCRI responsible Principal Investigator: Thomas Lion
Additional project partners: Vladimir Scholtz
(University of Chemistry and Technology, Prague)
Grant from the Austrian Science Fund (FWF),

CEUS Bilateral Joint Projects, ID - 15293

Duration: 01/04/2021 - 31/03/2024
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BACHELOR-,
DIPLOM (MASTER)ARBEITEN,
DISSERTATIONEN

ABGESCHLOSSEN 2022

SUSANNE STOFNER
The role of serine/threonine kinases STK38 and STK38L in
human natural killer cells

> Supervised by Eva Konig
MSc thesis

VIRAG GEHL
Establishing an ATRX-mutant neuroblastoma model for in
vivo and in vitro drug testing

> Supervised by Sabine Taschner-Mandl
MSc thesis

NIKOLAUS MANDLBURGER

Tumor detection and risk stratification in Ewing sarcoma via
methylation based liquid biopsy analysis

> Supervised by Eleni Tomazou (CCRI) and Claudia Plant

(University of Vienna)
MSc thesis

40

WISSENSCHAFTLICHER BEIRAT

St. Anna CCRI is supported by a board of international
childhood oncology and immunology experts who advise
us on scientific and strategic questions.

Prof. Dr. Arndt Borkhardt, Department of Paediatric
Oncology, Haematology and Clinical Immunology, University
Hospital Diisseldorf, Germany

Prof. Dr. Klaus-Michael Debatin, Director of the Department
of Pediatrics and Adolescent Medicine, Ulm University
Medical Center, Germany

Prof. Dr. Shai lIzraeli, Director of the Department of Pediatric
Hematology/Oncology, Schneider Hospital, Israel

Prof. Dr. Mirjam v.d. Burg, Laboratory for Immunology,
Department of Pediatrics, Leiden University Medical
Centre, Netherlands

ANHANG - 41



PUBLIKATIONEN

2022

Ab 2022 werden Publikationen erst gelistet, wenn sie im Print
erschienen sind. Dadurch kommt es heuer einmalig zu Nennungen
von Publikationen, die 2021 bereits gelistet wurden. Diese
Publikationen sind mit einem ° markiert.

1. Poyer, F.,, Jimenez Heredia, R., Novak, W., Zeitlhofer, P., Nebral, K.,
Dworzak, M. N., Haas, 0. A.#, Boztug, K.#, & Kager, L#. (2022). Case
Report: Refractory Cytopenia With a Switch From a Transient Monosomy 7
to a Disease-Ameliorating del(20q) in a NHEJ1-Deficient Long-term
Survivor. Front Immunol, 13, 869047, PMID: 35812385 PMC9263211 https://
doi.org/10.3389/fimmu.2022.869047

# Shared senior authorship

2. Shahin, T.*, Mayr, D.*, Shoeb, M. R., Kuehn, H. S., Hoeger, B., Giuliani,
S., Gawriyski, L. M., Petronczki, 0. Y., Hadjadj, J., Bal, S. K., Zoghi, S.,
Haimel, M., Jimenez Heredia, R., Boutboul, D., Triebwasser, M. P,, Rialland-
Battisti, F., Costedoat Chalumeau, N., Quartier, P., Tangye, S. G., Fleisher, T.
A., Rezaei, N., Romberg, N., Latour, S., Varjosalo, M., Halbritter, F.,
Rieux-Laucat, F., Castanon, ., Rosenzweig, S. D. #, & Boztug, K. # (2022).
Identification of germline monoallelic mutations in IKZF2 in patients with
immune dysregulation. Blood Adv, 6(7), 2444-2451, PMID: 34920454
PMC9006292 https://doi.org/10.1182/bloodadvances.2021006367

* Shared first authorship,

# Shared senior authorship,

° online ahead of print from 2021

3. Haimel, M.*, Pazmandi, J.*, Heredia, R. J., Dmytrus, J., Bal, S. K.,
Zoghi, S., van Daele, P, Briggs, T. A., Wouters, C., Bader-Meunier, B.,
Aeschlimann, F. A., Caorsi, R., Eleftheriou, D., Hoppenreijs, E., Salzer, E.,
Bakhtiar, S., Derfalvi, B., Saettini, F., Kusters, M. A. A, Elfeky, R., Truck, J.,
Riviere, J. G., van der Burg, M., Gattorno, M., Seidel, M. G., Burns, S.,
Warnatz, K., Hauck, F., Brogan, P., Gilmour, K. C., Schuetz, C., Simon, A.,
Bock, C., Hambleton, S., de Vries, E., Robinson, P. N., van Gijn, M.#, &
Boztug, K. # (2022). Curation and expansion of Human Phenotype Ontology
for defined groups of inborn errors of immunity. J Allergy Clin Immunol,
149(1), 369-378, PMID: 33991581 PMC9346194 https://doi.org/10.1016/].
jaci.2021.04.033

* Shared first authorship,

# Shared senior authorship,

° online ahead of print from 2021

4. Grissenberger, S., Salzer, B., Pascoal, S., Wenninger-Weinzierl, A.,
Lehner, M., & Distel, M. (2022). Preclinical testing of CAR T cells in
zebrafish xenografts. Methods Cell Biol, 167, 133-147, PMID: 35152991
https://doi.org/10.1016/bs.mcb.2021.07.002

5.  Wodlinger, M., Reiter, M., Weijler, L., Maurer-Granofszky, M.,
Schumich, A., Sajaroff, E. 0., Groeneveld-Krentz, S., Rossi, J. G.,
Karawajew, L., Ratei, R., & Dworzak, M. N. (2022]. Automated identification
of cell populations in flow cytometry data with transformers. Comput Biol
Med, 144, 105314, PMID: 35247762 https://doi.org/10.1016/].
compbiomed.2022.105314

6.  Weijler, L., Kowarsch, F., Wodlinger, M., Reiter, M., Maurer-Granofszky,
M., Schumich, A., & Dworzak, M. N. (2022). UMAP Based Anomaly
Detection for Minimal Residual Disease Quantification within Acute Myeloid
Leukemia. Cancers (Basel), 14(4), PMID: 35205645 PMC8870142 https://
doi.org/10.3390/cancers 14040898

7. Eder, S. K., Schwentner, R., Ben Soussia, P., Abagnale, G., Attarbaschi,
A., Minkov, M., Halbritter, F., & Hutter, C. (2022). Vemurafenib acts as a
molecular on-off switch governing systemic inflammation in Langerhans
cell histiocytosis. Blood Adv, 6(3), 970-975, PMID: 34619771 PMC8945316
https://doi.org/10.1182/bloodadvances.2021005442

° online ahead of print from 2021
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8. Pearson, A.D., Allen, C., Fangusaro, J., Hutter, C., Witt, 0., Weiner, S.,
Reaman, G., Russo, M., Bandopadhayay, P., Ahsan, S., Barone, A., Barry, E.,
de Rojas, T., Fisher, M., Fox, E., Bender, J. G., Gore, L., Hargrave, D.,
Hawkins, D., Kreider, B., Langseth, A. J., Lesa, G., Ligas, F., Marotti, M.,
Marshall, L. V., Nasri, K., Norga, K., Nysom, K., Pappo, A., Rossato, G.,
Scobie, N., Smith, M., Stieglitz, E., Weigel, B., Weinstein, A., Viana, R.,
Karres, D., & Vassal, G. (2022). Paediatric Strategy Forum for medicinal
product development in mitogen-activated protein kinase pathway
inhibitors: ACCELERATE in collaboration with the European Medicines
Agency with participation of the Food and Drug Administration. Eur J
Cancer, 177, 120-142, PMID: 36335782 https://doi.org/10.1016/].
ejca.2022.09.036

9. Aryee, D.N. T, Fock, V., Kapoor, U., Radic-Sarikas, B., & Kovar, H.
(2022). Zooming in on Long Non-Coding RNAs in Ewing Sarcoma
Pathogenesis. Cells, 11(8), PMID: 35455947 PMC9032025 https://doi.
org/10.3390/cells11081267

10. Wieczorek, A., Manzitti, C., Garaventa, A., Gray, J., Papadakis, V.,
Valteau-Couanet, D., Zachwieja, K., Poetschger, U., Pribill, |, Fiedler, S.,
Ladenstein, R. #, & Lode, H. N. # (2022). Clinical Phenotype and
Management of Severe Neurotoxicity Observed in Patients with
Neuroblastoma Treated with Dinutuximab Beta in Clinical Trials. Cancers
(Basel], 14(8), PMID: 35454826 PMC9026788 https://doi.org/10.3390/
cancers14081919

# Shared senior authorship

11. Obrova, K., Vankova, E., Slama, M., Hodek, J., Khun, J., Ulrychova, L.,
Nogueira, F., Laos, T., Sponseiler, I., Kasparova, P., Machkova, A., Weber, J.,
Scholtz, V., & Lion, T. (2022). Decontamination of High-Efficiency Mask
Filters From Respiratory Pathogens Including SARS-CoV-2 by Non-thermal
Plasma. Front Bioeng Biotechnol, 10, 815393, PMID: 35237577
PMC8883054 https://doi.org/10.3389/fbioe.2022.815393

12. Berner, J., Weiss, T., Sorger, H., Rifatbegovic, F., Kauer, M., Windhager,
R., Dohnal, A., Ambros, P. F.,, Ambros, |. M., Boztug, K., Steinberger, P., &
Taschner-Mandl, S. (2022). Human repair-related Schwann cells adopt
functions of antigen-presenting cells in vitro. Glia, PMID: 36054432 https://
doi.org/10.1002/glia.24257

13. Poyer, F.,, Dieckmann, K., Dworzak, M., Tamesberger, M., Haas, O.,
Jones, N., Nebral, K., Kohrer, S., Moser, R., Kropshofer, G., Peters, C.,
Urban, C., Mann, G., Potschger, U.#, Attarbaschi, A.#, & Austrian
Berlin-Frankfurt-Munster Study, G. (2022). Second malignant neoplasms
after treatment of 1487 children and adolescents with acute lymphoblastic
leukemia-A population-based analysis of the Austrian ALL-BFM Study
Group. EJHaem, 3(3), 940-948, PMID: 36051012 PMC9421960 https://doi.
0rg/10.1002/jha2.488

# Shared senior authorship

14. Mittlbock, M.*, Potschger, U.*, & Heinzl, H. (2022). Weighted
pseudo-values for partly unobserved group membership in paediatric stem
cell transplantation studies. Stat Methods Med Res, 31(1), 76-86, PMID:
34812663 PMC8721556 https://doi.org/10.1177/09622802211041756

* Shared first authorship,

° online ahead of print from 2021

15. Eichinger, A., Poetschger, U., Glogova, E., Bader, P, Basu, 0., Beier; R.,
Burkhardt, B., Classen, C. F,, Claviez, A., Corbacioglu, S., Deubzer, H. E.,
Greil, J., Gruhn, B., Gungor, T, Kafa, K., Kuhl, J. S., Lang, P,, Lange, B. S,
Meisel, R., Muller, ., Sauer, M. G., Schlegel, P. G., Schulz, A., Stachel, D.,
Strahm, B., Wawer, A., Peters, C.#, & Albert, M. H. # (2022). Incidence of
subsequent malignancies after total body irradiation-based allogeneic
HSCT in children with ALL - long-term follow-up from the prospective
ALL-SCT 2003 trial. Leukemia, 36(11), 2567-2576, PMID: 36097283
PMC9613465 https://doi.org/10.1038/s41375-022-01693-z

# Shared senior authorship

16. Kitko, C. L., Abdel-Azim, H., Carpenter, P. A., Dalle, J. H., Diaz-de-
Heredia, C., Gaspari, S., Gennery, A. R., Handgretinger, R., & Lawitschka, A.
(2022). A Prospective, Multicenter Study of Closed-System Extracorporeal
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FUNDRAISING &
SCIENCE COMMUNICATION

WIR DANKEN IHNEN FUR IHRE UNTERSTUTZUNG IN
DEN VERGANGENEN 35 JAHREN

Die Spenderinnen und Spender der St. Anna Kinderkrebs-
forschung sind seit 35 Jahren an unserer Seite und helfen
uns, Forschung zum Wohle krebskranker Kinder auf
einem internationalen Top-Niveau zu betreiben. Spenden
waren immer wichtig, aber gerade in herausfordernden
Zeiten wie diesen sind wir umso dankbarer fiir jeden
einzelnen Beitrag.

Unsere Forscher:innen bedanken sich auf ihre Weise,
indem sie auf wissenschaftlicher Ebene standig bestrebt
sind, nach den Sternen zu greifen, hochste Anspriiche
an sich selbst stellen, mit dem Willen, auf etwas hinzu-
arbeiten, das noch vor Kurzem unerreichbar schien.

Wir feiern dieses Jahr, neben dem 35-jahrigen Bestehen,
noch ein weiteres Jubildum, denn wir sind seit mittler-
weile mehr als 20 Jahren im Besitz des Osterreichischen
Spendenzertifikats. Ein Qualitatssiegel, das fur Sicherheit
und Transparenz steht. Spenden an die St. Anna Kinder-
krebsforschung sind auBerdem steuerlich absetzbar.
Geleistete Betrage werden somit automatisch in der
jeweiligen Veranlagung beriicksichtigt.

EIN BESONDERER DANK AN UNSERE MENTOR:INNEN
Neben unserer Spenderfamilie werden wir auch von
einem ehrenamtlichen Komitee, bestehend aus engagier-
ten, bekannten Personlichkeiten aus der Osterreichischen
Politik, Wirtschaft, Kunst und Kultur unterstiitzt. An
dieser Stelle geht somit unser aufrichtiger Dank an die
engagierten Mitglieder des St. Anna Kinderkrebsfor-
schung-Unterstiitzungskomitees:
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Komiteeprasidentin Eva Angyan, Mag. Christoph
Bosenkopf, Prof. Rudolf Bretschneider, Erste Bank CEO
Willibald Cernko, Direktorin Dkfm. Elisabeth Giirtler,
Geschaftsfihrer Dipl.-Ing. Stefan Graf, Gewista Ver-
triebsvorstand Andrea Groh, Biirgermeister a. D. und
Vorstand des Wiener Wissenschafts-, Forschungs- und
Technologiefonds (WWEFT) Dr. Michael Haupl, KR Brigitte
Jank, Isabella Kapsch, Ingrid Klingohr, Concordia-Vor-
standsmitglied Mag. Ulla Konrad, der Wiener Biirger-
meister Dr. Michael Ludwig, Senator KR Kurt Mann, Prof.
Erwin Ortner, Mag. Maria Polsterer-Kattus, Dr. Charlotte
Rothensteiner, Galeristin Dr. Claudia Suppan, Maestro
Franz Welser-Mo&st sowie die Direktorin der Wiener
Urania Prof. Mag. Doris Zametzer.

HERZLICHEN DANK AUCH FUR IHRE ZUKUNFTIGE
UNTERSTUTZUNG

Der Weg der Forschung in Richtung vollkommener
Heilung von Kinderkrebs ist noch nicht bis zum Ende
gegangen, es gibt noch viel zu tun. Deshalb hoffen wir
auf die kontinuierliche Hilfe unserer Spenderfamilie!
Egal ob als persdnliche Spende, mittels Lastschriftver-
fahren, Kreditkarte oder Online-Payment-Anbieter, oder
ob Sie mit Threm Unternehmen etwas beitragen moéchten,
zum Beispiel mit einer Spende statt Weihnachtsgeschen-
ken an Kund:innen, es gibt viele Arten, wie Sie uns
unterstitzen kénnen.

Besonders hervorheben wollen wir unsere Plattform
www.actforstanna.at. Egal ob Geburtstagsfeier oder
Tennisturnier, hier erstellen Sie mit wenigen Klicks
eine eigene Spendenaktion. So erfiillt jedes vergniigte
Ereignis auch einen guten Zweck. Aber auch weniger
erfreuliche Anléasse, konnen anderen Hoffnung bringen,
zum Beispiel durch eine Spende statt Blumen und
Kranzen bei Beerdigungen. Ein Testament wiederum
kann nicht nur Ihre Vorsorge fiir Ihre Liebsten sein,
sondern Sie kénnen mit einer Testamentsspende auch
anderen Menschen helfen. Wofiir auch immer Sie

sich entscheiden, mit Threr Unterstiitzung haben wir
die besten Voraussetzungen, um die nédchsten Jahre
nicht nur hohe Ziele zu setzen, sondern diese auch zu
erreichen und das Leben krebskranker Kindern nach-
haltig zu verbessern.

ERFOLGE KOMMUNIZIEREN

35 Jahre Forschungsarbeit brachten viele erfreuliche
Ergebnisse, die wir mit unseren Unterstiitzer:innen, aber
auch mit der Wissenschafts-Community teilen wollen.
Unser Team fiir Wissenschaftskommunikation arbeitet
daher stets eng mit unseren Forscher:innen zusammen,
um die wissenschaftliche Arbeit der St. Anna Kinder-
krebsforschung der Offentlichkeit auf moglichst ver-
standliche Weise zugénglich zu machen. Durch die
internationale Verbreitung unserer wissenschaftlichen
Ergebnisse wollen wir zudem Wissenschafter:innen
weltweit erreichen und die kliigsten Kopfe fiir unser
Institut gewinnen.

SIE WOLLEN MEHR INFORMATIONEN ODER SPENDEN?
Folgen Sie uns auf unseren sozialen Kanélen, auf
Facebook, Instagram, LinkedIn und Twitter, informieren
Sie sich tiber Spendenmdglichkeiten unter
www.kinderkrebsforschung.at und verfolgen Sie die
Arbeit unserer Forschungsteams auf www.ccri.at.

Fur weiterfiihrende Informationen oder
Fragen stehen Ihnen das Spendenteam unter
spende@kinderkrebsforschung.at bzw. das
Team der Wissenschaftskommunikation unter
science.comm@ccri.at jederzeit zur Verfiigung.

Mehr Informationen hier:

Fir eine Spende melden Sie sich bitte
gerne in unserem Spendenbiro unter
+43 (0)1 40470 - 4000, spenden Sie
online auf kinderkrebsforschung.at/
jetzt-spenden oder nutzen Sie diesen
QR-Code fiir eine Direktiiberweisung
mittels Online-Banking.
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