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Organisationsstruktur des Klinikums

Leitungsorgane des Universitdtsklinikums:
- Klinikumsvorstand
- Aufsichtsrat

Vorstand, Verwaltung, Pflegedirektion

Vorstand des Klinikums

Arztlicher Direktor (Vorsitzender)
Kaufmannische Direktorin

Dekan

Pflegedirektor

Stellv. Arztlicher Direktor (beratend)

Stabsstellen des Vorstands

Vorstandsbiiro, Geschéftsstelle des Aufsichtsrats
Recht, Presse- und Offentlichkeitsarbeit
Qualitdtsmanagment

Strat. Controlling und Unternehmensentwicklung
OP-Management

Zentrales Case Management
Krankenhausapotheke

Prof. Dr. Jiirgen Scholmerich
Dipl.-Kfm. Bettina Irmscher
Prof. Dr. Josef M. Pfeilschifter
Martin Wilhelm

Prof. Dr. Dr. Kai Zacharowski

Anna Miiller

RA Ricarda Wessinghage
Dr. Reinhard Strametz
Gisela Brill

N.N.

Sebastian Dziambor
Naseer Khan

Dr. Nils Keiner

Verwaltung und Versorgung des Klinikums
Kaufménnische Direktorin

Dezernat 1: Finanz- und Rechnungswesen

Dezernat 2: Personal und Zentrale Dienste

Dezernat 3: Materialwirtschaft und Dienstleistungen
Dezernat 4: Bauliche Entwicklung

HOST GmbH -Hospital Service + Technik-

Dezernat 6: Leistungssteuerung und -abrechnung

Dezernat 7: Informations- und Kommunikationstechnologie

Interne Revision

Dipl.-Kfm. Bettina Irmscher

Dipl.-Kfm. Adrian Lucya

Ltd. Reg. Dir. Wolfgang Schwarz

Dipl.-Ing. Axel Kudraschow
Dipl.-Ing. Hans-Dieter Moller
Dipl.-Betrw. Michael Molz (GF)
Anne Gunther

Dipl.-Inform. Martin Overath

RegDir Walter Miiller




Pflegedirektion des Klinikums
Pflegedirektor
EKE- Managerin (ZKI)

EKE- Manager (ZNN, ZIM)

EKE- Managerin (ZCHIR)

EKE- Managerin (ZFG, ZRAD, ZIM Klinik II)

EKE- Manager (ZPSY)

EKE- Manager (ZHNO, ZAU, ZDV, ZIM Klinik III, ZNA,C1)
EKE — Managerin (Radiologie)

Pflegeentwicklung

Leiter Gefahrenabwehr mit Lagezentrum, Telefonvermittlung,
Information (Empfang) Haus 23 C und Patiententransport
Gesamtleitung Schulungszentrum / Bildungseinrichtungen
Leitung der Physiotherapie

Leitung des Sozialdienstes

Martin Wilhelm

Monika Beffart-Gaines, Michael
Pipo

Roland Failmezger

Iris Miiller

Claudia Jung

Michael Pipo

Ronald Poljak

Ulrike Voigt-Koop

Christa Flerchinger

Matthias Fiillner

Renate GoBringer
Anette Gudic
Gabriele Schubert

Klinisch-praktische Einrichtungen

Zentrum der Inneren Medizin (ZIM)
Geschiftsfithrender Direktor

Med. Klinik I (Gastroenterologie/Hepatologie/
Pneumologie/Allergologie/ Erndhrungsmedizin/
Endokrinologie/Diabetologie)

Med. Klinik IT (Hamatologie/Onkologie, Rheumatologie,
Infektiologie, Therapie der HIV-Erkrankung)

Med. Klinik IIT (Kardiologie/Molekulare Kardiologie/
Angiologie)
- Funktionsbereich Nephrologie

Prof. Dr. Stefan Zeuzem

Prof. Dr. Stefan Zeuzem

Prof. Dr. Hubert Serve

Prof. Dr. Andreas Zeiher

Prof. Dr. Helmut Geiger

Zentrum der Chirurgie (ZChir)
Geschiftsfithrender Direktor

Klinik fiir Allgemein- und Viszeralchirurgie

Klinik fiir Thorax-, Herz- und Thorakale Gefa3chirurgie
Klinik fiir Unfall-, Hand- und Wiederherstellungschirurgie
Klinik fiir Urologie und Kinderurologie

Klinik fiir Mund-, Kiefer- und Plastische Gesichtschirurgie
Klinik fiir Gefal- und Endovascular-Chirurgie

Klinik fiir Kinderchirurgie und Kinderurologie

Prof. Dr. Wolf O. Bechstein

Prof. Dr. Wolf O. Bechstein
Prof. Dr. Anton Moritz

Prof. Dr. Ingo Marzi

Prof. Dr. Axel Haferkamp

Prof. Dr. Dr. Robert Sader

Prof. Dr. Thomas Schmtz-Rixen
Prof. Dr. Udo Rolle




Frauenheilkunde und Geburtshilfe

Klinik fiir Frauenheilkunde und Geburtshilfe
- Funktionsbereich Geburtshilfe und Pranatalmedizin

Prof. Dr.
Prof. Dr.

Sven Becker
Frank Louwen

Zentrum fur Kinder- und Jugendmedizin (ZKi)
Geschiftsfiihrende Direktorin

Klinik fiir Kinder- und Jugendmedizin

Klinik fiir Psychiatrie, Psychosomatik und Psychotherapie des
Kindes- und Jugendalters

Institut fiir Experimentelle Tumorforschung in der Padiatrie
Arbeitsbereich Humangenetik an der Klinik fiir Kinder- und
Jugendmedizin

Prof. Dr.

Prof. Dr.
Prof. Dr.

Prof. Dr.
Prof. Dr.

Christine Freitag

Thomas Klingebiel
Christine Freitag

Simone Fulda
Rainer Konig

Dermatologie, Venerologie und Allergologie

Klinik fiir Dermatologie, Venerologie und Allergologie

Prof. Dr.

Roland Kaufmann

Augenheilkunde

Klinik fiir Augenheilkunde

Prof. Dr.

Thomas Kohnen

Hals-Nasen-Ohrenheilkunde

Klinik fiir HNO-Heilkunde

Prof. Dr.

Timo Stover

Zentrum der Neurologie und Neurochirurgie (ZNN)
Geschiéftsfiihrender Direktor
Klinik fiir Neurochirurgie

Klinik fiir Neurologie
Dr. Senckenbergisches Institut fiir Neuroonkologie

Prof. Dr

Prof. Dr
Prof. Dr
Prof. Dr

. Volker Seifert

. Volker Seifert
. Helmuth Steinmetz
. Joachim Steinbach

Psychiatrie

Klinik fiir Psychiatrie, Psychosomatik und Psychotherapie

Dr. Stefan Hornung (komm.)

Zentrum der Radiologie (ZRad)

Geschiftsfithrender Direktor Prof. Dr. Friedhelm Zanella
Institut fiir Diagnostische und Interventionelle Radiologie Prof. Dr. Thomas Vogl
Institut fiir Neuroradiologie Prof. Dr. Friedhelm Zanella
Klinik fiir Nuklearmedizin Prof. Dr. Frank Griinwald
Klinik fiir Strahlentherapie Prof. Dr. Claus Rodel
Anasthesiologie, Intensivmedizin und Schmerztherapie

Klinik fiir Anédsthesiologie, Intensivmedizin und Prof. Dr. Dr. Kai Zacharowski

Schmerztherapie




Klinisch-theoretische Einrichtungen

Zentrum fur Gesundheitswissenschaften (ZGW)

Geschiftsfithrender Direktor

Institut fiir Allgemeinmedizin

Institut fiir Arbeits-, Sozial- und Umweltmedizin

Institut fiir Medizinische Psychologie

Dr. Senckenbergisches Institut fiir Geschichte und

Ethik der Medizin

Institut fiir Biostatistik und Mathematische Modellierung

Prof. Dr.

Prof. Dr.
Prof. Dr.
Prof. Dr.
Prof. Dr.

Prof. Dr.

David Groneberg

Ferdinand Gerlach
David Groneberg
Jochen Kaiser

Dr. Udo Benzenhofer

Eva Herrmann

Zentrum der Hygiene (ZHyg)

Geschiftsfithrender Direktor Prof. Dr. Volkhard Kempf
Institut fiir Medizinische Mikrobiologie und Prof. Dr. Volkhard Kempf
Krankenhaushygiene

Institut fiir Medizinische Virologie Prof. Dr. Oliver Keppler

Dr. Senckenbergisches Institut fiir Pathologie

Institut fiir Pathologie Prof. Dr. Martin Leo Hansmann

Zentrum der Pharmakologie (ZPharm)
Geschiftsfithrender Direktor

Institut fiir Allgemeine Pharmakologie und Toxikologie
Institut fiir Klinische Pharmakologie

Prof. Dr.

Prof. Dr.
Prof. Dr.

Dr. Gerd GeilBlinger

Josef M. Pfeilschifter
Dr. Gerd GeilBllinger

Rechtsmedizin

Institut fiir Rechtsmedizin

Prof. Dr.

Hansjiirgen Bratzke

Neurologisches Institut (Edinger-Institut)

Neurologisches Institut (Edinger-Institut)

Prof. Dr.

Karl H. Plate

Zentrum fur Molekulare Medizin (ZMM)
Geschiftsfithrende Direktorin

Institut fir Molekulare Medizin

Institut fiir Kardiovaskuliare Regeneration

Institut fiir Vascular Signalling

Dr. Senckenbergisches Chronomedizinisches Institut
Institut fiir Kardiovasculdre Pharmakologie am MPI fiir
Herz-/Lungenkrankheiten, Bad Nauheim

Prof. Dr.

Prof. Dr.
Prof. Dr.
Prof. Dr.
Prof. Dr.
Prof. Dr.

Ingrid Fleming

Alexander Steinle
Stefanie Dimmeler
Ingrid Fleming
Horst-W. Korf
Stefan Offermanns




Sonstige Einrichtungen

Zentrale Forschungseinrichtung (ZFE)

Zentrale Forschungseinrichtung (ZFE) Dr. Alf Theisen

Brain Imaging Center (BIC)

Brain Imaging Center (BIC) Prof. Dr. Ralf Deichmann
AG Magnetenzephalogram am BIC Prof. Dr. Michael Wibral

Betriebsarztlicher Dienst / Personalarzt

Betriebsarztlicher Dienst / Personalarzt PD Dr. Sabine Wicker

Universitare Bildungseinrichtungen fir Gesundheitsfachberufe

Gesamtleitung Renate GoBringer

Fachbereich Medizin

Dekanat

Dekan Prof. Dr. Josef M. Pfeilschifter
Prodekan Prof. Dr. Thomas Klingebiel
Studiendekan Vorklinik Prof. Dr. Frank Niirnberger
Studiendekan Klinik Prof. Dr. Dr. Robert Sader
Arztlicher Direktor (beratend) Prof. Dr. Jiirgen Scholmerich

Dekanatsverwaltung

Leitung Akad. Dir. Dr. Reinhard Lohdlter

Medizinisch-theoretische Einrichtungen

Zentrum der Morphologie (Dr. Senckenbergische Anatomie) (ZMorph)

Geschiftsfithrender Direktor Prof. Dr. Horst-W. Korf
Institut fiir Anatomie I (Klinische Neuroanatomie) Prof. Dr. Thomas Deller
Institut fiir Anatomie I (Experimentelle Neurobiologie) Prof. Dr. Horst-Werner Korf

Institut fiir Anatomie III (Zelluldre und molekulare Anatomie) Prof. Dr. Jorg Stehle




Zentrum der Physiologie (ZPhys)

Geschiftsfithrender Direktor Prof. Dr. Jochen Roeper
Institut fiir Physiologie I (Kardiovaskulédre Physiologie) Prof. Dr. Ralf Brandes
Institut fiir Physiologie II (Sinnes- und Neurophysiologie) Prof. Dr. Jochen Roeper

Gustav-Embden-Zentrum fiir Biochemie (ZBC)

Geschiftsfithrender Direktor Prof. Dr. Bernhard Briine
Institut fiir Biochemie I (Pathobiochemie) Prof. Dr. Bernhard Briine
Institut fiir Biochemie II (Kardiovaskuliare Biochemie) Prof. Dr. Ivan Dikic
Abteilung Molekulare Bioenergetik Prof. Dr. Ulrich Brandt

Einrichtungen mit besonderer Rechtsnatur

Zentrum der Zahn-, Mund- und Kieferheilkunde (ZZMK)

Geschiftsfithrender Direktor Prof. Dr. Peter Eickholz
Poliklinik fiir Zahnérztliche Chirurgie und Implantologie Prof. Dr. Georg-H. Nentwig
Poliklinik fiir Zahnerhaltungskunde Prof. Dr. Detlef Heidemann
Poliklinik fiir Parodontologie Prof. Dr. Peter Eickholz
Poliklinik fiir Zahnérztliche Prothetik Prof. Dr. Hans-Christoph Lauer
Poliklinik fiir Kieferorthopadie Prof. Dr. Stefan Kopp

Orthopadische Universitatsklinik Friedrichsheim gGmbH

Arztliche Direktorin Prof. Dr. Andrea Meurer
Spezielle Orthopédie, Orthopadische Chirurgie und Prof. Dr. Andrea Meurer
Rheumaorthopidie

Abteilung fiir Wirbelsédulenorthopadie Priv. Doz. Michael Rauschmann
Abteilung fiir Anésthesie und Intensivmedizin Prof. Dr. Paul Kessler
Rheumatologische Tagesklinik Prof. Dr. Harald Burkhardt
Experimentelle Orthopédie und Unfallchirurgie Prof. Dr. John Howard Barker PD

Blutspendedienst Hessen des Deutschen Roten Kreuzes
Arztlicher Direktor Prof. Dr. Dr. h.c. Erhard Seifried

Institut fiir Transfusionsmedizin und Immunhdmatologie Prof. Dr. Dr. h.c. Erhard Seifried
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Dekanat, Akademische Angelegenheiten und
Selbstverwaltung

Dekan: Prof. Dr. Josef M. Pfeilschifter
Leitung Dekanat: Akad. Direktor Dr. Reinhard Lohdlter

Vorstand des Klinikums

Mitglieder:

Arztlicher Direktor (Vorsitzender): Prof. Dr. Jiirgen Schélmerich
Kaufminnische Direktorin (Stellv. Vorsitzender): Bettina Irmscher
Dekan: Prof. Dr. Josef Pfeilschifter

Pflegedirektor: Martin Wilhelm

Stv. Arztlicher Direktor (beratend): Prof. Dr. Dr. Kai Zacharowski

Kommissionen des Klinikumsvorstandes

Antiinfektivakommission
Prof. Hans-Reinhard Brodt, Vorsitzender

Arzneimittelkommission
Prof. Dr. Sebastian Harder, Vorsitzender

Erndhrungkommission
Prof. Dr. Stefan Zeuzem, Vorsitzender

Hygienekommission
Prof. Dr. Jiirgen Scholmerich, Vorsitzender

Investitionskommission
Prof. Dr. Jiirgen Schdélmerich, Vorsitzender

Klinische DV-Kommission
Prof. Dr. Anton Moritz, Vorsitzender

Laborkommission
Prof. Stefan Zeuzem, Vorsitzender

Standardisierungs- und Verbrauchsmittelkommission
Prof. Jiirgen Schélmerich, Vorsitzender

Transfusionskommission
Prof. Dr. Erhard Seifried, Vorsitzender
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Stabsstelle Recht, Presse- und Offentlichkeitsarbeit
Leitung: RA Ricarda Wessinghage

1. Basisarbeit

Zur Basisarbeit von ROP im Jahre 2013 zéhlte die kontinuierliche Archivierung von Themenpapieren,
Pressetexten und -bildern. Die zur Erstellung von Presseinformationen benétigten Unterlagen wurden
in Papierform, die finalen Pressetexte sowohl in ausgedruckter, als auch in digitaler Form archiviert.
Weiterer Bestandteil der Basistitigkeit war die tdgliche Pflege des Pressebereichs der
Klinikumsinternetseite. Dazu zdhlte die Verdffentlichung von aktuellen Pressetexten und
Veranstaltungshinweisen des Klinikums. Zusétzlich wurden die Pressemitteilungen auf dem
Onlineportal ,Informationsdienst Wissenschaft - IDW* verdffentlicht. Um eine wirksame
Informationsweitergabe zu gewihrleisten, wurde der Medienverteiler fortlaufend aktualisiert und
erweitert.

2. Pressearbeit

Die Pressemitteilung war 2013 primédres Mittel fiir die Medienkommunikation. Bis Ende Dezember
wurden 86 Pressemeldungen versandt. Die Meldungen wurden als Pressemitteilung oder
Veranstaltungshinweis an entsprechende Redaktionen verschickt sowie im Mitarbeiternewsletter
»Synapse®, der ,,Uniklinik aktuell* und auf der Homepage des Klinikums ver6ffentlicht.

Im gesamten Jahr wurden 33 Presseveranstaltungen durchgefiihrt, bei 17 davon handelte es sich um
Pressekonferenzen unter alleiniger Federfilhrung oder maBgeblicher Leitung von ROP, drei
Pressekonferenzen wurden im Verbund der Klinikallianz durchgefiihrt, sechs Presseeinladungen zu
Events und GroBanldssen wurden ausgesendet und fiinf grole Presseexklusivvergaben

Das Instrument der Gerdte- und Verfahrensprisentation fand konsequente Anwendung. Die
Prasentationen bieten den Journalisten starke Bilder und Einblicke in Bereiche, die fiir sie
normalerweise unzugénglich sind. Diese Form der Presseveranstaltung erlaubt es den
Medienvertretern, nicht nur in Nachrichten- sondern auch in Berichtsform zu informieren und bietet
ihnen einen praktischen Mehrwert.

AuBlerdem wurde ein téglich erscheinender Pressespiegel unter der Beriicksichtigung des lokalen
Offentlichkeitsmarktes erstellt. Beobachtet wurden: Frankfurter Allgemeine Zeitung, Frankfurter
Rundschau, BILD Frankfurt und Frankfurter Neue Presse. Zusétzlich erfolgte eine
Onlineliberwachung, Erwdhnungen des Klinikums wurden umgehend in den Pressespiegel
einbezogen. Auch 2013 wurde kein externer Clipping-Dienst im Budget beriicksichtigt, sodass eine
umfassende - nationale und internationale - Beobachtung und Erfolgsmessung der Pressearbeit nicht
erfolgte.

Aus je aktuellem Anlass erhielt die Pressestelle vielfiltige Medienanfragen zu diversen Themen. Diese
stellten u.a. der Hessische Rundfunk, RTL Hessen, die BILD-Zeitung, die Frankfurter Allgemeine
Zeitung, die Frankfurter Neue Presse, die Frankfurter Rundschau sowie die Offenbach Post. Die
Gesamtzahl der Presseanfragen fiir das Jahr 2013 belduft sich auf 257.

Des Weiteren gestaltete ROP die Pressearbeit fiir die Frankfurter Medizinische Gesellschaft und fiir
das Klinikum im Rahmen seiner Mitgliedschaft in der Frankfurter Klinikallianz.

3. Corporate Design

ROP stellt die Einhaltung der Corporate-Design-Richtlinien sowie deren kontinuierliche Durchsetzung
im Klinikum sicher. In div. Publikationen des Vorstands fand das moderne und sachliche Design
Anwendung. Die Stabsstelle unterstiitzte simtliche MaBlnahmen der Pflegedirektion zur Rekrutierung
von Pflegepersonal. So wurden unter anderem Stellen- und Imageanzeigen fiir verschiedene
Pflegeberufe entwickelt und geschaltet. Ebenso wurde ein Projekt umgesetzt, das die
Internetdarstellung fiir Pflegebewerber optimiert. Auch fiir andere Abteilungen des Klinikums wurden
individuell Image-Anzeigen erarbeitet und geschaltet. Die Pflegedirektion wurde ebenfalls dabei
unterstilitzt, im Vorstandsauftrag ein Mitarbeitervorteilsprogramm einzufiihren. Dieses soll der
Belegschaft vergiinstigte Einkaufskonditionen fiir unzihlige Produktkategorien und Dienstleister
bieten, um so die Arbeitgeberattraktivitit weiter zu steigern.

Zudem wurden im Jahresverlauf mehrere Broschiiren u.a. zur palliativen Betreuung erstellt. Auch ein
neuer Kurzlageplan fiir Autofahrer entspricht den Gestaltungsrichtlinien, gleiches gilt fiir die 3.
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Auflage des Jahresberichts des Klinikums, der zugleich die Funktion einer Image-Broschiire
tibernimmt.

Im Einzelnen erschienen folgende CD-Anwendungen:

1. neue Corporate-Design-Vorlagen
=  Brietbdgen und Word-Vorlagen, PPT- und Postervorlagen etc.
Kurzlagepldne (Autofahrer, nur Notfallversorgung)
Gesamtlageplidne
neue Dienstausweise
Flaggen
Klinikbushaltestellenplan
Parkhausschild
Visitenkarten
Pressemappen
0. Jahresbericht

S0 XN LA WN

ROP unterstiitze und betreute ferner die Zustindigen des Dezernats 7 (IT, EDV) bei der Uberarbeitung
des Internetauftritts bzgl. der addquaten Verwendung des Corporate Designs.

3.1 Marke
Auch im Jahr 2013 kam die ,,Initiativgruppe Marke* unter Koordination und inhaltlicher Steuerung
der Stabsstelle ROP in zahlreichen Sitzungen zusammen. Sie widmet sich der zeitgeméBen
Neufassung der 100-jdhrigen Traditionsmarke ,,Universitdtsklinikum Frankfurt™. Konkret wurden
folgende Aufgaben realisiert bzw. veranlasst.
=  Modernisierung des Logos und Vereinfachung Markennamens (zwei Logos: Klinikum,
Fachbereich)
= Diskussion (inkl. Feedbackfragebogen) und Einfiihrung im Rahmen der Fiihrungskréftetagung
= Durchsetzung der Einheitlichen Anwendung beider Elemente in einem
aufmerksamkeitsstarken Corporate Design
= Homogenisierung mit den AuBlenauftritten von Untereinheiten (Kliniken, Zentren, Institute
etc.)
= Einfithrung eines Claims und zeitgeméfBen Leitbilds
= umfassende und einheitlich Dokumentenvorlagen
= flichendeckende Logoeinfiihrung und -umsetzung
=  Geldnde-, Gebdude-, Tiir- und Fahrzeugflottenbeschilderungen, alle Drucksachen,
Formular- & Stempelwesen, Briefpapier, Visitenkarten, Mitarbeiterausweise, E-Mail-
Signaturen, Fahnen, Anzeigen, Werbemittel uvm.
= Betreuung der Dezernate 2 und 3 / HOST bei der Umsetzung
= Kommunikation der Alleinstellungsmerkmale als starke Markeninhalte
= (CD-konforme Modernisierung der Internetseite (inkl. Anforderungskatalog an Unterseiten
(Kliniken, Zentren, Institute etc.)

4. Zeitschriften / Veroffentlichungen

Die Zeitschrift ,,Uniklinik aktuell erschien in einer Auflage von 5.000 Stiick dreimal jahrlich. Sie
wurde intern an Mitarbeiter, Patienten und Angehorige verteilt sowie an iiber 200 Empfanger
versendet. Zu diesen zdhlen neben vielen anderen der Aufsichtsrat des KGU, die Emeriti und apl.
Profs., ausgewéhlte Fach- und Publikumsmedien, Lehr- und Nachbarkrankenhéuser, Krankenkassen
und die LAKH, Vertreter in Land und Landtag Hessen, Selbsthilfegruppen und sozialdienstliche
Einrichtungen sowie etliche Stellen der Stadt Frankfurt. An den Kosten ist der FB Medizin zu 20
Prozent beteiligt. Ab Januar 2014 erscheint eine Nachfolgepublikation mit erweitertem Umfang und
einer zusétzlichen Ausgabe (s. Ausblick).

Der ,,Plus Puls® der Frankfurter Klinikallianz erscheint in einer Auflage von derzeit 14.000 Stiick
viermal im Jahr. Er wird verteilt und versendet einerseits an die Arzteschaft der Mitglieds- und

Partnerhiuser der Allianz. Andererseits wird er an derzeit ca. 12.000 niedergelassene Arztinnen und
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Arzte in einem Umkreis von iiber 80 km um Frankfurt versendet, der Abonnentenkreis steigt
kontinuierlich, so 2013 um etwa zehn Prozent.

Der ,Jahresbericht“ des KGU wurde im Jahr 2013 in 3. Auflage unter der Federfiihrung von ROP
erstellt. Der Jahresbericht wird u.a. {iber die Internetseite der Pressestelle publiziert. Der Aussand
erfolgte an einen speziellen Verteiler.

Das papierne ,,Nachrichtenblatt fiir Mitarbeiter des KGU wurde im Jahresverlauf in die digitale
Zeitschrift ,,Synapse® integriert.

Seit 2011 wird von ROP fiir die klinikumsinterne Kommunikation die wochentliche digitale
Mitarbeiterzeitung ,,Synapse* herausgegeben. In ihr werden die Pressemitteilungen des Klinikums,
Veranstaltungshinweise, Bekanntmachungen fiir die Mitarbeiter, Personalmeldungen, ein
wissenschaftliches Bulletin, Vorstellungen einzelner Abteilungen/Einheiten und eine Presseschau zum
Klinikum publiziert. Zugleich ist sie das offizielle und verbindliche Bekanntmachungsorgan des
Vorstands.

Mit dem Informationsblatt sollen die Mitarbeiter informiert und ihre Identifikation mit dem Klinikum
gesteigert werden. Die digitale Zeitung wird einmal pro Woche an alle rund 4.000
Klinikumsmitarbeiter verschickt. Im Jahr 2013 gab es 50 Ausgaben der Synapse mit insgesamt iiber
1.200 Seiten. Die Resonanz der Mitarbeiter ist konstant sehr positiv.

5. ROP-Handbuch

Die Stabsstelle hat das 2010 erstellte Handbuch auch 2013 kontinuierlich fortgeschrieben. Es bietet
Mitarbeitern des Klinikums einen Uberblick iiber Aufgaben, Abliufe und Leistungen in der
Offentlichkeitsarbeit. Das Handbuch beschreibt die Nutzung der Instrumente der Stabstelle zum
Transport von Nachrichten aus dem Klinikum und enthdlt einen Krisenkommunikationsplan.
AuBerdem bietet es einen Uberblick iiber das Angebot an Druckerzeugnissen der Stabsstelle und
rechtliche Hinweise. Das Handbuch ist im Intranet auf den Seiten von Presse & Recht abrufbar.

5.1 Corporate-Design-Handbuch

Zudem wird 2014 ein gemeinsames Corporate-Design-Manual von Universitit und Klinikum
erscheinen. Hierzu fanden 2013 zahlreiche Abstimmungen zwischen ROP und dem
Universitiatsmarketing statt. Erfreulich an diesem bisher noch nicht dagewesenen gemeinsamen
Leitfaden ist, dass beide Marken einander stirken und ein deutlich erweitertes Spektrum an
Leistungen, Vorlagen, Dokumentenmasken und hilfreichen Anleitungen zur Verfiigung steht. Zugleich
zeichnet sich das fortentwickelte Design durch eine sehr hohe dsthetische Qualitédt und Klarheit aus.

6. ROP-Homepage

Verdffentlichte Pressetexte wurden auf den Internetseiten von ROP eingebunden. Alle
Druckerzeugnisse der Stabsstelle stehen auf der Homepage zum Download bereit.
Ausstrahlungstermine fiir TV-Beitrige, die das Klinikum betreffen, konnen von Mitarbeitern unter
einer eigenen Rubrik im Intranet eingesehen werden. Ebenfalls im Intranet abrufbar sind allgemeine
Vorgaben zum Corporate Design des Klinikums sowie einheitliche Vorlagen fiir Powerpoint-
Prisentationen.

7. Sonstiges

Die Stabsstelle war im Jahr 2013 an der Organisation verschiedener Veranstaltungen des Klinikums
beteiligt. Zu diesen zéhlten u.a. sowohl der J.P. Morgan Firmenlauf als auch das Sommerfest. Des
Weiteren die Organisation eines Charitylaufs mit dem Amt fiir Gesundheit und dem Blutspendedienst.
ROP betreute die zentrale Information am Hauptportal, den sogenannten Infopoint in Haus 23C, unter
Marketinggesichtspunkten als Ort des Kundenkontakts. So wurden eine Pridsentationswand mit
Auszeichnungen, Qualititssiegeln und dergleichen ausgestattet und die Einrichtung dauerhaft mit
Werbe- und Kommunikationsmitteln ausgestattet.
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8. Ausblick

Auch im Jahr 2014 wird die Stabsstelle ROP die Marketingaktivititen vorantreiben. Hierzu wird sie
weiterhin die Initiativgruppe Marke betreuen. Zudem wird sie fortgesetzt das zustdndige Dezernat 7
bei der umfassenden Aktualisierung der Internetseite begleiten.

Es werden zahlreiche imagefordernde Publikationen erscheinen, die zum Teil schon in Vorbereitung
sind. Zu nennen sind eine Druckschrift fiir internationale Patienten, neue Patientenbroschiiren fiir
Menschen wihrend ihres Krankhausaufenthalt, ein Jahresbericht als Sonderpublikation zum
hundertjahrigen Jubildum von Universitédtsklinikum und Fachbereich sowie unter dem Titel ,,Wissen
wird“ eine vollkommen neu gestaltete und konzipierte Hauszeitung. Natiirlich werden periodische
Publikationen weiterhin redaktionell aktualisiert und erscheinen. Dies gilt etwa fiir die kontinuierlich
aktuell gehaltenen Lageplidne, die Mitarbeiterzeitung ,,Synapse” und weitere in diesem Bericht
genannte Drucksachen. Am 6. 2.2014 erscheint die 150. Ausgabe der Synapse seit Bestehen und wird
mithin als Jubildumsausgabe publiziert.

Zentraler Wert wird gelegt auf die Einheitlichkeit im Sinne eines starken Corporate Designs. So ist es
ein Ziel, auch das Broschiirenwesen der Kliniken und Institute dahingehend zu homogenisieren, dass
Informationsschriften einheitlichen grafischen Mustern und Inhaltsanspriichen gentigen.

Das Leistungsspektrum des Infopoints soll so ausgeweitet werden, dass an einer zentralen
Informationswand diesen vielféltigen Broschiiren zur Verfiigung stehen.

In der Pressearbeit wie in der gesamten iibrigen Aulenkommunikation wird sichergestellt, konsequent
alle Alleinstellungsmerkmale aus Forschung, Krankenversorgung und Lehre herauszustellen.

Stabsstelle Qualitdtsmanagment

Arztliche Leitung: Dr. Reinhard Strametz
Pflegerische Leitung: Gisela Brill

Das Universitétsklinikum Frankfurt hat sich im Dezember 2012 erstmals organisationsiibergreifend
nach dem international anerkannten Standard fiir Qualitdtsmanagementsysteme DIN EN ISO 9001
zertifizieren lassen. Es ist damit das zweite Universititsklinikum mit einer QM-Gesamtzertifizierung
und das erste und bisher einzige bundesweit, das sich in allen Bereichen der Krankenversorgung sowie
im Bereich der Institute und der Verwaltung jéhrlich einer freiwilligen externen Begutachtung durch
ein renommiertes Zertifizierungsunternehmen unterzieht. An rund 60 Begutachtungstagen werden die
Prozessabldufe des Klinikums dazu sowohl theoretisch beleuchtet als auch vor Ort in der Praxis
iiberpriift. Vom OP-Saal bis hin zur Kiiche, vom Hochsicherheits-Labor bis ins Warenlager wird dem
Klinikum ,,auf den Zahn gefiihlt*.

Wichtige Schwerpunkte des QM-Systems und des Audits sind die Aspekte Patientenzufriedenheit,
Umgang mit Beschwerden, Orientierung an den Bediirfnissen von Patienten, Angehdrigen,
Mitarbeitern und Dritten sowie die kontinuierliche Verbesserung durch Optimierung aller
Prozessabléufe. Ebenso wichtig sind in diesem System Patientensicherheit, Hygiene, Datenschutz und
Arbeitssicherheit bzw. Brandschutz.

Entdeckte  Verbesserungspotentiale — im  Wiederholungsaudit 2013  wurden jedoch
zufriedenstellenderweise keine Haupt- oder Nebenabweichungen festgestellt — werden von derzeit 118
speziell —ausgebildeten QM-Beauftragten und der Stabsstelle Qualititsmanagement des
Klinikvorstandes konsequent weiterverfolgt und umgesetzt. Hierbei wird besonderer Wert auf die
Einbeziehung aller Berufsgruppen gelegt. Jeder klinische Bereich muss zwei QM-Beauftragte stellen —
je einen Mitarbeiter aus dem Pflege- und einen aus dem éarztlichen Dienst. Ebenso wird die dem
Vorstand unterstellte Stabsstelle Qualitdtsmanagement, die alle QM-Aktivititen koordiniert,
konsequent von einer érztlichen und einer pflegerischen Leitung kollegial gefiihrt. Monatlich finden
QM-Leitungsteamtreffen statt, die der Klinikvorstand steuert. Als Beauftragter der obersten Leitung
(die Benennung ist Pflicht in ISO 9001-Systemen) fungiert der Arztliche Direktor und
Vorstandsvorsitzende Prof. Dr. Jiirgen Schdlmerich personlich.
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Das Qualitdtsmanagement hat am UKF eine lange Tradition: Bereits 2001 erhielt die erste Klinik ein
DIN EN ISO 9001 Zertifikat von einer externen Zertifizierungsgesellschaft. Weitere Bereiche folgten.
Nach 41 Einzelzertifizierungen erfolgte 2012 der Schritt zur Gesamtzertifizierung, damit auch die
Schnittstellen zwischen den einzelnen Bereichen konsequent analysiert und verbessert werden
konnten. Laborbereiche und die Zentralsterilgutversorgung (ZSVA) fithrten QM-Systeme auf die
bereichsspezifischen Normen DIN EN ISO 13485, DIN EN ISO 15189 bzw. DIN EN ISO 17025 ein.
Einzelne Kliniken sowie onkologische Organzentren wurden zusdtzlich nach Standards einzelner
Fachgesellschaften als Zentren zertifiziert, was ihre hohe Qualitéit zusétzlich ausweist.

Das Universitétsklinikum verfiigt tiber mehr als 25.000 qualititsrelevante Dokumente in einem
zentralen und fiir alle Mitarbeiter rund um die Uhr verfiigbaren Dokumentenmanagementsystem. Seit
Beginn der QM-Aktivititen wurden iiber 400 freiwillige interne Audits von Mitarbeitern der
Stabsstelle  Qualititsmanagement und rund 350 freiwillige Audittage von externen
Zertifizierungsgesellschaften durchgefiihrt. In tiber 100 durchgefiihrten QM-Konferenzen wurden die
nach Standard der Deutschen Gesellschaft fiir Qualitit (DGQ) ausgebildeten QM-Beauftragten fort-
und weitergebildet. Das Klinikum verfiigt daher mittlerweile iiber einen internen Auditorenpool aus
allen Hauptberufsgruppen des Klinikums, der durch die Stabsstelle Qualitditsmanagement koordiniert
wird.

Zweimal jahrlich koordiniert die Stabsstelle QM Patientenbefragungen. Innerhalb eines festgelegten
Zeitraums werden alle stationdren und ambulanten Patienten in Bezug auf [hre Zufriedenheit mit dem
Universitatsklinikum befragt. Die Ergebnisse der Befragungen werden bereichsbezogen analysiert und
bei Bedarf Verbesserungsmafinahmen eingeleitet.

Das zentrale Beschwerdemanagement — seit 2013 Teil der Stabsstelle Qualitdtsmanagement -
bearbeitet tiber 75 Prozent aller Beschwerden in jeweils weniger als fiinf Werktagen zur Zufriedenheit
der Beschwerdefiihrer.

Zahlreiche Patientensicherheitsmafinahmen wie Patientenarmbénder, Team-Time-Out-Checklisten
sowie das erste abteilungsbezogene Fehlermeldesystem (CIRS) wurden bereits mehrere Jahre vor der
allgemeinen Empfehlung des Aktionsbiindnisses Patientensicherheit umgesetzt. Das Klinikum ist
Mitglied im Aktionsbiindnis Patientensicherheit.

Aus dem QM entstanden zudem bundesweit beachtete Innovationen wie die Frankfurter
Gesundheitsvollmacht.

Strat. Controlling und Unternehmensentwicklung
N.N.

Stabsstelle OP-Management

Sebastian Dziambor

Sabsstelle Zentrales Case Management
Leitung: Naseer Khan

Die steigenden Qualititsanforderungen an Gesundheitsleistungen erfordern eine Optimierung der
Versorgung der Patienten. Die Patientenversorgung im Krankenhaus beruht auf komplexen Abléufen,
die verschiedene Berufsgruppen und Schnittstellen umsetzen. Dort entstehen oft organisatorische
Probleme, deshalb miissen die Prozesse im Sinne einer optimalen Versorgung des Patienten verbessert
werden. Die Okonomischen Bedingungen in den Krankenhdusern erzwingen ebenfalls eine
Optimierung des Behandlungsprozesses, um die Kosten- und Erldssituation eines Hauses zu
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verbessern. Dies bedeutet, dass hier ein gemeinsames Interesse an effektiver Medizin, hoher
Behandlungs- und Versorgungsqualitiit im Sinne des Patienten und der Okonomie aufeinander treffen.
Seit der Einfiihrung des DRG-Systems sind auch die Universititskliniken gezwungen, bei steigenden
Fallzahlen die Verweildauer der Patienten so kurz wie moglich zu halten. Die organisatorischen
Probleme, die an verschiedenen Schnittstellen entstehen, erschweren eine optimale Versorgung der
Patienten. Es ist notwendig, dass effektive Medizin sowie eine hohe Behandlungs- und
Versorgungsqualitit mit niedrigen Kosten einhergehen. Aus diesem Grund entschied sich der
Vorstand des Uniklinikums Frankfurt im Jahre 2011 fiir eine flichendeckende Einfiihrung von Case
Management, welches in der Literatur als ein kosten- und qualitétssteuerndes Instrument verstanden
wird.

Case Management ist ein kooperativer Prozess, in dem Versorgungsaufgaben und Dienstleistungen
erhoben, geplant, implementiert, koordiniert, iiberwacht und evaluiert werden, um so den
individuellen Versorgungsbedarf eines Patienten abzudecken. In diesem Zusammenhang begleitet,
koordiniert und iiberwacht der Case Manager den Behandlungsbedarf der Patienten von der
Terminvergabe zur stationiren Aufnahme bis nach der Entlassung. Dadurch soll die
Behandlungsqualitit und die Aufenthaltsdauer im Krankenhaus optimiert, sowie Wartezeiten verkiirzt
werden. Patienten sind besser informiert und aufgeklért.

Die Patientenversorgung in einer Klinik beruht auf komplexen Prozessen, die verschiedene
Berufsgruppen und Schnittstellen umsetzen. Dort entstehen oft Probleme in den Ablaufprozessen, der
interdisziplindren Zusammenarbeit oder Kommunikation.

In Anbetracht dessen soll der Case Manager berufs- und schnittstelleniibergreifend arbeiten, um den
Aufenthalt des Patienten optimal und liickenlos zu gestalten. Case Manager stellen eine Abstimmungs-
und Koordinationsfunktion innerhalb des gesamten Behandlungsprozesses dar, mit dem Ziel einer
qualitativen Verbesserung und einer stringenten dkonomischen Fallsteuerung. Dies betrifft in erster
Linie das Bettenbelegungsmanagement mit optimierter Kapazititsauslastung, die Reduzierung der
Verweildauer mit dem Ziel der Realisierung der Fallzahlsteigerung und Erldsoptimierung sowie die
Unterstiitzung der Standardisierung von Behandlungsabldufen iiberClinical Pathways und somit die
Optimierung von Behandlungsprozessen.

Die Case Manager haben die Aufgabe, die komplette individuelle Versorgung der Patienten optimal zu
koordinieren. Sie agieren und kommunizieren als Mittler zwischen den beteiligten Berufsgruppen
(z.B. Arzten und Pflegepersonal), den Schnittstellen (z.B. Station und Radiologie) und den Patienten.
So organisieren sie beispielsweise die Belegung der Betten und koordinieren Entlasstermine. Dadurch
erhoht sich die Behandlungsqualitét, Patienten sind besser informiert und Wartezeiten verkiirzen sich.
Die Zufriedenheit von Patienten und Mitarbeitern wird erhdht.

Fiir viele Patienten ist eine medizinische oder pflegerische Versorgung auch nach dem stationdren
Aufenthalt wichtig. Durch den engen Kontakt mit den Patienten sind die Case Manager in der Lage, zu
beurteilen, ob zum Beispiel eine Rehabilitationsmalinahme oder eine hiusliche Pflege notwendig ist.
Ist dies der Fall, schaltet das Case Management den Sozialdienst des Klinikums ein, der gemeinsam
mit den Patienten alles Weitere organisiert.

Neben den patientenorientierten Aufgaben gehdrt auch die 6konomisch orientierte Fallsteuerung zu
den Tétigkeiten der Case Manager. Die wirtschaftlichen Bedingungen in den Krankenhdusern
erfordern eine Verbesserung der Kosten- und Erlossituation des Hauses. Um dies zu erreichen, ist es
notwendig, dass die Case Manager filir eine optimierte Kapazititenauslastung sorgen. Aullerdem
iiberwachen die Case Manager die am DRG-System orientierte Dokumentation, so dass sie die Fille
der Patienten anschlieBend sachgerecht kodieren konnen. So konnen die Félle zeitnah abgerechnet und
die Nachpriifungen durch den Medizinischen Dienst der Krankenkassen verringert werden.

Die Case Manager haben am Klinikum also eine Koordinationsfunktion innerhalb des gesamten
Behandlungsprozesses. Die bisherigen Erfahrungen haben gezeigt, dass die Abldufe sowohl fiir die
Patienten als auch fiir alle an der Behandlung Beteiligten verbessert werden konnten.

Gut koordinierte Prozessabldufe erhdhen die Zufriedenheit unserer Kunden und Mitarbeiter und sie
fordern die Interaktion zwischen den Berufsgruppen und Schnittstellen.
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Case Management ist in den folgenden Kliniken erfolgreich implementiert:

Klinik fiir Allgemein- und Viszeralchirurgie
Klinik fiir Unfall-, Hand- und Wiederherstellungschirurgie
Klinik fiir Urologie
Klinik fiir Thorax-, Herz- und Thorakale Gefaf3chirurgie

Klinik fiir Mund-, Kiefer- und Plastische Gesichtschirurgie

Klinik fiir Gefa3chirurgie
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Klinik fiir Gastroenterologie und Hepatologie

Klinik fiir Pneumologie und Allergologie

Klinik fir Endokrinologie und Diabetologie sowie Erméhrungsmedizin
Klinik fiir Nephrologie

Klinik fiir Kardiologie

Klinik fiir Neurologie

Klinik fiir Neurochirurgie

Klinik fiir Augenheilkunde

Klinik fiir Hals-, Nasen- und Ohrenheilkunde

Klinik fiir Dermatologie, Venerologie und Allergologie
Klinik fiir erwachsene Psychiatrie

Klinik fir Frauenheilkunde und Geburtshilfe

Klinik fir Klinik fiir Kinder und Jugendmedizin

Weitere Entwicklung

Nach der erfolgreichen klinikweiten Implementierung des Case Managements ist als eine weitere
Entwicklung die Stabsstelle ,.Zentrales Patientenmanagement mit Aufnahmemanagement, Case
Management und Entlassmanagement vom Vorstand im Dez. 2013 beschlossen. Die Stabsstelle
Zentrales Patientenmanagement ist dem Vorstand unter der Leitung von Herrn Naseer Khan (100%
Stellenanteil) und der arztlichen Leitung von Herrn Dr. von Wagner (50% Stellenanteil) dem Vorstand
direkt zugeordnet worden. Die Abteilung Sozialdienst wurde in das Zentrale Patientenmanagement
integriert.

Stabsstelle Krankenhausapotheke
Dr. Nils Keiner

Der Versorgungsumfang der Apotheke schliet alle Teilbereiche des Universititsklinikums und
beinhaltet Arzneimittel, enterale und parenterale Erndhrungslosungen, apothekenpflichtige
Medizinprodukte, Desinfektionsmittel, Diagnostika, Chemikalien sowie medizinische und technische
Gase. Dabei steht neben der wirtschaftlichen Versorgung der Stationen mit Fertigarzneimitteln
einschlieBlich der Arzneimittelinformation und -beratung auch die Arzneimittelherstellung nach
hochsten QualititsmaBstiaben (GMP) im Mittelpunkt. Sie umfasst zahlreiche Rezepturarzneimittel
sowie in groBen Umfang patientenindividuelle Zubereitungen, wie z.B. Zytostatika und
Erndhrungslosungen, die sowohl in der stationdren wir auch in der ambulanten Patientenversorgung
zum Einsatz kommen.

Wihrend in 2012 die Einfiihrung eines Qualititsmanagementsystems nach DIN EN ISO 9001:2008 im
Mittelpunkt stand, fand im Jahr 2013 vor allem die kontinuierliche Verbesserung des QMS statt.
Durch zahlreiche MaBnahmen konnte so die Durchfiihrung der vielfdltigen pharmazeutischen
Versorgungs- und Seviceaufgaben weiter optimiert werden.
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Verwaltung und Versorgung des Klinikums

Kaufméannische Direktorin: Dipl.-Kfm. Bettina Irmscher

Dezernat 1: Finanz- und Rechnungswesen
Leitung: Dipl.-Kfm. Adrian Lucya

Wirtschaftliche Lage und Geschaftsverlauf 2013
Die Leistungsentwicklung war im Jahr 2013 erfreulich.

Der Case-Mix-Index liegt im Jahr 2013 mit 1,54 leicht iiber dem Vorjahresniveau.

Deutliche Leistungssteigerungen erzielten insbesondere die Unfallchirurgie, die Gastroenterologie, die
Augenheilkunde und die Klinik fiir Mund-, Kiefer- und plastische Gesichtschirurgie.

In der Allgemeinen Chirurgie und der Pneumologie ging die Fallzahlsteigerung mit einer erkennbaren
Reduzierung des durchschnittlichen Schweregrades, aufgrund von weniger komplexen Fillen, einher.
Leistungsriickgidnge sind in der Herzchirurgie, der HNO-Klinik sowie in der Himatologie/ Onkologie
im Erwachsenenbereich eingetreten.

Die Zahlen fiir Zell- und Organtransplantationen verzeichneten im Jahr 2013 einen leichten Anstieg
gegeniiber dem Vorjahreszeitraum. Insbesondere entwickelten sich die Lebertransplantationen positiv
und erhdhten den Case-Mix um 295 Punkte (46,4 %).

Insgesamt wurden im Geschéftsjahr 72.089 CM-Punkte (ohne Ausliander § 3 Abs.4 KHEntG) erreicht.
Das verhandelte Budget wurde um 1.589 CM-Punkte iiberschritten. Dadurch erhéhten sich die Erlose
unter Berticksichtigung des Mehrerldsabschlages nach § 4 KHEntgG um rund TEUR 3.000 gegentiber
dem Plan. Die Leistungssteigerung (E1) wird maBgeblich durch die Unfallchirurgie (ca. +19.4 %),
Kardiologie (ca. +14,0 %) sowie der Mund-, Kiefer- und plastischen Gesichtschirurgie (ca. +40,1 %)
bestimmt. Gleichermafen kann in der Gynékologie (ca. +38,6 %) und GefaBchirurgie (ca. +16,8 %)
eine positive Leistungsentwicklung festgestellt werden. Eine riickldufige Leistungsentwicklung ist im
Wesentlichen in der Hdmatologie/Onkologie (ca. -8,5 %), Herzchirurgie (ca. -3,0 %) sowie in der
Klinik fiir Hals-Nasen-Ohrenheilkunde (ca. -5,2 %) eingetreten.

Das Klinikum weist im vollstationdren Bereich (KHEntgG und BPflV) folgende Belegungsziffern
aus:

2013 2012 2011
Berechnungs- und Belegungstage * 384.643| 356.250 367.519
Fallzahl (ohne interne Verlegungen) 49.503 47.998 47.360
Nutzungsgrad in % bezogen auf die Planbetten (ohne Verl. Tage) 88,8 82,2 84,8
Durchschnittliche Verweildauer (in Tagen) ** 7.8 7,4 7.9

* mit Abzugstagen MDK, ** inkl. Psychiatriebereiche
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Im teilstationdren Bereich sind folgende Belegungsziffern zu verzeichnen:

2013 2012 2011
Plétze inkl. Dialyseplitze 93 93 93
Berechnungstage 25.954 21.691 23.779
Fallzahl 2.310 1.834 1.780

Die Berechnungstage im Dialysebereich und in der Hamatologisch /Onkologischen Tagesklinik sind
gegeniiber dem Vorjahreszeitraum gestiegen. Im Bereich der Kinder- und Jugendpsychiatrie wurde,
wie im Vorjahr, auf hohem Niveau an der Kapazititsgrenze geleistet. Sowohl im Bereich der
Erwachsenenpsychiatrie, als auch im Bereich der Psychosomatik konnten die Berechnungstage
gesteigert werden.

Im ambulanten Bereich zeigt sich folgende Leistungsentwicklung:

2013 2012 2011
Erstbehandlung 220.611 224.235 221.558
Wiederholungen 137.814 111.417 106.144
Summe ambulante Behandlung 358.425 335.652 327.672

Die Leistungen im ambulanten Bereich wurden in 2013 im Vergleich zum Vorjahreszeitraum erneut
leicht gesteigert. Diese Entwicklung wird jedoch nicht unmittelbar aus den Zahlen der Tabelle
widergespiegelt. Seit Beginn 2013 erfolgt eine modifizierte Erfassungssystematik bei ambulanten
Patienten im Klinikum. In den Vorjahren wurden neben den Behandlungsfillen zusitzliche Félle fiir
die Leistungen der Pathologie, Virologie, Mikrobiologie und Radiologie gezéhlt. In den Zahlen fiir
2013 sind die genannten Zusatzleistungen nicht mehr als extra Félle enthalten. Die Erlose wurden
durch die modifizierte Erfassungssystematik nicht beeinflusst.

Das verhandelte Budget der Hochschulambulanzen wurde im Geschéftsjahr 2013 ausgeschopft.

Entwicklung des Case-Mix-Index:

2013 2012 2011
Case-Mix-Index (CMI) 1,54 1,53 1,56
Jahrliche Zahl der NUBs Antrige, 143 124 87
davon erfolgreich verhandelt: 43 40 34
Zusatzentgelterlose (in Mio. Euro) 22.3 19.8 19.8
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Dezernat 2: Personal und Zentrale Dienste

Leitung: Ltd.-Reg. Direktor Wolfgang Schwarz

(VK-Statistik: Jahresabschluss 2013) UKF incl. Drittmittel
2013 2012
Arztlicher Dienst 773,6 785,4
Pflegedienst 1.021,2 957.,5
Med.-Tech.-Dienst 1.099,4 1096,7
Funktionsdienst 433,1 414.5
Klinisches Hauspersonal 28,1 33,1
Wirt. / Versorg. Dienst 65,2 59,5
Technischer Dienst 72,2 76,6
Verwaltungsdienst 255,8 250,7
Sonderdienste 12,2 9,6
Ausbildungsstitten 25,7 27,0
Sonstiges Personal 23,6 22.9
Gesamt 3.810 3.733,5

Personalkostenentwicklung

Die Entwicklung der Personalkosten im Geschéiftsjahr 2013 wurde maBgeblich durch
Tarifsteigerungen und strukturelle Verdanderungen im Universitétsklinikum beeinflusst. Gegeniiber
dem Vorjahr lag der dadurch bedingte Personalkostenanstieg bei rund 3%. Bedingt durch den
spiirbaren Fachkridftemangel sieht sich das Universitétsklinikum zur Gewinnung hochqualifizierten
Fachpersonals zunehmend mit steigenden Gehaltsstrukturen konfrontiert. Dies hat Auswirkungen auf
die Personalkostenentwicklung. Zudem erfolgte eine Anwerbung von examinierten Pflegekriften aus
dem europdischen Ausland.

Dezernat 3: Materialwirtschaft und Dienstleistungen
Leitung: Dipl.-Ing. Axel Kudraschow

Dezernat 4: Bauliche Entwicklung
Leitung: Dipl.-Ing. Hans-Dieter Moller

HOST GmbH — Hospital Service + Technik
Geschiftsfiihrer: Dipl.-Betrw. Michael Molz (GF)

Dezernat 6: Leistungssteuerung und -abrechnung
Leitung: Dipl.-Ing- k. Anne Giinther

Im Dezernat Leistungsteuerung und —abrechnung sind die Bereiche Patientenmanagement,
Leistungsabrechnung, Medizincontrolling sowie die Dokumentation und Archivorganisation
zusammengefiihrt. Sie bilden alle wesentlichen Teilprozesse ab, die die medizinische Versorgung der
stationdren, teilstationéren und ambulanten Félle begleiten und von der administrative Aufnahme, der
Kodierung und Erfassung der Leistungen iiber die Abrechnung und Erlossicherung sowie die
Archivierung und Bereitstellung der Krankenakten reichen. Weiter werden die erhobenen Daten
verdichtet und fiir die Leistungsplanung verwendet. Sie werden fiir die kontinuierliche Beobachtung
der Leistungen aufbereitet und den medizinischen Abteilungen und dem Klinikumsvorstand zur
Verfligung gestellt. Dariliber hinaus werden im Dezernat die vom Klinikum mit externen Partnern aller
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Versorgungssektoren der Gesundheitswirtschaft geschlossenen Kooperationsvereinbarungen in der
Abrechnung betreut. Zu diesen externen Partnern zdhlen vornehmlich andere ambulante und stationére
Leistungserbringer, Sozialleistungstridger und Rehabilitationseinrichtungen. Im Dezember 2012 wurde
dem Klinikum der Johann Wolfgang Goethe-Universitit das Zertifikat tiber die Gesamtzertifizierung
nach DIN EN ISO 9001 durch die DQS ausgestellt. Damit wurden auch Bereiche und Dezernate der
Verwaltung mit aufgenommen, die bisher nicht zertifiziert worden waren. Das Dezernat 6 hat 2012
den Prozess von der Einfithrung eines Qualititsmanagementsystems iiber das interne und externe
Audit bis zur Gesamtzertifizierung erfolgreich durchlaufen.

Die Bereiche im Einzelnen:
Abteilung 6.1 — Patientenmanagement und Abrechnung

Die Abteilung Patientenmanagement und Abrechnung organisiert und koordiniert die
Leistungserfassung und Abrechnung der in der Krankenversorgung erbrachten Leistungen. Fiir die
daraus entstehenden Forderungen werden die Zahlungseingénge verbucht und es wird durch ein
konsequentes  Forderungsmanagement Liquiditétssicherung betriecben. Die administrativen
Aufnahmen, Verlegungen und Entlassungen werden im Klinikum dezentral, von den Mitarbeitern der
Polikliniken oder Stationen erfasst. Es ist Aufgabe der Abteilung 6.1, die erfassten Daten zu
iiberpriifen und ggf. zu erginzen. Diese Uberpriifung ist immer aktuell durchzufiihren, damit die
Patientendaten den Vorgaben des Datentrigeraustausches gemiBl § 301 SGB V entsprechen und
fristgerecht an die Krankenkassen iibermittelt sowie die Frage der Kosteniibernahme zeitnah geklart
werden kann.

Gerade die Kostenkldrung ist ein wichtiger Aufgabenbereich der direkten Einfluss auf die
wirtschaftliche Situation des Klinikums hat. Durch die zentrale Lage des Klinikums in einer
europdischen GroBstadt mit internationalem Verkehrsknotenpunkt ist die Quote der Patienten, fiir die
kein Versicherungsschutz besteht, besonders hoch. Die Realisierung der Behandlungskosten ist fiir
diesen Personenkreis sehr schwierig und nimmt einen beachtlichen Teil der Abteilungsaktivititen ein.
Bei Verstindnisfragen wiéhrend der dezentralen Datenerfassung unterstiitzen die Mitarbeiter der
Abteilung die Kollegen in den Kliniken. Im Jahr 2013 wurden fiir Key-User aus den Kliniken
Schulungen durchgefiihrt, um diesen das notige Wissen fiir die dezentrale Aufnahme von vor- und
nachstationiiren Behandlungen, sowie der Ubernahme von geplanten Fillen zu vermitteln. Auch
Schulungen zu den verschiedenen im Klinikum zur Anwendung kommenden ambulanten
Abrechnungsarten sind weiterhin erfolgt. Diese Hilfestellung wird insbesondere von neu eingestelltem
Personal geme in  Anspruch genommen. Aufgrund der  Querschnittsfunktion des
Patientenmanagements besitzt die Aufgabenerfiillung eine hohe Affinitit zu den Leistungen des
Dezernates 7 Informations- und Kommunikationstechnologie und arbeitet ebenso eng mit dem
betriebswirtschaftlichen Controlling zusammen. Im laufenden Geschéftsbetrieb lagen die
Aufgabenschwerpunkte der Abteilung in folgenden Bereichen:

Im laufenden Geschéftsbetrieb lagen die Aufgabenschwerpunkte der Abteilung in folgenden
Bereichen:

= [m stationdren Bereich in der fristgerechten und liquiditdtsnahen Abrechnung der Leistungen

= Administrative und organisatorische Betreuung von auslidndischen Patienten, die zum Zwecke der
Behandlung einreisen

= Bearbeitung der medizinischen Rechnungspriifungen in Zusammenarbeit mit der Abteilung 6.2 -
Medizincontrolling. Durch das Mitte 2010 eingefithrte MDK-Inhousepriifverfahren konnte
zwischenzeitlich die Bearbeitungszeit fiir die strittigen Abrechnungsfille optimiert werden.

= [In der ambulanten Leistungsabrechnung konnten durch strukturelle und organisatorische
Veranderungen die Abrechnungszeiten deutlich verkiirzt und optimiert werden.

= Neue gesetzliche Abrechnungsmodalititen wurden umgesetzt, sodass der Arbeitsablauf im
Sachgebiet verbessert werden konnte.

» 2013 Ubernahme der Aufnahmekrifte der ZNA (Zentrale Notaufnahme) in das Dezernat 6. In den
folgenden Jahren sollen weitere Mitarbeiter der Ambulanzen der Verwaltung zugeordnet werden.
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Abteilung 6.2 - Medizincontrolling

Seit dem 01.01.2004 werden in Deutschland stationdre Krankenhausfille iiber Fallpauschalen (DRG)
vergiitet. Die DRG (Diagnosis Related Groups) bezeichnen ein 6konomisch-medizinisches
Klassifikationssystem, bei dem stationidre Behandlungsfille anhand ihrer Diagnosen und der
durchgefiihrten medizinischen Prozeduren (Leistungen) in Fallgruppen klassifiziert werden, die nach
dem fiir die Behandlung erforderlichen 6konomischen Aufwand unterteilt und bewertet sind. Da zur
Uberpriifung der Kodierung und Abrechnung von Behandlungsfillen im DRG-System medizinisches
Basiswissen in Verbindung mit detaillierten Kenntnissen und praktischen Erfahrungen im Bereich
medizinische Dokumentation, Kodierung und Leistungsabrechnung notwendig ist, hat sich in den
deutschen Krankenhdusern das Berufsbild des Medizincontrollers gebildet.

Die Abteilung Medizincontrolling des Universitatsklinikums versteht sich daher als Schnittstelle
zwischen Medizin und Okonomie. Die MitarbeiterInnen verfiigen iiber medizinische und auch
O6konomische Kenntnisse und arbeiten eng mit der Abteilung 6.1 Patientenmanagement und
Abrechnung, dem betriebswirtschaftlichen Controlling des Dezernats 1, und dem IT-Bereich
(Dezernat 7, DICT) zusammen und sind Ansprechpartner der Kliniken zu allen Dokumentations- und
Kodierfragen rund um das DRG-System fiir die medizinischen und administrativen Bereiche des
Universitétsklinikums.

Zielsetzung des Medizincontrollings:

= Gewibhrleistung einer optimalen Kodierqualitét in den medizinischen Fachabteilungen

= Steigerung der Liquiditdt des Klinikums durch Sicherung einer korrekten und zeitnahen
Abrechnung medizinischer Leistungen

= Bereitstellung fachlicher Kompetenz in der Bearbeitung von Kostentrigeranfragen und MDK-
Priifungen

= Bereitstellung von aktuellen Leistungsdaten im Rahmen eines aussagekriftigen Berichtswesens zur
Planung und Betriebssteuerung

= Unterstiitzung der Leistungsplanung und Budgetverhandlungen mit den Sozialleistungstrigern

Im Jahr 2010 wurde fiir die Bearbeitung von Krankenkassenanfragen und MDK-Priifungen auf ein
effizienteres, sogenanntes Inhouse-Priifverfahren filir die stindig steigende Anzahl der durch die
Kostentrager beauftragten medizinischen Rechnungspriifungen umgestellt. Diese Tatigkeit umfasst die
intensive Vorbereitung und fachliche Begleitung von abteilungsbezogenen Priifungen durch den
Medizinischen Dienst der Krankenversicherungen sowie die Formulierung von Widerspriichen. Seit
2012 werden die MDK-Kennzahlen in Data-Warehouse-Berichten abgebildet. Fiir 2013 konnte
weiterhin eine zeitnahe Abarbeitung der priiffalle eingehalten werden.

In 2011 wurde mit der Einfilhrung eines fallbezogenen Coder-/Case Management-Modells am
Klinikum begonnen. Seit 2013 sind alle Kodierfachkrifte ins Case Management-Team integriert. Das
Medizincontrolling bleibt verantwortlich fiir die Qualitdt der Kodierung und betreut die Case Manager
fachlich in Bezug auf die Kodierungsaufgaben. Zu diesem Aufgabenbereich des Medizincontrollings
gehort auch die Veranlassung und Durchfiihrung von  Kodierqualitdtsanalysen  und
Controllingverfahren fiir spezielle Abrechnungsbereiche. Das Medizincontrolling ist der
Ansprechpartner der Case Manager in Bezug auf fallbegleitende Kodierung und Verweildaueranalyse.

Der Beschluss zur Uberleitung zum neuen Entgeltsystem in der Psychiatrie und Psychosomatik
(PEPP) wurde bereits in der Optionsphase 2013 vom Medizincontrolling vorbereitet und vom
Vorstand gefasst. Die Unterlagen fiir die Budgetverhandlungen nach PEPP wurden mit Unterstiitzung
der Abt. 6.2 Medizincontrolling erstellt. Auch auf dem gebiet der Psychiatrie und Psychosomatik ist
das Medizincontrolling Ansprechpartner der Kodierung und Auswertung.

Ein weiterer Aufgabenschwerpunkt der Abteilung ist die Ermittlung und Darstellung zeitnaher
Leistungsdaten zur Betriebssteuerung im Rahmen des monatlichen Berichtswesens, Auswertungen zu
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speziellen Anfragen betreffend medizinisch-6konomischer Daten aus den Kliniken und damit
verbunden die Weiterentwicklung des Berichtswesens im Data-Warehouse. Auflerdem wurden Fragen
zu Forschung und Lehre bearbeitet. Das Medizincontrolling bearbeitet weiterhin Anfragen zur
Leistungsabrechnung, die — bedingt durch die Struktur des DRG-Systems — nur mit medizinischem
und kodiertechnischem Fachwissen zu kldren sind. Die Abteilung berdt die Kliniken und den
Wirtschaftsbereich bei Anfragen zur Refinanzierung und Beschaffung neuer medizinischer Artikel und
Produkte in Zusammenarbeit mit dem betriebswirtschaftlichen Controlling.

Abteilung 6.3 - Medizinische Dokumentation und Archivorganisation
Die medizinische Dokumentation und ordnungsgemifle Archivierung ist unerlasslich fiir

= cine addquate Patientenbehandlung

= die Erfiillung gesetzlicher Auflagen, Beweissicherung und die Rechtssicherheit
= die korrekte Leistungsabrechnung

= belegbare Behandlungsnachweise bei MDK-Priifverfahren

= Qualitétssicherung

= die medizinische Forschung und akademische Lehre

Die klinische Dokumentation und Archivierung ist durch hohe Dokumentenmengen, eine deutliche
Heterogenitit des Archivguts, der Archivierungsorte und Archivierungsmethoden sowie Zeitdruck bei
der Bereitstellung der erforderlichen Dokumente, Akten und Informationen fiir den Untersuchungs-
und Behandlungsablauf gekennzeichnet. Die Aufgabe der Abteilung ist es, diese Anforderungen zu
erfiillen und dariiber hinaus die Archivierung medizinischer Dokumente weiter zu entwickeln um den
steigenden Rationalisierungsnotwendigkeiten gerecht zu werden. Um die Archivierung und
Bereitstellung von Krankenakten zu optimieren, wird daher intensiv an der flichendeckenden
Einfilhrung der Digitalisierung der stationdren Patientenakten gearbeitet. Dariiber hinaus werden
bestehende Prozesse optimiert und ggf. vereinfacht.

Die tibrigen medizinischen Archive des Universititsklinikums sind rdumlich dezentral iiber den
gesamten Campus in den jeweiligen klinischen Zentren und Ambulanzen verteilt, arbeiten jedoch nach
einem einheitlichen Ordnungssystem. Ihr Bestand wird teilweise iiber ein einheitliches elektronisches
Archivverwaltungsprogramm (AVP) administriert, das auch die Anforderung benétigter Akten iiber
das Intranet ermdglicht. Auch in diesem Jahr wurden weitere Archive in die zentrale Aktenerfassung
und -verwaltung integriert. Ungeachtet der andauernden Digitalisierungsanstrengungen bleibt die im
Krankenblattarchiv auch auf ldngere Sicht ein personalintensives Aufgabengebiet, dass auch bei
verdnderter Schwerpunktsetzung aufgrund seines gesetzlich vorgeschriebenen
Dokumentationsauftrages nicht unerhebliche Kosten verursachen wird.

Dezernat 7: Informations- und Kommunikationstechnologie
Leitung: Dipl.-Inform. Martin Overath

Stabsstelle: Interne Revision
Leitung: Regierungsdirektor Walter Miiller

Eine Schnittstelle der Internen Revision (IR) zum Fachbereich ist dem Umstand geschuldet, dass die
Buchhaltung des Forschungs- und Lehrbetriebes iiber die Klinikumsverwaltung abgewickelt wird. Die
von den offentlichen Geldgebern (regelhaft BRD und EU) gewéhrten Forschungsmittel sind von der
Drittmittelverwaltung des Universitétsklinikums bis 09/2013 betreut worden. Ab 10/2013 erfolgt eine
rechtsformbezogene Trennung in universitire und krankenversorgungsbezogene
Drittmittelverwaltung. Unberiihrt von der Ausgliederung blieb die Zustdndigkeit der IR fiir die
universitiren Drittmittel, da die Buchhaltungspraxis beibehalten worden ist. Die nationalen
Verwendungsnachweise bzw. EU-Auditzertifikate sind jeweils nach Projektende hinsichtlich der
Rechnungspriifung von der Internen Revision zu bestitigen bzw. zu zertifizieren. 2013 sind zehn
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national geforderte sowie weitere zehn Projekte innerhalb des 6. und 7. EU-Forschungsprogramms
ohne Beanstandungen gepriift worden.

Bei einer FuL-Kostenstelle des Instituts fiir klinische Pharmakologie wurde die IR vom Direktor
gebeten, einen eigentlich neutralen Leistungsaustausch mit einem privaten Pharma-Partner zu klaren,
der wegen seiner unterschiedlichen Behandlung der Mehrwertsteuer zur wirtschaftlichen
Benachteiligung des Instituts fiihrte.

Beratungsleistungen gab es gegenliber der Rheumatologie bei der Frage, ob und wie
anwendungsorientierte klinische Studien mittels privatgesellschaftlicher Konstruktion unter Beachtung
dienst- und nebentitigkeitsrechtlichen Vorschriften genehmigt und durchgefiihrt werden kénnen.
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Pflegedirektion
Pflegedirektor: Martin Wilhelm

1. Abteilung Sozialdienst

Bereits im Jahr 2009 wurde der gesetzliche Anspruch der Versicherten der Pflegeversicherung auf
eine ,Individuelle Pflegeberatung® im § 7 a, SGB XI, Pflegeweiterentwicklungsgesetz,
festgeschrieben. Auch dieses Leistungsangebot ist ein integraler Bestandteil des Sozialdienstes.

Die gesetzliche Grundlage fiir die Aufgaben des Sozialdienstes findet sich dariiber hinaus im GKV-
Versorgungsstrukturgesetz  vom  01.01.2012  wieder. Dem alten § 39 SGB V
»Krankenhausbehandlung® Absatz 1 wurde der Satz angefiigt:

,,Die Krankenhausbehandlung umfasst auch ein Entlassungsmanagement zur Losung von Problemen
beim Ubergang in die Versorgung nach der Krankenhausbehandlung.© Durch diese Ergiinzung wurde
das Entlassungsmanagement zu einem festen Bestandteil der Krankenhausbehandlung und damit
deutlich verbindlicher. Die Kernkompetenz der Abteilung Sozialdienst besteht in der Durchfiihrung
eines professionellen Patienten - Entlassungsmanagements.

Das Ziel unserer Tétigkeit ist eine termingerechte, bedarfsorientierte und moglichst wohnortnahe
nachstationdre Versorgung fiir die Patienten zu gewéhrleisten. Dazu gilt es, den individuellen
Versorgungsbedarf mit den Versorgungsangeboten des Gesundheits- und Sozialsystems sowie den
informellen Unterstiitzungsressourcen des Patienten und seines sozialen Umfeldes in eine moglichst
gute Passung zu bringen.

Die okonomisch stirksten Effekte eines strukturierten Entlassungsmanagements beruhen auf einer
frilhzeitigen Entlassungsplanung sowie der termingenauen Umsetzung mit dem Ziel, die
betriebswirtschaftlich optimale Verweildauer einzuhalten. Der wachsende Kostendruck auf das
Klinikum erfordert effiziente Organisationsstrukturen, von der Aufnahme bis zur Entlassung.

Fiir die OnkoZertifizierung der einzelnen Organzentren wie auch fiir die Gesamtzertifizierung als
Onkologisches Zentrum ist der Nachweis iliber die Fallzahlen der so genannten Priméirfille, die
sozialrechtlich beraten wurden, als auch die personelle Ausstattung sowie das Leistungsangebot des
Sozialdienstes ebenfalls detailliert nachzuweisen.

Ein professionell und kundenorientiert durchgefiihrtes Entlassungsmanagement macht sich nicht nur
o6konomisch bemerkbar, sondern wird auch als Qualitdtssiegel von Patienten und Einweisern sowie
durch die Zertifizierungsgesellschaften wahrgenommen und kann ebenfalls durch eine positive
AuBenwirkung einen Beitrag zum wirtschaftlichen Erfolg des Klinikums leisten.

2. Leistungsspektrum des Sozialdienstes

Der folgende Leistungskatalog wird von der gesamten Abteilung Sozialdienst angeboten, unabhingig
davon, ob die Mitarbeiter in der Somatik oder in der Klinik fiir Psychiatrie (KPsy Erwachsene)
eingesetzt sind.

Die gelb markierten Beratungs- und Vermittlungsangebote werden den Erfordernissen der
Patientenklientel entsprechend zum grofBten Teil in der Klinik fiir Psychiatrie erbracht, kdnnen in
deutlich geringerer Anzahl aber auch in der Somatik vorkommen. Umgekehrt kdnnen klassische
Somatik — Leistungen (z.B. Anschlussheilbehandlung = AHB) auch ausnahmsweise in der KPsy
erforderlich sein.

In den blau markierten Zeilen sind die Oberbegriffe der jeweiligen Kernprozesse des Sozialdienstes
sowie die entsprechenden Summen der Beratungs- und Vermittlungsleistungen aufgefiihrt. In den
darunter stehenden Zeilen (mit Spiegelstrich versehen) sind die Kernprozesse differenziert dargestellt.
Es kann zu Mehrfachleistungen kommen, wenn Patienten zu verschiedenen poststationdren
Versorgungsmoglichkeiten beraten werden mussten oder wegen einer Verdnderung ihres
Allgemeinzustandes wihrend der stationdren Behandlung nacheinander in unterschiedlichen
Einrichtungen angemeldet wurden.
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Beratungs- und Vermittlungsleistungen des

Sozialdienstes 2011{2012] 2013
Allgemeine Rehabilitation 393714330 4932
- AHB (Anschlussheilbehandlung) 27932836 2756
- Nach- und Festigungskur (AGM) 50 24 19
- Ambulante Reha 21 25 28
- Berufliche Reha 7] 16 5
- Psychosomatische Reha 521 52 66
- Frith-Reha (neurologisch) beatmet 73] 34 35
- Frith-Reha (neurologisch) mit Dialyse 9 11 12
- Frith-Reha Dialyse und Beatmung 15 3 20
- Frith-Reha (neurologisch) Phase B 2231 235 357
- Frith-Reha (neurologisch) Phase C 337] 359[ 356
- Frith-Reha Phase C und Dialyse 6f 11 10
- Frith-Reha (sonstige) 0 0 0
- Kinder-Reha 5 12 1
- Teilstationére / ganztigig ambulante Reha 221 29 21
- Langzeittherapie Psychiatrie 77| 184 258
- Riickverlegung in stationdre Reha 311 27 41
- Akut - Geriatrische Weiterbehandlung 216| 472 947
Gesetzliche Betreuung 242 272| 282
- Gesetzliche Betreuung 170 214 225
- Patientenverfiigung /Betreuungsverfiigung /Vorsorgevollmacht 721 58 57
Hausliche Versorgung 417015862 | 5765
- Alltagsbegleitende Hilfen (EaR, Einkaufsdienst, Hausnotruf, Helfende Hand etc.) 248 351 249
- Bauchstoma-Versorgung (Entero- / Urostoma) 3 0 0
- Behandlungspflege 582 825| 736
- Beatmete Patienten 3 1 1
- Enterale Erndhrung 37] 68 60
- Grundpflege 948 1315 1255
- Héusliches Monitoring 6 8 15
- Hausliche O2-Therapie 971 89 86
- Hilfs- und Heilmittel / ableitende Inkontinenz 760 1112f 1132
- Parenterale Erndhrung 10] 21 17
- Pflegeversicherung 10461401 | 1627
- SAPV (spezialisierte ambulante Palliativversorgung) 155( 227{ 221
- Verordnungen héuslicher Pflege 238| 373 310
- Versorgung von Halsatmern (Tracheotomierte / Laryngektomierte) 19] 43 37
- zusdtzliche Betreuungsleistungen nach dem SGB XI (Pflegevers.) 17] 28 19
Hospiz 85| 88 80
KJHG (Kinder- und Jugendhilfegesetz) 69| 68 51
- Adoption / Pflegekinderhilfe / Pflegefamilie 9 5 5
- Einzelfallhilfe / ambulante Betreuung 40| 35 26
- Frithforderung / Behindertenhilfe / sonst. wirtschaftl. Einrichtungen 3 1 2
- Mutter — Kind - Heim 6 3 3
- SPFH (Sozialpddagogische Familienhilfe) 1 4 1
- Sonstige Hilfen (Familienhelfer / Hortplatz) 7 15 10
- Sonstige stationdre Unterbringung 3 5 4
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Krankenversicherung 554 | 425] 585
- Antrag auf Befreiung von Zuzahlungen 391 30 70
- Fahrtkostenerstattung 701 49 90
- Haushaltshilfe 67] 94 76
- Krankengeld 58] 48 132
- Kldrung des Versicherungsverhiltnisses 64| o6l 60
- Stufenweise Wiedereingliederung 401 70 84
- Transportkostenantrag 216 73 124
Palliativversorgung stationar (Extern) 29| 53 29
Pflegeheim / Kurzzeitpflege 286| 327 402
Rentenberatung: 471 35 44
- Erwerbsminderungs- / Altersrente 471 35 44
Schwerbehindertengesetz 453| 124] 158
-Schwerbehindertengesetz / Antrag auf Gleichstellung 4531 124] 158
Soziale Beratung/Vermittlung an Externe 700 941 1266
- Beratungsstellen 991 209] 230
- Krisenintervention 56| 78 30
- Psychosoziale Beratung 300] 300 422
- Suchtberatung 184 196 269
- Selbsthilfegruppen 61| 121 253
- Sonstige (z.B. Abstinenzgruppe) 0 37 65
Sozialleistungen 166| 162 246
- Agentur fiir Arbeit 36| 26 45
- Jobcenter / ARGE 72 83 122
- Sozialamt / Sozialhilfe 58] 53 79
Uberleitung Homecare-Kooperationspartner 56| 444| 463
Unterbringung (Extern / Stationar): 325| 321| 424
- Betreutes Einzelwohnen / Wohngemeinschaften 921 79 94
- Geschlossene Unterbringung (Wohnheim/PH) 13 19 9
- Rehawerkstatt 301 25 60
- Obdachlosenunterbringung 14 0 0
- Tagesstitte 41 43 62
- Ubergangseinrichtung fiir Suchtkranke 211 36 52
- Wohnheim / Notunterkunft 67] 89 84
- Wohnheim fiir psychisch Kranke 471 30 63
Verwaltungsauftrag / Sonstiges 45| 31 15
Wirtschaftliche Hilfen: 88| 43

- Barbetrag (Taschengeld) 13 0 8
- Blindengeld 2 1 1
- Deutsche Krebshilfe 34 4 4
- Grundreinigung / Erstausstattungsantrag (+ Somatik) 38| 34 23
- Ubergangsgeld 1 4 48
Sicherung zum Erhalt der Wohnung 159| 138| 154
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3. Fallzahlentwicklung im Sozialdienst

Fallzahlentwicklung im SD gesamt

CIIA— m

B466— BITE
7682 8056 7548

7075

5854 5966 5943

2219 2301

: RERE g
. 888 388%8;¢8

1997 1998 1999 2000 2001 2002 2003 2004 2006 2008 2007 2008 2009 20110 2011 2012 20M3%

Fallzahlentwicklung nach Zentren

Zentrum 2005 | 2006 | 2007 | 2008 | 2009 | 2010 | 2011 | 2012 | 2013
ZCHIR 2626 | 2381 | 2594 | 2599 | 2898 | 2748 | 2473 | 2816 | 2709
ZIM 1751 | 2083 | 2276 | 2151 | 2298 | 2021 | 1754 | 1845 | 2329
KPSY 599 775 698 691 753 841 990 | 1189 | 1306
ZNN 1028 | 1213 | 1345 | 1532 | 1589 | 1468 | 1285 | 1303 | 1257
ZRAD 254 259 259 455 498 596 359 350 397
KDV 102 166 157 161 177 130 122 266 273
KFG 404 410 445 519 555 451 281 181 236
ZKI 129 134 126 169 185 174 155 163 189
KHNO 72 125 133 170 199 223 115 129 110
KAU 10 14 23 12 28 10 11 17 15
KAW 53 70 0 1 7 1 3 5 7

3. Qualitatsmanagement

Die Abteilung Sozialdienst wurde im Jahr 2002 erstmalig zertifiziert. Die Wirksamkeit des in unser
QM- System eingepflegten ,Nationalen Expertenstandard Entlassungs-management wurde im
Dezember 2005 erstmals zertifiziert. In der Folge fanden einmal jéhrlich erfolgreiche
Wiederholungsaudits statt. Zuletzt wurde die Abt. Sozialdienst im Rahmen der Gesamtzertifizierung
des Universititsklinikums Frankfurt am 01.10.2013 erfolgreich auditiert.

Die Teilnahme an den diversen OnkoZert — Audits der einzelnen Organzentren ist fiir den Sozialdienst
obligatorisch. In den OnkoZert — Audits wurde mehrfach kritisiert, dass der Sozialdienst
ausschlieBlich fiir stationdre Patienten zustindig sei.

Aufgrund eines gemeinsamen Projektes der Abteilungsleiterinnen Psychoonkologie und Sozialdienst
und die hierdurch geschaffenen Ressourcen konnten ab dem 01.05.2013 auch wieder die ambulanten
onkologischen Patienten am Universititsklinikum sozialdienstlich betreut werden.
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Am 12.12.2013 fand unter Beteiligung des Sozialdienstes erstmals die Gesamtzertifizierung des
Onkologischen Zentrums am Universitdtsklinikum Frankfurt statt.

5. Ausblick

Im Berichtsjahr war die Abt. Sozialdienst der Pflegedirektion unterstellt. Im Dezember 2013
entschied der Vorstand des Klinikums, dass die Abt. Sozialdienst kiinftig der Stabsstelle des
Vorstandes ,,Zentrales Patientenmanagement® zugeordnet wird. Die Umsetzung fand im Januar 2014
statt.
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Klinisch-praktische Einrichtungen
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Zentrum der Inneren Medizin
Geschéftsfiihrender Direktor: Prof. Dr. Stefan Zeuzem

Medizinische Klinik |

Direktor: Prof. Dr. Stefan Zeuzem

1. Medizinisches Leistungsangebot

Uberregionale ambulante, stationdre und intensivmedizinische Krankenversorgung in den Bereichen
Gastroenterologie/Hepatologie, = Pneumologie/Allergologie, = Endokrinologie/Diabetologie  und
Erméhrungsmedizin. Zertifizierung nach ISO DIN-EN 9001/2000.

Seit 2008 bietet die Medizinische Klinik I hochspezialisierte Leistungen im Bereich der ambulanten
Diagnostik und Versorgung von Patienten mit onkologischen Erkrankungen (gastrointestinale,
neuroendokrine und thorakale Tumoren) gemdl3 §116 b an.

1.1. Schwerpunkt Gastroenterologie/Hepatologie
Leiter: Prof. Dr. Stefan Zeuzem

Diagnostik und Therapie von viralen, hereditdren, autoimmunen und metabolischen Leber- und
Gallenwegserkrankungen

Die Medizinische Klinik 1 ist ein international fithrendes Zentrum zur Evaluation neuer
Therapiekonzepte, leitet zahlreiche nationale und internationale Studien zur Therapie der chronischen
Hepatitis B und C, den autoimmunen Cholangitiden sowie den nichtalkoholischen
Fettleberhepatitiden.

Komplikationen chronischer Lebererkrankungen

Uberregionales Leberzentrum zur eng verzahnten ambulanten und stationdren Betreuung von
Patienten mit Folgeerkrankungen einer Leberzirrhose. Medikamentdse, interventionell-endoskopische
und chirurgische Behandlung, interdisziplindre Betreuung zusammen mit dem Institut fiir
Diagnostische und Interventionelle Radiologie (transjuguldre portosystemische Shunts, arterielle
Chemoembolisation, laserinduzierte Thermokoagulation maligner Lebertumoren) und der Klinik fiir
Allgemein- und Viszeralchirurgie (operative Strategien beim hepatozelluliren Karzinom sowie
Lebertransplantation).

Transplantationsmedizin
Evaluation von Patienten mit dekompensierten Lebererkrankungen zur Frage der orthotopen
Lebertransplantation (Fremdspende, Lebendspende). Angebote zur ambulanten Nachsorge
transplantierter Patienten.

Gastroenterologische Onkologie

Ambulante und stationdre Diagnostik und Therapie von Patienten mit Tumoren des Magen-Darm-
Traktes, des Pankreas sowie der Leber und ableitenden Gallenwege. Interdisziplinires
Darmkrebszentrum, zertifiziert durch die Deutsche Krebsgesellschaft. Teilnahme an internationalen
Therapieprotokollen. Molekulare Diagnostik und Spezialsprechstunden fiir Patienten mit hereditiaren
Tumorerkrankungen. Hochspezialisiertes, interventionell endoskopisches Programm zum kurativen
Ansatz (Polypabtragungen, Mukosaresektionen bei T1-Tumoren) sowie umfassende Therapiekonzepte
zur palliativen Versorgung (endoprothetische Versorgung im Osophagus, der ableitenden Gallenwege,
etc.).

Dunn- und Dickdarmerkrankungen

Uberregionales Zentrum zur ambulanten und stationiren Betreuung von Patienten mit Sprue, Morbus
Crohn und Colitis ulcerosa. Funktionsdiagnostik des Gastrointestinaltraktes, Beteiligung und Leitung
von nationalen und internationalen Studien zur Therapieoptimierung chronisch-entziindlicher
Darmerkrankungen.
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Chronische Pankreatitiden

Eng verzahnte, ambulante und stationédre Betreuung von Patienten mit chronischen Pankreatitiden und
deren Komplikationen. Uberregionales Zentrum zur interventionellen Therapie von blanden und
infizierten Pankreaspseudozysten. Endokrine und exokrine Funktionsdiagnostik und Durchfiihrung
addquater Substitutionstherapien.

1.2. Schwerpunkt Pneumologie/Allergologie
Leitung: Prof. Dr. Thomas Wagner

Uberregionale ambulante, stationére und intensivmedizinische Krankenversorgung in den Bereichen
Pneumologie, Allergologie.

Pneumologie/ Allergologie

Alle pneumologischen Untersuchungsmethoden und Behandlungsverfahren stehen fiir das grof3e
Spektrum der Atemwegs- und Lungenerkrankungen zur Verfiigung. Interdisziplindre Vernetzung und
multiprofessionelle Teamarbeit erweitern das Leistungsspektrum dariiber hinaus.

Asthma bronchiale und chronisch obstruktive Lungenerkrankungen

Ambulante und stationdre Diagnostik und Therapie von Asthma bronchiale, chronisch obstruktiver
Lungenerkrankung (COPD) und Lungenemphysem einschlielich operativer und nicht-invasiver
Verfahren wie Implantation von Stents, Ventilen und Coils.

Kinder, Jugendliche und erwachsene Patienten mit Mukoviszidose/Cystischer Fibrose sowie
mit Non-CF-Bronchiektasen

Nationales Zentrum fiir die Diagnostik sowie die ambulante und stationére Betreuung von Kindern.
Jugendlichen und Erwachsenen mit dieser angeborenen Stoffwechselerkrankung (Schweifitest- und
Nasale  Potentialdifferenz-Messung,  zertifiziertes CF-Zentrum, ambulante i.v.-Therapien,
teamorientierte Behandlungsstrategien). Betreuung von Patienten mit dhnlichem Krankheitsverlauf
(Non-CF-Bronchiektasen) ohne Nachweis einer CF-Mutation. Beteiligung an nationalen und
internationalen Studien.

Seltene Lungenerkrankungen

Spezialsprechstunden fiir Patienten mit Seltenen Lungenerkrankungen und flir Patienten ,,ohne
Diagnose®, Cystische Fibrose (CF), Primdre Zilien Dyskinesie (Kartagener Syndrom),
Bronchusadenom, Bronchitis plastica, Tracheobronchopathia osteochondroplastica (TO), Karzinoid,
typisches, Allergische Bronchopulmonale Aspergillose (ABPA), Diffuse Panbronchiolitis,
Bronchopulmonale Amyloidose, Alveoldre Mikrolithiasis, Idiopathische eosinophile Pneumonie,,
Cryptogene organisierende Pneumonie (COP, friiher BOOP), Respiratorische Bronchiolitis mit
interstitieller Lungenerkrankung, ol-Proteaseinhibitormangel, Alveolarproteinose, Vocal Cord
Dysfunction, Sarkoidose, Nekrotisierende Sarkoidgranulomatose, Wegenersche Granulomatose,
CREST-Syndrom/Rheuma-assoziierte Lungenerkrankungen, Akute interstitielle Pneumonie (AIP),
Nicht spezifische interstitielle Pneumonie (NSIP), BCG-itis, Pulmonale Parasitosen, Churg-Strauss-
Syndrom, Mikroskopische Polyangiitis, Langerhans-Zell-Granulomatose, Pulmonale Kapilldre
Hémagiomatose (PCH), Lymphangioleiomyomatose (LAM), Pulmonale Veno-Occlusive Disease
(PVOD)]

Lungentransplantation

Evaluation von Patienten, bei denen eine Lungentransplantation eine Therapicoption sein kann, sowie
Betreuung der Lungentransplantierten pra- und postoperativ.
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Pneumologische Onkologie

Diagnostik und Therapie von bosartigen Neubildungen der Lunge und des Rippenfells
(Lungenkarzinom, kleinzelliges Lungenkarzinom (SCLC), nicht-kleinzelliges Lungenkarzinom
(NSCLC) und Pleuramesotheliom). Ambulante und stationire medikamentdse Therapie mit
Zytostatika und Biologicals. Leitung des Zertifizierten Universitiren Lungenkrebszentrums.
Teilnahme an nationalen und internationalen Studien. In der interdisziplindren Thoraxkonferenz
Besprechung aller Krankheitsbilder mit Experten der Thoraxchirurgie, Strahlentherapie, Radiologie
und Hamato-Onkologie, Festlegung integrierter Behandlungspléne.

Nichtinvasive Beatmung unter intensivmedizinischen und hauslichen Bedingungen
Spezialambulanz filir Patienten, bei denen eine nicht-invasive Beatmung (NIV) eine Therapieoption
ist, sowie Evaluation der NIV auf der Intensivstation bei respiratorischem Versagen.

1.3. Schwerpunkt Endokrinologie/Diabetologie
Leitung: Prof. Dr. Klaus Badenhoop, Prof. Dr. Jorg Bojunga

Uberregionale ambulante, stationire und intensivmedizinische Krankenversorgung in den Bereichen
Gastroenterologie/Hepatologie, = Pneumologie/Allergologie, = Endokrinologie/Diabetologie  und
Ernédhrungsmedizin.

Diagnostik und Therapie des Diabetes mellitus einschliellich der assoziierten
Begleiterkrankungen

In unserem Diabetes-Therapiezentrum werden eine individuelle Betreuung, Schulung und Therapie fiir
alle Formen des Diabetes mellitus angeboten. Es erfolgt eine interdisziplinire Versorgung in
Kooperation mit zahlreichen anderen Instituten und Kliniken. Das Therapiezentrum ist zertifiziert
nach den Anforderungen der Deutschen Diabetes Gesellschaft DDG.

(Neuro)endokrinologische Onkologie

Spezialsprechstunden fiir Patienten mit Tumoren der Nebennieren, Hypophyse und der Schilddriise. In
der NET-Konferenz werden Patienten mit gastroenteropankreatischen neuroendokrinen Tumoren in
einer interdisziplindren Konferenz vorgestellt, mit Experten der Allgemeinchirurgie, Radiologie,
Nuklearmedizin und der Pathologie gemeinsam diskutiert und individualisierte Therapievorschlige
erarbeitet.

Erkrankungen der Schilddrise
In der interdisziplindren Schilddriisenkonferenz werden Therapiestrategien zwischen Endokrinologen,
Nuklearmedizinern und auf Schilddriisenerkrankungen spezialisierten Chirurgen etabliert.

Komplexe endokrinologische Erkrankungen

Autoimmunerkrankungen der Schilddriise (Hashimoto Thyreoiditis, Morbus Basedow) konnen mit
anderen endokrinen Erkrankungen (Morbus Addison, Hypoparathyreoidismus) in Form eines
autoimmun  polyglanduldren = Syndroms auftreten. Solche seltenen endokrinologischen
Krankheitsbilder werden in wunserer interdiszipliniren Ambulanz zur Sicherstellung eines
ausgeglichenen Stoffwechsels aller Korpersysteme behandelt. Darliber hinaus werden neue
Behandlungsmethoden eingesetzt, zum Teil auch klinische Studien angeboten.

Seltene endokrinologische Erkrankungen
Spezialsprechstunden fiir Patienten mit seltenen FErkrankungen wie adrenogenitale Syndrome,
Transsexualitdt etc.

Transitionssprechstunde: gemeinsame Sprechstunde mit den Kollegen der pédiatrischen

Endokrinologie zur optimalen Uberleitung von Patienten mit endokrinen Erkrankungen aus der
Kinderheilkunde in die Erwachsenenmedizin.
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1.4. Schwerpunkt Ernédhrungsmedizin
Leiter: Prof. Dr. Jorg Bojunga

Uberregionale ambulante, stationdre und intensivmedizinische Krankenversorgung in den Bereichen
Gastroenterologie/Hepatologie, = Pneumologie/Allergologie, = Endokrinologie/Diabetologie  und
Erndhrungsmedizin.

Ambulante und stationdre Versorgung fiir die enterale und parenterale Erndhrungstherapie. Enge
Verzahnung mit der heimenteralen und heimparenteralen Erndhrung. Evaluierung von
erndhrungstherapeutischen ~ Mafnahmen bei  Verdauungs- und Stoffwechselerkrankungen.
RegelméaBige Schulungen fiir Patienten und Angehdrige. Spezieller Fokus auf die Erndhrungsmedizin
von Patienten mit fortgeschrittenen Tumorerkrankungen.

Ausarbeitung und Schulung von Konzepten zum Erndhrungsmanagement am Klinikum, Organisation
und Koordination der Erndhrungskommission des Klinikums.

2. Lehre

Nachstehende Lehrveranstaltungen (scheinpflichtige und fakultative Veranstaltungen) werden von den

Mitarbeitern der Medizinischen Klinik I gestaltet:

= Untersuchungskurs Innere Medizin (Kursus)

= Anamnese und klinische Untersuchung (Praktikum)

= Blockpraktikum Innere Medizin (Kursus)

= [nnere Medizin (Hauptvorlesung)

= Notfallmedizin (Vorlesung)

= [nnere Medizin fiir Studierende im Praktischen Jahr (Seminar)

= Immunpathologie bei Typ 1 Diabetes und assoziierten Erkrankungen (Seminar)

= Problem Orientiertes Lernen Gastroenterologie (Praktikum)

= Mittagsfortbildung der Med. Klinik 1 (Dienstag, Donnerstag)

* Diagnostik in der Endokrinologie mit praktischen Ubungen (Praktikum)

= Molekularendokrinologie in Theorie und Praxis (Seminar)

= Praktikum zur intensivierten konventionellen Insulintherapie (ICT) u. Insulinpumpentherapie (CSII)
des Diabetes mellitus (Praktikum)

= Praktische interdisziplinire Diagnostik u. Therapie der Endokrinologie (Vorlesung)

= Sonographie der Schilddriise mit praktischen Ubungen (Praktikum)

* Intensivmedizin mit praktischen Ubungen (Seminar)

= Diabetes mellitus und Lebererkrankungen (Seminar)

= Ausgewihlte Kapitel der Endokrinologie (Seminar)

= QGastroenterologie und Hepatologie (Seminar)

= Einflihrung in die internistische Endoskopie (Praktikum)

= Experimentelle Gastroenterologie - Anleitung zum selbststindigen wissenschaftlichen Arbeiten
(Praktikum)

= Signaltransduktion und Proteinphosphorylierung - Molekulare Mechanismen (Seminar)

= Hereditire onkologische Erkrankungen in der Gastroenterologie (Seminar)

= Klinische und experimentelle Hepatologie (Seminar)

= Wissenschaftliches Seminar molekulare Gastroenterologie und gastroenterologische Onkologie

= Internistische und Chirurgische Aspekte der Lebertransplantation

Dariiberhinaus finden folgende interdisziplindre klinische Fallkolloquien statt, die von der
Landesérztekammer als Fortbildungsveranstaltung anerkannt sind und zu denen Studenten herzlich
eingeladen sind:

= @astroenterologisches Tumor-Board (wochentlich, Kolloquium)

= [eber-Board (wochentlich, Kolloquium)

= Endokrines/Neuroendokrines Tumor-Board (2wdochentlich, Kolloquium)
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3. Forschung

3.1. Schwerpunkt Gastroenterologie/Hepatologie
Leiter: Prof. Dr. Stefan Zeuzem

3.1.1. Verbundforschung

Klinische Forschergruppe 'Mechanismen der Resistenzentwicklung und Optimierung
antiviraler Strategien bei Hepatitis C Virusinfektionen unter Einbeziehung integrativer Modelle
der Biomathematik und Bioinformatik' (DFG; Sprecher: Prof. Dr. S. Zeuzem, Leiterin: Prof. Dr. E.
Herrmann)

In dieser Klinischen Forschergruppe kooperieren Arbeitsgruppen aus der klinischen Medizin,
Biomathematik, Bioinformatik, Immunologie, Virologie, Pharmazeutischen Chemie und klinischen
Pharmakologie, um Resistenzen bei Hepatitis C Therapien aufzudecken und neue Behandlungsformen
der entziindlichen Lebererkrankung, die durch das Hepatitis C Virus (HCV) verursacht wird, zu
entwickeln. Die Klinische Forschergruppe wird von der Deutschen Forschungsgemeinschaft gefordert
sowie von der Johann Wolfgang Goethe-Universitit Frankfurt, der Universitit des Saarlandes und
dem Max Planck-Institut fiir Informatik in Saarbriicken gegenfinanziert.

Wirts- und Virusfaktoren als Determinanten flr Suszeptibilitdt und Resistenz gegentber der
Hepatitis C Infektion (BMBEF, Prof. Dr. S. Zeuzem, PD Dr. W. P. Hofmann, Prof. Dr. C. Sarrazin)

In diesem nationalen Forschungsverbund (Sprecher Prof. Dr. S. Zeuzem, Sekretir PD Dr. W. P.
Hofmann, Teilprojekt Prof. Dr. C. Sarrazin) werden die einzelnen immunologischen,
molekularbiologischen und klinischen Faktoren erforscht, die den Verlauf der akuten Hepatitis C
bestimmen.

3.1.2. Forschungsschwerpunkte und Projekte

Diagnostik und Therapie des hepatozellularen Karzinoms (GRK1172 (DFG, Merck; Prof. Dr. Dr.
A. Piiper)

Nutzung einer transgenen HCC-Maus als Therapie-Modell; Verbesserung des Zugangs des Tumors fiir
Wirksubstanzen; RNAi-basierte Therapie des hepatozelluliren Karzinoms; Nanopartikel-basierte
Magnetresonanztomographie-Kontrastmittel.

Signaltransduktion von G-Protein gekoppelten Rezeptoren und Wachstumsfaktoren-Rezeptoren
(Prof. Dr. Dr. A. Piiper)
Identifizierung neuer Mechanismen der cAMP-vermittelten Signaltransduktion, insbesondere inside-
out-Signalmechanismen.

Extrazellular im Blut zirkulierende Mikro-RNAs als Biomarker bei Lebererkrankungen (Prof.
Dr. Dr. A. Piiper, Dr. O. Waidmann, PD Dr. B. Kronenberger)
Evaluierung von extrazelluldr zirkulierenden microRNAs als neue Klasse von Biomarkern.

Klinische und translationale Forschung bei chronischen Lebererkrankungen: Virushepatitis,
Leberzirrhose und Hepatozellulares Karzinom (Dr. O. Waidmann, PD Dr. B. Kronenberger, Prof.
Dr. Dr. A. Piiper)

Optimierte Diagnostik und Therapie von Lebererkrankungen. Evaluation von Zytokinen,
Zelltodparametern und microRNAs als diagnostische und prognostisch Parameter bei verschiedenen
Lebererkrankungen.

Untersuchung der Rolle von Tax1BP1 (Taxl-binding protein 1) bei der chronischen
Entzindung, Karzinogenese und bei Proteinstoffwechsel (DFG, Dr. O. Waidmann)

Identifizierung und Charakterisierung neuer Interaktionspartner sowie Effektoren von Tax1BP1 sowie
Untersuchung der Rolle von Tax1BP1 bei der experimentellen Entziindung und Karzinogenese im
Gastrointestinaltrakt.
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Therapieresistenzmechanismen und molekulare Diagnostik der Hepatitis C (DFG, BMBF; Prof.
Dr. C. Sarrazin, Dr. S. Susser, Dr. J. Vermehren)

Fiir das Management der aktuellen Therapie der Hepatitis C mit PEG-Interferon und Ribavirin und
HCV-Proteaseinhibitoren (Telaprevir/Boceprevir) ist die sensitive HCV RNA Bestimmung von
entscheidender Bedeutung. Durch vergleichende Analysen zwischen verschiedenen HCV RNA
Quantifizierungsassays wurden wichtige Entscheidungshilfen etabliert und signifikante Unterschiede
zwischen den Assays nachgewiesen. Beim Einsatz von direkt antiviral wirksamen Substanzen zur
Therapie der Hepatitis C ist eine Selektion resistenter Virusvarianten zu beobachten, die mit einem
Wirkungsverlust der Behandlung einhergeht. Es werden genotypische und phénotypische
Charakterisierung von Resistenzen gegeniiber klinisch verfiigbaren HCV-Proteaseinhibitoren
(Telaprevir, Boceprevir u.a.) sowie gegeniiber neu identifizierten Substanzen durchgefiihrt.

Evolution der HCV NS3-Protease wahrend der akuten Hepatitis C (BMBF, Prof. Dr. C. Sarrazin,
Dr. J. Dietz)

Die HCV (Hepatitis C Virus) NS3-Protease interferiert mit dem Immunsystem und kann eine
Chronifizierung der Hepatitis C Infektion fordern. Es erfolgt eine Analyse der NS3 Protease
Aminoséduresequenz bei Patienten, die eine spontane oder Therapie-induzierte Ausheilung bzw. eine
Chronifizierung zeigen. Identifizierte NS3-Proteasen werden in Zellkultur hinsichtlich einer Spaltung
von Molekiilen des angeborenen Immunsystems untersucht, um Unterschiede in Verbindung mit den
klinischen Vorldufern der Patienten zu ermitteln.

Untersuchung von HCV Proteaseinhibitor-Resistenzen bei Patienten mit einer chronischen
Hepatitis C Infektion vor/wéhrend einer Triple-Theapie (Janssen Research & Development, Prof.
Dr. C. Sarrazin)

Durch den Einsatz von Proteaseinhibitoren in Kombination mit PEG-Interferon und Ribavirin werden
in der HCV Therapie bessere Heilungsraten erreicht, wobei ein Theapieversagen hdufig mit der
Selektion resistenter Virusvaianten assoziiert ist. Im Rahmen der multizentrischen, nicht-
interventionellen, deutschlandweiten HCV-PIRB (HCV PI Resistenz Baseline) und HCV-PISA (HCV
PI Resistenz Surveillance) Studien werden bei Patienten mit chronischer Hepatitis C resistente NS3-
Protease-Virusvarianten im Blut untersucht. Das Vorkommen bzw. die Selektion resistener Varianten
wird vor Beginn einer Tiple-Therapie (HCV-PIRB) bzw. wihrend und nach dieser Therapie (HCV-
PISA) analysiert, um die Wirksamkeit der Therapie besser prognostizieren zu konnen.

Untersuchung des Langzeitverlaufs von Patienten mit einer niedrig replikativen chronischen
Hepatits B Virus (HBV)-Infektion, die keine antivirale Therapie erhalten (HBsAG-Triger)
(Gilead Sciences, Prof. Dr. C. Sarrazin, Dr. V. Knop, Dr. J. Vermehren)

Die chronische Hepatitis B Infektion stellt eine der wichtigsten Ursachen fiir eine chronische
Lebererkrankung dar. Eine Therapie wird gegenwiértig bei einer hohen Viruskonzentration empfohlen.
Insbesondere der Verlauf der niedrig replikativen chonischen Hepatits B ist wenig bekannt und eine
Entscheidung fiir oder gegen eine antivirale Therapie erscheint schwierig. Daher erfolgt die
Untersuchung des natiirlichen Verlaufs der niedrig replikativen Hepatits B im Rahmen einer
multizentrischen, deutschlandweiten Studie. Fiir diese, tiber 10 Jahre andauernde, Verlaufbeobachtung
sollen mehr als 500 Patienten eingeschlossen werden, um Laborparameter und Grenzwerte fiir eine
Therapieindikation zu definieren.

Charakterisierung des HBV Genotyps G hisichtlich Morphogenese, Sekretion, Infektiositat und
Antigenprozessierung (Dr. K.-H. Peiffer, Prof. Dr. E. Hildt, Prof. Dr. C. Sarrazin, Prof. Dr. S.
Zeuzem)

Der Hepatitis B Virus Genotyp G ist HBe-Antigen negativ und weist im Vergleich zum Genotyp A
eine niedrige Replikationseffizienz auf. Zur Charakterisierung des zugrundeliegenden Mechanismuses
werden u.a. molekularbiologisch HBV-assoziierte deregulierte Signalkaskaden in diesen beiden
Genotypen untersucht und mit der Antigenprozessierung korreliert. Ein  weiterer
Forschungsschwerpunkt liegt auf der Analyse dieser beiden Genotyen hisichtlich der Sekretion von
viralen und subviralen Partikeln.
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Die Rolle der Spingolipide bei chronischen Lebererkrankungen (Dr. G. Grammatikos, Prof. Dr. J.
Pfeilschifter, Prof. Dr. S. Zeuzem)

Es erfolgt die Untersuchung der Bedeutung wichtiger Lipidsignalmolekiile, der Sphingolipide, bei der
chronischen Hepatitis C Infektion und der nicht-alkoholischen Steatohepatitis. Insbesondere die
Erfassung von Konzentrationsverdnderungen von Sphingolipid-Parametern im Blut von betroffenen
Patienten dient der Evaluation wichtiger Sphingolipidparameter als eventuelle Biomarker bei
chronischen  Lebererkrankungen und der Identifizierung neuer Therapieziele (JWG
Universitatsklinikum).

Ultraschall-basierte Elastographieverfahren (PD Dr. M. Friedrich-Rust, Prof. Dr. J. Bojunga)
Projekte mit unterschiedlichen Ultraschall-basierten Elastographie-Verfahren (FibroScan Acoustic
Radiation force Impulse Imaging, Real-time Elastographie, Supersonic Shear Wave Elastographie)
untersuchen die nicht-invasive Beurteilung der Leberfibrose bei Hepatitis C, Hepatitis B und NASH,
die Risikostratifizierung bei Leberzirrhose, die Priavalenz von NAFLD und NASH bei Patienten mit
KHK und bei Patienten mit Diabetes mellitus, die Differenzierung von malignen und benignen
Schilddriisenknoten und Leberraumforderungen.

Charakterisierung und funktionelle Analyse von potentiellen Phosphorylierungsstellen beim
humanen DNA-Mismatch-Reparatur Protein MLH1 (Deutsche Krebshilfe, PD Dr. A. Brieger, Dr.
R.M. Biondi, Dr. I. Hinrichsen)

DNA-Fehler-Reparatur-Proteine, wie z.B. das MLH1 Protein, spielen eine grofe Rolle bei der Genese
von Tumoren. Bekannt ist, dass MLH1 neben seiner Bedeutung fiir die postreplikative Reparatur von
DNA Fehlern, auch in zahlreiche andere wichtige Zellmechanismen involviert ist. Wie es zu einem
Funktionswandel des Proteins kommt ist bislang jedoch noch nicht verstanden. Mit Hilfe des von der
Deutschen Krebshilfe geforderten Forschungsprojektes soll die Frage geklart werden, ob MLH1 durch
Protein-Phosphorylierung modifizierbar ist und wie sich diese Verdnderung auf die Funktion des
Proteins auswirkt.

Relevanz von DNA-Mismatch-Reparatur Proteinen fir die Pathogenese des Hepatitis C Virsus-
assoziierten Hepatozellularen Karzinoms (Marie Christine Held und Erika Hecker Stiftung, Dr. I.
Hinrichsen, PD Dr. A. Brieger)

Im vorliegende Projekt werden die Promotoren der DNA-Fehler-Reparatur-Proteine MLH1, PMS2,
MSH2 und MSH6, in HCV, HBV sowie C2 assozierten HCC Tumoren im Vergleich zum
tumorumgebenden Normalgewebe auf Hypermethylierung untersucht. Es soll ein moglicher
Zusammenhang von HCV und dem Promoterhypermethylierungs-Status der Tumoren ermittelt
werden.

Rolle des PISK/PTEN/AKT-Pathways bei der EGF-Rezeptor-vermittelten Signaltransduktion
beim kolorektalen Karzinom (Prof. Dr. J. Trojan, PD Dr. A. Brieger)

Der Mutationsstatus des KRAS-Gens ist der erste priadiktive Marker einer EGF-
Rezeptorblockierenden Therapie bei Patienten mit metastasiertem kolorektalem Karzinom.
Veranderungen des PI3K/PTEN/AKT-Signaltransduktionswegs, der eng mit dem EGF-Rezeptor
verkniipft ist, spielen moglicherweise ebenfalls eine relevante Rolle bei der Beeinflussung der
therapeutischen Effektivitit. In Kooperation mit Herrn PD Dr. Martin Zdrnig (Georg-Speyer-Haus,
Frankfurt), wird die praktische Relevanz der kombinierten Inhibition des EFG-Rezeptors sowie von
mTOR, einem zentralen Mediator des PI3K/PTEN/AKT-Signaltransduktionsweges in vitro und
anhand eines Maus-Modells in vivo untersucht.

Genetische Veranderungen und gastointestinales Tumorrisiko (PD Dr. G. Plotz)
Durchfithrung von Untersuchungen zur Bewertung der Bedeutung genetischer Verdnderungen beim
Menschen fiir das Risikopotential der Entwicklung gastointestinaler Tumoren.

Bedeutung von Vitamin D fur die Interferon-Signaltransduktion in der antiviralen Immunitat
gegen das Hepatitis C Virus (DFG, Dr. C. Lange)

Vitamin D ist ein wichtiger und pleiotroper Modulator des Immunsystems. Der Vitamin D-Rezeptor
greift direkt-molekular in die Typ I-Interferon-Kaskade ein. Der detaillierte Mechanismus der
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Interaktion der Vitamin D- und Interferon-Signaltransduktion sowie deren Konsequenzen fiir die
Therapie und Pathogenese der Hepatitis C werden in diesem Projekt untersucht.

Bedeutung von Hepatitis C Virus-Varianten mit Resistenzmutationen gegen HCV NS3-4A
Protease-Inhibitoren fir die Spaltung von Wirtsproteinen (Paul und Ursula Klein-Stiftung,
Deutsche Leberstiftung, Dr. C. Lange, Prof. Dr. C. Sarrazin)

Die Therapie der chronischen Hepatitis C Virus (HCV)-Infektion mit Inhibitoren der HCV NS3-4A-
Protease fiihrt hdufig zum Therapieversagen durch Selektion von resistenten HCV-Varianten. Die NS-
4A-Protease spielt eine entscheidende Rolle in der Pathogenese der chronischen Hepatitis C, da sie
Schliisselmolekiile des angeborenen Immunsystems spaltet und inaktiviert und so die virale Persistenz
begiinstigt. Da sich die Effizienz zur Spaltung von Wirtsproteinen zwischen HCV-Isolaten
unterscheidet, werden mit dem vorgeschlagenen Projekt die Spaltung von Wirtsproteinen durch HCV-
Isolate mit Resistenzmutationen im NS3-4A-Protein im Detail charakterisiert, mit moglichen
Implikationen zu den Mechanismen einer langanhaltenden Persistenz von resistenten HCV-Varianten
nach Therapieversagen mit NS3-4A-Inhibitoren.

Klinische Forschung auf dem Gebiet der CED (Prof. Dr. Dr. O. Schréder, Dr. 1. Blumenstein)
Epidemiologie und Versorgungsforschung

Bedeutung von Zelltod und Tegenerationsmechanismen bei chronischen Lebererkrankungen
und Leberzirrhose (Scolari Stiftung, PD Dr. B. Kronenberger, Prof. Dr. S. Zeuzem; Marie Christine
Held und Erika Hecker Stiftung, Dr. H. Farnik, PD Dr. B. Kronenberger)

Der Zelltod spielt eine wichtige Rolle bei der Leberschiddigung und Zirrhoseentwicklung. Nicht alle
Zelltodformen lassen sich mit den etablierten Surrogatparametern der Leberschiddigung ausreichend
erfassen. In dem Projekt werden neue Nachweismethoden untersucht, die eine bessere Vorhersage der
Leberschiddigung als herkommliche Parameter ermdglichen und Ansdtze fir neue
antiinflammatorische und antifibrotische Therapien ergeben konnen.

Entwicklung allosterischer Verbindungen zur Hemmung oder Aktivierung von AGC
Proteinkinasen (BMBF GO-Bio, Dr. R. M. Biondi)

Aufkldrung der molekularen Regulationsmechanismen der AGC-Proteinkinasen und Untersuchung der
Rolle der "PIF-Tasche". Charakterisierung von niedermolekularen Verbindungen, die AGC-Kinasen
aktivieren und hemmen konnen. Rationale Entwicklung von Wirkstoffen zur Behandlung
menschlicher Erkrankungen. Dieses Projekt ist interdisziplindr angelegt und vereinigt Biochemie,
Zellbiologie, Strukturbiologie und medizinische Chemie.

Entwicklung allosterischer Inhibitoren von AGC -Proteinkinasen und Ko-Kristallographie mit
den Target-Kinasen (DFG, Dr. R. M. Biondi)

Synthese und biochemische Charakterisierung von niedermolekularen Verbindungen, die gegen die
"PIF-Taschen" gerichtet sind. Aufkldrung von Ko-Kristallstrukturen der AGC-Kinasen PDK1, PKB
und S6K in Komplex mit selbst entwickelten Wirkstoffen. Synthese und Charakterisierung von Zell-
permeablen, allosterischen Aktivatoren von AGC-Kinasen.

Molekulare Regulationsmechanismen der Proteinkinase C-verwandten Kinase 2 (PRK2) (DFG,
Dr. R. M. Biondi)

Aufkldarung der molekularen Details der Interaktion von PRK2 mit PDKI1. Charakterisierung der
intermolekularen Wechselwirkungen und Regulationsmechanismen von PRK2. Untersuchung der
Rolle von PRK2-Mutanten in vivo.

Struktureller und chemisch-genetischer Ansatz, die Regulationsmechanismen der
Proteinkinasen Pkh und Pkcl in Hefen zu untersuchen (DFG, Dr. R. M. Biondi)

Charakerisierung der Regulationsmechanismen der Proteinkinasen Pkh und Pkcl in S. cerevisiae.
Untersuchung, ob selbst entwickelte, allosterische Wirkstoffe gegen die "PIF-Tasche" dieser Kinasen
als Fungizide genutzt werden konnen.
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Charakterisierung der Rolle von atypischen PKCs in Zell- und Tiermodellen mittels
pharmakologischer Wirkstoffe (LOEWE OSF, Dr. R. M. Biondi, Mitantragsteller: Prof. Dr. Dr. A.
Piiper und Prof. Dr. S. Zeuzem)

Charakterisierung der pharmakologischen Modulation der aPKC-Aktivitit in Zellkultur und in vivo,
um die Signalmechanismen von aPKC besser zu verstehen und deren therapeutisches Potential zu
ermitteln.

Zelluléare Partner in Proteinfehlfaltungserkrankungen (FFF-Innovation, Dr. R. M. Biondi)
Untersuchung der Fehlfaltungsmechanismen in verschiedenen Proteinen, die zu Aggregaten in
menschlichen Erkrankungen und auch in Hefen fiihren.

3.2. Schwerpunkt Pneumologie/Allergologie
Leitung: Prof. Dr. Thomas O. F. Wagner

Gesundheitszustand &lterer Mukoviszidose-Patienten in Deutschland: Gibt es Pradiktoren fir
eine gute Prognose? (Forderung durch den Mukoviszidose e.V.; Dr. C. Smaczny, Prof. Dr. T. O. F.
Wagner)

Es wird bei den Patienten mit einem Lebensalter von mehr als 50 Jahren iberpriift, ob besondere
Merkmale des Phénotyps oder Genotyps erkennbar sind, die zu der {iberdurchschnittlichen
Lebenserwartung beitragen.

European Centres of Reference Network for Cystic Fibrosis (ECORN-CF; Christiane Herzog
Stiftung; Prof. Dr. T. O. F. Wagner, A. Pfalz)

Modellnetzwerk mit 15 Partnern in neun europdischen Lidndern zur Verbesserung der
Informationsverbreitung iiber eine seltene Erkrankung einschlieBlich Qualitdtsmanagement am
Beispiel der Mukoviszidose.

Elektronische Nase zur ldentifikation der Erstbesiedelung der CF-Lunge mit Pseudomonas
(Prof. Dr. T. O. F. Wagner, Dr. T. Born, L. Rousseau)

Die spezifischen volatilen Absonderungen von Pseudomonas wéhrend der Vermehrung sollen mit
einem elektronischen System (ENose) nichtinvasiv identifiziert werden, um so die etablierte
Fritherkennung und nachfolgende Eradikation zu vereinfachen.

EUCERD European Joint Action for Rare Diseases (EU Kommission, DG SANCO;
Bundesministerium fiir Gesundheit; Prof. Dr. T. O. F. Wagner, S. Buchberger)

Verbesserung der Situation von Menschen mit Seltenen Erkrankungen; Entwicklung von européischen
Empfehlungen zur Gestaltung von Patientenregistern bei Seltenen Erkrankungen und
Schnittstellenentwicklung fiir den Datenaustausch zwischen nationalen Registern.

Public Private Partnership bei der nachhaltigen Finanzierung von Patientenregistern fiir Seltene
Erkrankungen (European Cysitc Fibrosis Society; Prof. Dr. T. O. F. Wagner, Prof. Dr. D. Eidt-Koch,
Ostfalia)

Erhebung des Ressourcenbedarfs von CF-Patientenregistern in Europa in Abhéngigkeit von der
Leistungsfahigkeit.

Patienten ohne Diagnose - Sehen, was andere nicht sehen (Prof. Dr. T. O. F. Wagner)

Bei Patienten ohne Diagnose sind meist schon vielféltige diagnostische Schritte unternommen worden,
ohne dass eine Diagnose gefunden werden konnte. Im Frankfurter Referenzzentrum fiir Seltene
Erkrankungen (FRZSE) werden Methoden zur Diagnosefindung entwickelt und iiberpriift und
beziiglich ihres Ressourcen-verbrauchenden bzw. -sparenden Effekts hin untersucht.
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3.3. Schwerpunkt Endokrinologie/Diabetologie
Leitung: Prof. Dr. Klaus Badenhoop, Prof. Dr. Jorg Bojunga

Vitamin D und polyglanduldre Autoimmunsyndrome (Prof. Dr. K. Badenhoop)

Bei endokrinen Autoimmunerkrankungen wird untersucht, inwieweit das Vitamin D System
individuell das Risiko beeinflufit und wie es durch rechtzeitige Supplementation behandelt werden
kann.

EURADRENAL-Projekt (EU, Prof. Dr. K. Badenhoop)

Die seltene Nebennierenerkrankung Morbus Addison wird in einem europidischen Konsortiumprojekt
(Euradrenal) bearbeitet mit dem Ziel, bessere Friihdiagnostik und Therapien zu entwickeln. Neben
genetischen Préadispositionsfaktoren sollen friihe Storungen des Immunsystems erkannt und fiir eine
Diagnostik bzw. Therapie genutzt werden. Patienten mit einer latenten Nebennierenrindeninsuffizienz
sollen friithzeitig endokrinologisch getestet und vor Ausbruch einer Morbus Addison Krise behandelt
werden.

Neue Immuntherapien beim Typl-Diabetes: NAIMIT-Projekt (Prof. Dr. K. Badenhoop)

NAIMIT (Natural Immunomodulators as novel immunotherapies for Type 1 diabetes): Europarisches
Konsortium fiir die Frith-Behandlung des Typ I Diabetes mellitus.

Ziel ist es das Immunsystem bei Typ I Diabetes mellitus mit kurativem Ansatz gezielt zu behandeln.
Die Koordination des Bereichs Pharmakogenomik soll die individuellen Unterschiede von Reaktionen
der Patienten auf verschiedene Wirksubstanzen priifen. Ziel der pharmakogenomischen Analysen soll
deshalb eine maBgeschneiderte Immuntherapie sein, die jedem einzelnen Patienten ermdoglicht die
optimale Korrektur des Immusystems zu errreichen.

Vitamin D Therapie beim Typl-Diabetes: VIDDA-1 Studie
Einfluss einer Hochdosis-Vitamin D-Substitution auf die humorale Immunitit und Zellfunktion bei
Patienten mit Typ1-Diabetes mellitus oder Morbus Addison.

Promotionskolleg " Translational Research Innovation - Pharma™ (TRIP):

Ziel der Arbeit ist es ein differenziertes pharmakogenomisches Profil fiir prospektive
Interventionsstudien zu definieren. Dafiir soll in vitro die immunmodulierenden Effekte von Vitamin
D und Dexamethason auf CD4+T-Lymphozyten aus gesunden Kontrollen und T1D Patienten unter
Beriicksichtigung von genetischen Varianten naher charakterisiert werden.

Vitamin D und differenzierte Schilddrusenkarzinome

Der Megalin/Cubilin-Vitamin D-bindende Protein (VDBP)-Komplex vermittelt die Internalisierung
von 25(0OH)D3 in die Zellen, wodurch eine intrazellulire Umwandlung von 25(OH)D3 zu biologisch
aktivem 1,25(0OH)2D3 erfolgt. Eine Assoziation zwischen dem zirkulierenden 1,25(OH)2D3 und
differenzierten Schulddriisenkarzinomen (DTC) wurde bereits berichtet. Daher wird in dieser Studie
die Rolle der Megalin/Cubilin/VDBP Polymorphismen und deren Einfluss auf der Vitamin-D-
Aktivierung bei Patienten mit DTC untersucht.

Rolle der FOXO-Dysregulation in der Genese von Schilddrisentumoren
FOXO Proteine sind Transkriptionsfaktoren, die den Zellzyklus und die Apoptose regulieren. Die
FOXO-Dysregulation wurde als ein Initiator der Schilddriisentumorgenese identifiziert.

3.4. Schwerpunkt Erndhrungsmedizin
Leiter: Prof. Dr. Jorg Bojunga

EinfluB einer Erndhrungstherapie auf Lebensqualitat und Prognose von Lungenkrebs-Patienten
(Prof. Dr. J. Bojunga, Dr. A. Wachtershauser, Dr. I. Blumenstein, Dr. A. Dahlhaus)

Eméhrungsstatus und Erndhrungstherapien haben einen nachgewiesenen Effekt auf Lebensqualitit
und Prognose von Patienten mit ganz unterschiedlichen Erkrankungen. Im Bereich Erndhrungsmedizin
wird untersucht, welchen Einfluss eine spezifische Erndhrungstherapie auf Lebensqualitit und
Prognose speziell von Patienten mit einem Lungenkarzinom hat.
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Prophylaktische PEG-Anlage bei Patienten mit Kopf-Hals-Tumoren (PD Dr. J. Albert, Prof. Dr. J.
Bojunga, Dr. A. Wichtershiuser, Dr. 1. Blumenstein, A. Tessmer)

Laut S3-Leitlinie der onkologischen Fachgesellschaften sollen Patienten mit Tumoren im Kopf-Hals-
Bereich, die therapiebedingt besonders dem Risiko einer Mangelerndhrung ausgesetzt sind, schon vor
Therapiebeginn eine PEG-Sonde erhalten. Ziel der Studie ist es zu untersuchen, wie viele Patienten die
PEG tatsdchlich benutzt und somit von der enteralen Erndhrung profitiert haben und welche
Komplikationen auftreten. Dafiir werden die Daten aller Patienten mit Kopf-Hals-Tumoren, die von
01/2011 bis 12/2012 eine prophylaktische PEG-Sonde erhalten haben, analysiert und Nutzung der
PEG, Kalorienzufuhr und Gewichtsverlauf der Patienten dokumentiert.

Pilotstudie: Identifizierung von Verlaufparametern zur frihzeitigen Warnung vo einer sich
entwickelnden Magnelerndhrung bei Patienten unter einer Chemotherapie (Prof. Dr. J. Bojunga,
J. Wojzischke)

Eine moglichst frithzeitige FEinleitung von gezielter Erndhrungsintervention bei onkologischen
Patienten mit einer Mangelerndhrung hat eine positive Auswirkung auf die Lebensqualitit und auf den
Therapieerfolg. Innerhalb der Pilotstudie wird untersucht, ob Instrumente zur Messung der
Muskelkraft eine Aussage liber ein Mangelerndhrungsrisiko abbilden und inwieweit die Ergebnisse
mit etablierten Instrumenten, wie dem Nutritional Risk Screening und der Bioelektischen Impedanz-
Analyse, vergleichbar sind.

Retrospektive Evaluation des Erndhrungsregimes auf der Intensivstation B3 des
Universitatsklinikums Frankfurt (Prof. Dr. J. Bojunga, Dr. I. Blumenstein, J. Wojzischke)

Auf der Intensivstation der Medizinischen Klinik 1 wird seit dem Jahr 2007 ein standardisiertes
Erndhrungsregime, entsprechend der Leitlinien, fiir alle Patienten, die eine kiinstliche Erndhrung
erhalten, umgesetzt. Eine retrospektive Datenanalyse soll Art und Umfang der kiinstlichen Erndhrung
sowie die Umsetzung des Protokolls evaluieren.

NASH-Life-Studie (Prof. Dr. J. Bojunga, Dr. I. Sircar, D. Bogdanou, S. Marienfeld)

Im Bereich Hepatologie und Ernédhrungsmedizin wird seit 2009 die NASH-Life-Studie durchgefiihrt.
Die NASH-Life-Studie untersucht den Einfluss einer Life-style-Intervention mittels hypokalorischer
Erndhrung und Aktivitdtssteigerung bei Patienten mit NASH auf die Leberverfettung, die
Korperzusammensetzung, Stoffwechsel- und Entziindungsparameter, die Zellapotose sowie die
Leberfibrose.
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Medizinische Klinik 11 (Hamatologie/Onkologie, Rheumatoloqgie,

Infektiologie, Therapie der HIV-Erkrankunq)
Direktor: Prof. Dr. Hubert Serve

1. Schwerpunkt Hamatologie/Onkologie
Leiter: Prof. Dr. Hubert Serve

1.1. Medizinisches Leistungsangebot
entfallt

1.2. Lehre

Der Schwerpunkt Hamatologie und Internistische Onkologie in der Medizinischen Klinik II hat auch
im Jahr 2013 seine Lehrverpflichtungen in vollem Umfang erfiillt. Hierzu wurden unter der
Beteiligung von Mitarbeitern und Mitarbeiterinnen des Schwerpunktes folgende Veranstaltungen fiir
die Studierenden des Fachbereichs Medizin der Johann Wolfgang Goethe-Universitdt angeboten und
durchgefiihrt:

= Vorlesung "Innere Medizin | - Himatologie/Onkologie"
= Vorlesung "Innere Medizin II - Himatologie/Onkologie"
= PJ-Seminar Innere Medizin
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= Blockpraktikum Innere Medizin (Unterricht der Zentralen Unterrichtswoche Blockpraktikum,
Stationspraktikum)

= UKLIF (Untersuchungskurs)

= Kurs Einflihrung in die Klinische Medizin

= Kurs Klinik fiir Vorkliniker

= Biochemisch/Hématologischer Kurs (Klinische Chemie)

= Himatologiekurs fiir Fortgeschrittene

= Ringvorlesung - Allgemeine Onkologie

= Seminar Klinische Onkologie

= Ringvorlesung - Palliativmedizin

= Wahlfach "Molekulare Onkologie - von der Pathogenese zur molekularen Therapie"

= Seminar Molekularbiologie als Grundlage von Diagnostik und Therapie Héadmatologisch-
Onkologischer Erkrankungen

= Seminar Public Health in der Onkologie

= Interdisziplindre Onkologische Lehrkonferenzen (UCT)

= Daneben erfolgten regelméBige interne und Offentliche Veranstaltungen zur &rztlichen
Weiterbildung.

Auch im Jahr 2013 stellte der Schwerpunkt Himatologie/Internistische Onkologie der Medizinischen
Klinik IT den Unterrichtsbeauftragten des Zentrums der Inneren Medizin (ZIM), der innerhalb des
Zentrums die Weiterentwicklung und Verbesserung der studentischen Lehre koordiniert und daran
mitarbeitet (z.B. Weiterentwicklung des Curriculums und des Lernzielkatalogs des ZIM, PJ-Logbuch,
Neukonzeption des Blockpraktikums Innere Medizin (Weiterentwickung der Zentralen
Unterrichtswoche Blockpraktikum im Jahr 2013 (genehmigtes Lehrverbesserungsprojekt des
Fachbereichs)), inhaltliche und strukturelle Neuorganisation der praktischen Priifungen).

Dariiber hinaus beteiligt er sich fiir das ZIM auch auf der Ebene des Fachbereichs an der inhaltlichen
und organisatorischen Neukonzeption des Curriculums, der Lernzielkataloge und der Konzeption von
PJ-Logbiichern sowie auch an interdisziplindren Forschungsprojekten (OSCE Priifungen; Analyse
gendertypischer Herangehensweisen zum Erwerb praktischer medizinischer Fahigkeiten,
interdisziplindre Abstimmung der Lernzielkataloge (genehmigtes Lehrverbesserungsprojekt des
Fachbereichs)). Diese Aufgaben erfolgen in enger Abstimmung mit den Unterrichtsbeauftragten der
einzelnen internistischen = Schwerpunkte und dem  ZIM-Lehrkoordinator (Antrag auf
Weiterfinanzierung aus QSL-Mitteln im Jahr 2013 bis 2014 genehmigt).

Weiter gefiihrt wurde in Zusammenarbeit mit dem Universitdren Zentrum fiir Tumorerkrankungen
(UCT) Frankfurt auch die Arbeit am Lehrprojekt zur "Verbesserung der interdisziplindren
onkologischen Lehre unter dem Dach des Universitidren Zentrums fiir Tumorerkrankungen (UCT)
Frankfurt". Im Mittelpunkt steht hierbei die Organisation von "Interdisziplindren onkologischen
Lehrkonferenzen", von denen im Jahr 2013 sieben Veranstaltungen interdisziplinir organisiert werden
konnten.

1.3. Forschung

Die Forschungsaktivititen der Abteilung Hématologie/Onkologie basieren auf der klinischen
Forschung sowie der Grundlagenforschung, die sehr eng miteinander verflochten sind und sich
gegenseitig ergidnzen. Die Grundlagenforschung versucht iiber ein besseres Verstindnis der
Pathogenese maligner Erkrankungen der Hadmatopoese die Grundlagen flir neue molekulare
Therapieansitze zu legen. Die klinische Forschung hat im Rahmen von Phase I bis IV Studien das Ziel
der Therapieoptimierung bzw. der Einfilhrung neuartiger zielgerichteter —molekularer
Therapiekonzepte, um sowohl das Langzeitiiberleben der Patienten als auch ihre Lebensqualitit zu
verbessern. Im Rahmen der Studien-begleitenden Untersuchungen treffen sich klinische und
Grundlagenforschung direkt und befruchten sich gegenseitig. Diese Forschungsaktivititen sind fest in
nationalen und internationalen Studiengruppen, Forschungsverbiinden und Konsortia integriert. So ist
die Medizinische Klinik IT mit dem Standort Frankfurt-Mainz Partner im Deutschen Konsortium fiir
translationale Krebsforschung (DKTK), Mitglied im LOEWE Zentrum fiir Zell- und Gentherapie, dem
LOEWE Schwerpunkt ,,Onkogene Signaltransduktion Frankfurt™ und in diesen drei Verbiinden auch
koordinierend tdtig. Dariiber hinaus sind Arbeitsgruppen der Medizinischen Klinik II in die
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Sonderforschungsbereiche 834 und 815 aktiv eingebunden.
Im Rahmen der Zusammenarbeit mit dem Zentrum fiir Zell- und Gentherapie ist in der Medizinischen
Klinik IT eine W2- Professur ,,Basic Mechanisms in Stem Cell Biology** angesiedelt.

1.3.1. Forschungsschwerpunkte

Die Forschungsschwerpunkte in der Hédmatologie/Onkologie liegen auf dem Gebiet der akuten und
chronischen Leukdmien, der B-Zell-Lymphome, und Blutstammzellen.

Ziel ist es, an verschiedenen Leukdmiemodellen die molekularen Mechanismen der Leukdmogenese
aufzuklaren und die Wirkung von neuartigen zielgerichteten Therapieanséitzen auf molekularer Ebene
zu untersuchen. Dariiberhinaus werden krebsinduzierende Zellen, sogenannte Krebsstammzellen, in
Leukdmien und soliden Tumoren identifiziert und molekular charakterisiert. Die Mechanismen fiir die
Erhaltung und Vermehrung von Blutstammzellen sollen fiir zell- und gentherapeutische Zwecke, und
damit auch fiir die Entwicklung intelligenter Therapieansitze, entschliisselt werden.

Besonderes Forschungsinteresse besteht demzufolge auf dem Gebiet der Resistenzentwicklung gegen
molekulare Therapieansitze sowie deren Uberwindung, insbesondere bei der akuten myeloischen
Leukdmie und der Philadelphia-Chromosompositiven (Ph+) Leukdmie. Im Zentrum dieser
Untersuchungen stehen die Funktion von Klasse I (Mutationen in Signalmodulatoren) und Klasse 11
Mutationen (aberrante Transkriptionsfaktoren) und deren funktionelle Interaktion.

Die Forschungsaktivitdten in der Molekularen Hamatologie konzentrieren sich auf die Entwicklung
von Hochdurchsatz Mutagenese- und Proteinmarkierungsstrategien zur  Charakterisierung von
Proteininteraktomen, die in pluripotenten Stammzellen fundamentale biologische Prozesse wie
Proliferation, Differenzierung, Apoptose und Autophagie regulieren. Ferner arbeitet die Molekulare
Héamatologie an neuen Gentherapieverfahren fiir monogenische Bluterkrankungen, die auf einer
direkten Korrektur von Gendefekten durch ,.designer Endonukleasen beruhen. Ein weiterer
Schwerpunkt ist die molekulare Charakterisierung des redox-regulierten Proteins Sestrin 2, das {iber
die Hemmung von Klasse Il Rezeptortyrosinkinasen einen negativen Effekt auf die Progression der
weltweit verbreiteten chronisch obstruktiven Lungenkrankheit (COPD) hat.

Die grundlegenden Mechanismen der Selbsterneuerung und Differenzierung von Blutstammzellen
stehen im Fokus der Forschung der LOEWE-Professur von Prof. Rieger. Die molekulare Kontrolle
dieser Vorginge wird im humanen und murinen System untersucht, um Wege zu finden, diese
wertvollen Zellen fiir die Zell- und Gentherapie in Kultur zu erhalten und zu vermehren. Dabei werden
neueste Technologien verwendet, um Blutstammzellen funktionell und molekular zu charakterisieren.
Mittels  weltweit fiihrender Einzelzellverfolgung werden Blutstammzellen in ihrem
Differenzierungsweg in Echtzeit kartiert.

1.3.2. Forschungsprojekte
Wichtige Projekte im Bereich der Grundlagenforschung sind:
Pathogenese der akuten myeloischen Leuk@mie (AML)

= funktionelle Charakterisierung von Klasse I Mutationen (FIt3ITD, mut FIt3ITD, mut c-Kit, Notch)

= Effekt mutierter Regulatoren (Cbl, SOCS) auf aberrant aktivierte Signalwege (PI3K, JAK/STATS);

= aberrante Stammzellaktivierung durch Klasse I (AKT, FLT3-ITD) und Klasse II Mutationen
(PML/RAR, DEK/CAN, AML-1/ETO) und ihre Funktion in der Leukdmogenese in vivo.

= FEinfluss epigenetischer Aberrationen auf die Genexpression der Transkriptionsfaktoren PU.1 und
AMLI.

= Untersuchung der pro-proliferativen Effekte, welche das Knochenmarksstroma auf AML Zellen
ausiibt; dabei insbesondere Erforschung der Wirkung von Integrinen und deren Signalleitung.

= FEinfluss von Histon-modifizierenden Enzymen bei der AML (insbesondere der Demethylase LSD1)

= Unterschiede im Zellverhalten von normalen Blutstammzellen und Leukédmie-induzierenden
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Stammzellen fiir die Identifizierung neuer Marker und Molekiile fiir zielgerichtete Therapien

ALL

Rationale Entwicklung von Rezidivtherapien fiir die akute Iymphatische Leukdmie des
Erwachsenen mit prospektiver Messung der individuellen in-vitro-Resistenz

Entwicklung von zielgerichteten Therapien bei Patienten mit molekularem Therapieversagen
Klinische Studien bei der akuten lymphatischen Leukdmie

Nationales ALL-Register mit Biomaterialbank

Ph+ Leukamien

Aufklarung der Resistenzmechanismen gegeniiber den klinisch relevanten Kinaseinhibitoren
(Mutationen in BCR/ABL und anderen unerlésslichen Signalmodulatoren, aberrante Phosphatase-
Aktivitidten, Resistenz-assoziierte Gene, Kooperation mit Zytokinsignaling, Aktivierung und
Steuerung aberranter Signalwege

Entwicklung alternativer molekularer Therapieansitze zur Uberwindung von Resistenzen
(Hemmung der Oligomerisierung von BCR/ABL, allosterische Inhibition der ABL-Kinase
Aktivitit, alternative Signalinhibitoren, epigenetische Modulatoren).

Rolle des reziproken ABL/BCR Fusionsproteins fiir die Leukdmogenese und die Linienausrichtung
der Ph+ Akuten Lymphatischen Leukémie.

Identitdt, Plastizitdt und Hierarchie von Leukdmie-induzierenden Stammzellen in der ALL

Lymphome

Charakterisierung von onkogenen B-Zell-Rezeptor-Signalwegen in Lymphomen mittels
(Phospho)proteomik sowie Maus- und Zellkulturmodellen
Untersuchung der Bedeutung von epigenetischen Verdnderungen in der Lymphomentwicklung

Molekulare Hamatologie

Hochdurchsatz Proteinmarkierungen in embryonalen Stammzellen der Maus mittels Genfallen und
Rekombinase-vermitteltem Kassettenaustausch.

Protein-markierende =~ Genfallenmutagenese in haploiden CML (KBM7) Zellen zur
Charakterisierung von Therapieresistenz-vermittelnden Proteinkomplexen

Charakterisierung von Sestrin 2 als Biomarker und Therapietarget bei der chronisch obstruktiven
Lungenkrankheit (COPD).

Molekulare Charakterisierung der Sestrin 2 vermittelten, redox-abhidngigen Suppression von
Rezeptortyrosinkinase-Signaltransduktionskaskaden.

Entwicklung von gezielten Gentherapieansdtzen zur Behandlung von monogenischen
Bluterkrankungen.

Normale Hamatopoese

Identifizierung von Genen und Faktoren, die die Selbsterneuerung und Differenzierung von
Blutstammzellen kontrollieren

Aufkldarung bisher unbekannter Stamm- und Vorlduferzellen in der murinen und humanen
hidmatopoetischen Entwicklungshierarchie

Kontinuierliche Beobachtung humaner Schicksalsentscheidungen von humanen hdmatopoetischen
Stammzellen wihrend der Differenzierung

Zielgerichtete Tumortherapie

Untersuchung der Kombinationen von dualen PI3k/mTor Inhibitoren mit siRNA, Curcumin oder
Chemotherapeutika zur Optimierung der Apoptoseinduktion beim Nierenzellkarzinom und
Pankreaskarzinom.
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Klinische Proteomik

Mittels Massenspektrometrie-basierter Proteinanalytik werden:

= priadiktive Biomarker fiir zielgerichtete Therapien identifiziert: U.a. pridiktive Biomarker fiir
AC220 Therapie der AML

= Signalwege in primdren Tumorproben charakterisiert: Insbesondere in Lungenkarzinomen sowie
AML-Zellen

Wichtige Projekte im Bereich der Klinischen Forschung sind:

Im Bereich der klinischen Forschung liegt der Schwerpunkt auf multizentrischen Therapiestudien. Die
Abteilung ist Standort der Studienzentrale der multizentrischen deutschen Studiengruppe fiir die akute
lymphatische Leukdmie (ALL) des Erwachsenen. Es handelt sich um die weltweit grofte
Studiengruppe mit bisher 7 konsekutiven Studien, insgesamt mehr als 5000 Patienten und tiber 140
teilnehmenden Zentren in ganz Deutschland. Zahlreiche Forschungsprojekte werden im
Zusammenhang mit der Studie durchgefiihrt. AuBerdem wurden im Jahr 2013 weitere eigeninitiierte
klinische Studien auf den Weg gebracht und zusitzliche national giiltige Therapieempfehlungen
entwickelt, deren Umsetzung in der Versorgung iiber das nationale Register fiir ALL evaluiert wird.
Wichtige inhaltliche Schwerpunkte sind die Entwicklung risikoadaptierter, individualisierter
Therapien, die Priifung neuer Substanzen, die Identifikation neuer Prognosefaktoren und die
Untersuchung von Lebensqualitit und Spéatfolgen der Patienten. Im Zusammenhang mit der Studie
wird auch eine Biomaterialbank betrieben, die eine wichtige Voraussetzung fiir begleitende
Forschungsprojekte darstellt. Es werden sowohl eigeninitiierte Studien durchgefiihrt, als auch Studien
der pharmazeutischen Industrie, die z.T. gemeinschaftlich entwickelt werden. Die Studiengruppe ist
eng vernetzt mit deutschen und européischen Leukdmienetzwerken.

Ein weiterer wichtiger Schwerpunkt ist die Durchfiihrung von Phase-I-II-Studien mit neuen
Substanzen bei malignen hdmatologischen Erkrankungen mit entsprechenden wissenschaftlichen
Begleitstudien. Die spezialisierte Studienambulanz ist international anerkannt und hat ihren
Schwerpunkt im Bereich innovativer, molekularer Therapie.

Weitere Schwerpunkte liegen in der Durchfiihrung und Initiierung von klinischen Studien bei der
akuten myeloischen Leukdmie und anderen malignen hédmatologischen Erkrankungen. Die
professionelle Durchfiihrung von Spezialdiagnostik insbesondere bei der Ph-positiven ALL ist die
Grundlage flir zusétzliche Forschungsaktivititen, z.B. im Bereich der Messung der minimalen
Resterkrankung oder Detektion von Mutationen.

Ein von der Deutschen Carreras-Stiftung gefordertes Projekt (Studieninfrastruktur) wird im Rahmen
des Kompetenznetzes fiir akute und chronische Leukédmien durchgefiihrt. Es handelt sich dabei um ein
Projekt zur bundesweiten Optimierung der Infrastruktur fiir klinische Studien. Weitere Projekte des
Kompetenznetzes (Informationszentrum, Akute lymphatische Leukidmie) erhalten die Forderung durch
die Deutsche Jose Carreras-Stiftung. An der Medizinischen Klinik II sind auch zwei Hauptprojekte des
European Leukemia Net angesiedelt. Es handelt sich um das European Leukemia Information Center
und die von Frankfurt aus gegriindete European Working Group for Adult ALL

Weitere klinische Studien werden fiir die AML und das multiple Myelom entwickelt.

2. Schwerpunkt Infektiologie/HIV
Leiter: Prof. Dr. Hans-Reinhard Brodt

2.1. Medizinisches Leistungsangebot

Zum Schwerpunkt Infektiologie gehdren im Rahmen der stationdren Versorgung die Infektionsstation
68 mit 18 infektiologisch gefiihrten Betten, einschlieBlich einer Isolierstation (6 Betten) fiir
hochinfektids, lebensbedrohliche Erkrankungen, sowie ein klinikumsinterner, infektiologischer
Konsiliardienst und eine 24-Stunden Rufbereitschatft.

In einem Infektionslaboratorium wird neben wissenschaftlicher Arbeit die Moglichkeit einer
Akutdiagnostik z.B. fiir Malaria vorgehalten. Die fachkompetente ambulante Behandlung von
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Tropenkrankheiten, unklaren und komplizierten Infektionen sowie von Patienten mit HIV-Infektion
erfolgt in den Ambulanzen fiir Infektions- und Tropenmedizin sowie der HIV-Ambulanz im Haus 68.
Die HIV-Ambulanz (HIVCENTER) bietet ambulanten HIV-infizierten Patienten und Patientinnen
Behandlung an, vorwiegend komplizierte Verldufe, z.B. mit opportunistischen Infektionen und
Malignomen.

2.2. Lehre

Der Schwerpunkt Infektiologie erfiillt seine curriculdren Lehrverpflichtungen im Rahmen der Haupt-
und Querschnittsvorlesungen, Vorklinik, PJ-Unterricht und praktischen Kursen vollumféanglich.

Als zusitzliche Lehrveranstaltungen wird vom Schwerpunkt regelméBig eine tropenmedizinische
Ringvorlesung mit praktischen Ubungen durchgefiihrt sowie einen Kurs Problemorientiertes
Lernen(POL)-Infektiologie, ein Antiinfektiva-Seminar und ein wochentlich wechselndes
infektiologisches und HIV-spezifisches Fort- und Weiterbildungsseminar angeboten. Der
Schwerpunkt beteiligt sich regelmédBig an der Betreuung von Stipendiaten am Medical Exchange
Programm der Europdischen AIDS Gesellschaft (EACS) und im studentischen Austauschprogramm
mit der Yonsei-Partneruniversitit in Seoul, Stidkorea.

Der Schwerpunkt engagierte sich 2013 in der HIV-Priavention in Kooperation mit dem Institut fiir
Medizinische Virologie und dem Georg-Speyer-Haus in einer Aufklarungsveranstaltung zum Welt-
AIDS-Tag. Seit 15 Jahren existiert nun die Schulung fiir Patientinnen und Patienten, als wichtiges
Therapie-begleitendes Programm. Ein spezifisch auf die Bediirfnisse HIV-infizierter Migranten
ausgelegtes  sozialpsychologisches Beratungs- und Praventionsprogramm von und mit
Patientenmentoren wurde als Outreach-Projekt entwickelt und nun erfolgreich eingesetzt (Helping-
Hands-Projekt), mit kommunaler und staatlicher Férderung.

2.3. Forschung

Wesentliche Inhalte der Forschungsprojekte innerhalb des Schwerpunktes Infektiologie/HIV sind
klinisch orientiert und betreffen vor allem die Etablierung neuer diagnostischer und therapeutischer
Verfahren in der Prophylaxe und Behandlung von Infektionserkrankungen mit speziellen
Schwerpunkten:

= rationale Behandlung schwerer bakterieller Infektionen mit und ohne Immunsuppression

= HIV-Therapie und Behandlung von Begleiterkrankungen (z.B. Hepatitis, Lymphome)

= Tuberkulose und tropische Infektionserkrankungen

= Prophylaxen und Vaccinierung von immunsupprimierten Patienten

= Management schwerer, hochinfektigser Erkrankungen

= Pharmakokinetik und -dynamik neuer antiretroviraler Substanzen in der Kombinationstherapie.

2.3.1. Forschungsschwerpunkte

HIV

Eine wichtige offene Frage in der HIV-Medizin ist die nach dem besten Zeitpunkt des antiretroviralen
Therapiebeginns im zeitlichen Verlauf der HIV-Infektion der Patienten. In der START-Studie
untersucht zum ersten Mal in kontrolliert-randomisiertem Design, ob ein frithzeitiger Einsatz
antiretroviraler Therapie, also bereits kurz nach der frischen Infektion, bei CD4-Zellzahl
<500Zellen/pL, der aktuellen Praxis einer spéteren Einleitung der ART (bei 350/uL) klinisch
iiberlegen ist. Unter wesentlicher Mitgestaltung durch den Schwerpunkt HIV  des
Universitéatsklinikums Frankfurt fiihrte dies zu einer grofen Studie innerhalb eines internationalen
Netzwerks, das neben der Forderung durch das BMBF wesentlich von der US-amerikanischen
Gesundheitsbehorde (NIH) unterstiitzt wird. Das Frankfurter Zentrum war fiir die
Behordeneinreichung der START-Studie verantwortlich und ist fiihrend in der Patientenrekrutierung,
die Ende 2013 endete.

Eine Reihe selbst-initiierter klinischer Kohortenstudien wurden 2012 begonnen, fortgefiihrt oder

abgeschlossen, die die antiretrovirale Therapie begleiten und hinsichtlich ihrer Nebenwirkungen,
Effektivitat, oder spezieller diagnostischer Fragestellung untersuchen.
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Zusammen mit den Partnern (Klinker/Wiirzburg und Kurowski/Berlin) wurde vom HIV-Center eine
wissenschaftliche nationale Datenbank fiir PK/PD-Studien initiiert und etabliert, die Dosierungen und
Interaktionen antiretroviraler Substanzen zentral auswertet, unter Berlicksichtigung einflussnehmender
Begleitmedikationen und -erkrankungen.

Das neu errichtete, zentrale deutsche Schwangerschaftsregister, ausgeschrieben von der Deutschen
AIDS-Gesellschaft (DAIG), ist angesiedelt auf einem geschiitzten Server am Klinikum der Johann
Wolfgang Goethe-Universitdit und wurde unter Federfiihrung des Schwerpunkts Infektiologie
aufgebaut und nahm in 2013 die Arbeit auf.

2.3.2. Forschungsprojekte

BEPE-Projekt

Im Rahmen eines BMBF-geforderten Deutsch-Israclischen Sicherheitsprojekts arbeitet der
Schwerpunkt Infektiologie in einem Verbund zur Entwicklung eines ,,webbasierten Instrumentariums
zur Evaluierung des Vorbereitungsstandes von Krankenhdusern auf Biologische Gefahrenlagen
(BEPE; Biological Event Preparedness Evaluation), in Kooperation mit dem Amt fiir Gesundheit der
Stadt Frankfurt (Projektkoordination), dem Robert-Koch-Institut Berlin sowie die CSo
Softwareentwicklung GmbH, Pforzheim.

Antibiotic Stewardship

Unter Leitung des Schwerpunktes Infektiologie wurde ein MaBnahmenkatalog implementiert, zur
Optimierung des rationalen Einsatzes von Antiinfektiva am Gesamtklinikum, um das Problem von zu
langer und nicht indizierter Verabreichung von Antiinfektiva hiermit zu lésen. Regelmiflig werden
Kennzahlen zum Einsatz von Antiinfektiva mit wichtigen Stationen und Einheiten (u.a. Intensivstation
C1, Kinderklinik, Med. Kliniken 1, 2 und 3) besprochen und der Einsatz begleitet.

Daneben werden SchulungsmaBnahmen (Fortbildungen, wochentliche Antiinfektivavisiten), neben
Anwendungsreglementierungen in ORBIS, zur Bestellung bestimmter Antiinfektiva iiber die
Apotheke (Apostoporder-Verfahren), sowie interne Leitlinien entwickelt (z.B. ,,Arbeitsanweisung
Initiale Antiinfektivatherapie® im Qualitditsmanagement, giiltig fiir und erarbeitet mit der Klinik fiir
Aniésthesiologie, Intensivmedizin und Schmerztherapie. Klinikumsweit werden die Ergebnisse
(Qualitétsindikatoren, Feedbackstrategien) aus diesen Arbeitsgruppen in der Antiinfektiva-Komission
geleitet und iiberwacht.

Daneben arbeitet der Schwerpunkt aktiv an der Erstellung klinikumsinterner Leitlinien sowie an der
Entwicklung neuer Antibiotic Stewardship-Leitlinien durch die Deutsche Gesellschaft fiir
Infektiologie (DGI) mit.

3. Schwerpunkt Rheumatologie
Leiter: Prof. Dr. Harald Burkhardt

3.1. Medizinisches Leistungsangebot

Im Schwerpunkt der internistischen Rheumatologie werden Patienten mit Erkrankungen, die dem
gesamten rheumatischen Formenkreis zuzuordnen sind, betreut. Der Fokus der Aktivitdten innerhalb

des breiten Spektrums von Erkrankungen mit muskuloskeletalen Manifestationen liegt dabei im
Bereich  entziindlich-rheumatischer ~ Systemerkrankungen. Hierzu  zdhlen u.a. folgende
Krankheitsentititen: Rheumatoide Arthritis, reaktive Arthritiden, Spondyloarthropathien (z.B. Morbus
Bechterew, Psoriasarthritis), Gicht, Hadmochromatose, systemische Autoimmunopathien (sog.
Kollagenosen, z.B. Systemischer Lupus erythematodes, Polymyositis, Dermatomyositis, Systemische
Sklerose), Vaskulitiden, adulter M. Still, M. Behcet, periodische Fiebersyndrome (familidres
Mittelmeerfieber, TRAPS etc.) u.v.a. Seit dem Jahr 2010 wird unter Leitung von Herrn PD Dr. Wahle
in Kooperation mit der Pidiatrie eine immunologische Ambulanz fiir Erwachsene mit heriditiren
Immundefekten im Rahmen eines Modellprojektes des nationalen Kompetenznetzes fiir angeborene
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Immundefekterkrankungen (FIND-ID) betrieben. In der Rheuma-Ambulanz im Haus 54 wurden im
Jahr 2013: 2.339 ambulante Behandlungen (davon §116b: Rheumatologie 1.427, Immundefekte: 87)
durchgefiihrt. Zusétzlich wurden 127 fachrheumatologische Konsile fiir stationdre Patienten auf3erhalb
der Med. Klinik II dokumentiert. Im Jahr 2013 wurden dariiber hinaus 336 Patienten auf der
rheumatologischen Station 54-2 stationdr versorgt. In der rheumatologischen Tagesklinik an der
Orthopédischen Universitétsklinik Friedrichsheim mit 15 Behandlungspldtzen fiir teilstationdre
rheumatologische Komplextherapien wurden im Berichtsjahr 356 Patienten behandelt.

Das  Rheumatologisch-Immunologische  Labor dient einer spezialisierten hochwertigen
Autoimmundiagnostik, deren fortlaufende klinische Validierung {iber die im universitiren
Schwerpunkt erfolgende kontinuierliche Behandlung komplexer Krankheitsfille aus dem Bereich der
niedrig privalenten Autoimmunerkrankungen gewihrleistet ist. Synergistische Effekte mit
Grundlagenforschungsaktivititen sowie Industriekooperationen sichern eine rasche Translation
entsprechender Innovationen in der Routinediagnostik. Im DIN EN ISO 9001 zertifizierten
Rheumalabor wurden insgesamt 40 977 Einzelbestimmungen durchgefiihrt.

3.2. Lehre

Der Schwerpunkt Rheumatologie der Medizinischen Klinik II hat seine Lehrverpflichtungen in vollem
Umfang entsprechend der geltenden Studienordnung durchgefiihrt (siche Vorlesungsverzeichnis).

3.3. Forschung

Die Rheumatologische Forschung thematisiert sowohl pathogenetische als auch klinisch-
therapeutische

Aspekte von entzilindlich-rheumatischen Erkrankungen. Schwerpunkte des Interesses sind dabei die
rheumatoide Arthritis und die Psoriasisarthritis als Paradigmen komplexer immunmediierter
Systemerkrankungen.

3.3.1 Forschungsschwerpunkte

Die Studien zur Pathogenese der rheumatoiden Arthritis fokussieren zell- und molekularbiologische
Analysen fehlregulierter immunologischer Erkennungsmechanismen, die zur Entstehung von
Autoimmunitdt  gegen  Knorpelstrukturkomponenten  beitragen. Im  Vordergrund  der
Forschungsaktivitidten zur Psoriasisarthritis stehen genetische Analysen zur Aufkldrung hereditérer
Erkrankungsrisiken. Fiir die noch weitgehend unklare Pathogenese werden Mechanismen einer
dysregulierten Immunantwort auf externe Trigger postuliert. Suszeptibilitdt und Krankheitsschwere
der Hauterkrankung sowie ihrer Gelenkmanifestationen sind stark abhéngig von einer Reihe zurzeit
noch nicht identifizierter genetischer Faktoren, die in ihrem komplexen Zusammenspiel die sehr
variable phéanotypische Ausprigung der Psoriasisarthritis beeinflussen. Die Forschungsaktivititen
dienen daher der Charakterisierung von Genpolymorphismen mit Relevanz fir die
Arthritisentwicklung im Rahmen einer Psoriasis mit dem Ziel der Verbesserung von Diagnostik und
Pathogeneseverstindnis als Voraussetzung fiir die Entwicklung effizienterer Therapiestrategien. Auf
Initiative der Rheumatologie in Frankfurt hin, wurde in enger Kooperation mit dem Institut fiir
Humangenetik an der Friedrich-Alexander-Universitéit Erlangen (Prof. Dr. A. Reis) sowie Prof. Dr. A.
Barton (ARC Epidmiology Unit, University of Manchester/UK) ein Europiisches Konsortium zur
Psoriasisarthritisgenetik mit dem Ziel gemeinsamer genomweiter Assoziationsstudien an einer klinisch
gut dokumentierten Gesamtkohorte von 3600 Patienten initiiert..Weitere basiswissenschaftliche
Forschungsaktivititen zu klinisch relevanten Fragestellungen betreffen die Osteoarthrose (OA) als die
haufigste muskuloskelettale Erkrankung. Im Rahmen der klinischen und pathogenetischen
Heterogenitiit tragen genetische Faktoren, mechanische Uberlastungen sowie oxidativer bzw.
genotoxischer Stress zu chondrozytiren Seneszenz- bzw. Apoptosevorgidngen bei, die in den
progredienten Verlust intakten Knorpels miinden. In diesem Kontext wird die Bedeutung der sog.
Disintegrin-Metalloproteinasen (ADAMI15) fiir die Zell-Matrix Interaktion sowie das
Apoptoseverhalten von Chondrozyten analysiert. Das langfristige Ziel ist es einerseits, mogliche OA-
assoziierte Storungen ADAMI15-abhingiger Modulationen des Knorpelmetabolismus aufzudecken,
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andererseits iiber ihr verbessertes molekulares Verstindnis potentielle neue therapeutische
Ansatzpunkte zu identifizieren.

Ein wichtiger Schwerpunkt der Rheumatologie ist die Entwicklung der Klinischen Forschung. In
diesem Bereich haben die Aktivititen in der Beteiligung an nationalen und internationalen
multizentrischen Studien zur Verbesserung der Diagnostik und Therapie entziindlich-rheumatischer
Erkrankungen wie der rheumatoiden Arthritis, der Psoriasis-Arthritis, Spondyloarthropathien und
systemischen Autoimmunopathien (z.B. Systemischer Lupus erythematosus und Sklerodermie)
gegeniiber den Vorjahren deutlich zugenommen. Mit seinen Forschungsaktivititen hat sich die
Rheumatologie 2013 aktiv in Entwicklung einer Fraunhofer-Projektgruppe Arzneimittelentwicklung
sowie eines von der Fresenius-Stiftung geforderten Graduiertenkollegs TRIP (translational innovative
Pharma) eingebracht.

3.3.2. Forschungsprojekte
Pathogeneseforschung

Arthritis (Prof. Dr. H. Burkhardt, Dr. B. B6hm)

Genetische Faktoren der Suszeptibilitidt und Erkrankungsschwere bei der rheumatoiden Arthritis und
Psoriasis(arthritis) (Kooperation: Prof. Dr. A. Reis, FAU Erlangen-Niirnberg; Européisches
Consortium zur Psoriasisarthritis-Genetik (Page Consortium: Manchester/UK, Leeds/UK, Bath/UK,
Dublin/Irland, Umea/Schweden, Rom/Italien, Leuwen/Belgien)

Bedeutung der Autoimmunitit gegen gelenkspezifische Antigene (Kollagen Typ II) in der
Pathogenese der rheumatoiden Arthritis (Kooperation: Prof. Dr. R. Holmdahl, Karolinska-
Institut/Schweden)

Die pathogenetische Rolle des Transkriptionsfaktors NF-kB fiir arthritische Entziindungsprozesse
Moglichkeiten und Risiken einer therapeutischen NF-kB-Inhibition (Kooperation: Prof. Dr. R. Voll,
Freiburg)

Osteoarthritis (Dr. B. Bohm)
Die Pathogenetische Bedeutung der Disintegrin-Metalloproteinase ~ADAMI15 fiir den
Knorpelmetabolismus im Rahmen der Osteoarthritis

Systemische Sklerose (Dr. M. K6hm, Prof. Dr. H. Burkhardt)
Modulation des Lysophospholipidsignalling zur therapeutischen Beeinflussung der systemischen
Sklerose (Kooperation: Prof. H. Radeke, Insitut fiir Pharmakologie, Goethe-Universitit Frankfurt)

Klinische Forschung

Therapieforschung (Dr. F. Behrens, Dr. M. Kéhm, Prof. Dr. H. Burkhardt)

Im Jahre 2013 wurden 30 klinische Studien der Phasen Ib-IV in den Indikationsgebieten rheumatoide
Arthritis, Psoriasisarthritis, Spondyloarthopathiden, Systemischer Lupus erythematosus und
Sklerodermie durchgefiihrt. In 12 der multizentrischen Studien stellte die Rheumatologie in Frankfurt
den Leiter der klinischen Priifung in Deutschland.

Etablierung neuer pradiktiver Labormarker [BMBF-gefordertes ArthroMark-Konsortium: Kooperation
mit Prof. Dr. G.R. Burmester (Berlin) und Prof. Dr. H. Schulze-Koops (Miinchen)] und klinischer
Outcome-Parameter flir die Rheumatoide Arthritis (Dr. Behrens, Prof. Dr. Burkhardt).

Psoriasis-Arthritis (Dr. Frank Behrens, Dr. M. K6hm)

Ziel: Analyse von Verlauf und Therapieeffizienz anhand grofler multizentrischer Patientenkohorten.
Organisation eines Europdischen Forschungskonsortiums zur Genetik der Psoriasisarthritis
(PAGEConsortium). Im Jahr 2013 wurde eine multizentrische Studie mit Férderung durch die Fa.
Pfizer zur Friihdiagnostik der Psoriasis Arthritis mittels eines neuartigen fuoreszentoptischen
Bildgebungsverfahrens (Xiralite®) initiiert (IIT, Initiator und Studienleter: Dr. F. Behrens).
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Sklerodermie (Dr. M. Kéhm, Dr. F. Behrens)
Analyse von Verlauf und Therapieeffizienz bei Systemischer Sklerose
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2. Schwerpunkt Angiologie/Hamostaseologie
Leiterin: Prof. Dr. Edelgard Lindhoff-Last

Wissenschaftliche Veroffentlichungen

Journalbeitrag

10.

11.

Originalarbeit

Agnelli G, Buller HR, Cohen A, Curto M, Gallus AS, Johnson M, Masiukiewicz U, Pak R,
Thompson J, Raskob GE, Weitz JI, AMPLIFY Investigators (2013) Oral apixaban for the
treatment of acute venous thromboembolism. NEW ENGL J MED, 369 (9): 799-808

Kasper A, Lindhoff-Last E (2013) [Monitoring of coagulation during treatment with direct oral
anticoagulants]. DEUT MED WOCHENSCHR, 138 (40): 1997-2000

Kraft C, Hecking C, Schwonberg J, Schindewolf M, Lindhoff-Last E, Linnemann B (2013)
Patients with inferior vena cava thrombosis frequently present with lower back pain and bilateral
lower-extremity deep vein thrombosis. VASA, 42 (4): 275-83

Lindhoff-Last E, Ansell J, Spiro T, Samama MM (2013) Laboratory testing of rivaroxaban in
routine clinical practice: when, how, and which assays. ANN MED, 45 (5-6): 423-9

Linnemann B, Lindhoff-Last E (2013) [Lower extremity deep vein thrombosis - diagnostic
algorithm]. DEUT MED WOCHENSCHR, 138 (8): 369-74

Mani H, Hesse C, Stratmann G, Lindhoff-Last E (2013) Ex vivo effects of low-dose rivaroxaban
on specific coagulation assays and coagulation factor activities in patients under real life
conditions. Thromb Haemost, 109 (1): 127-36

Mani H, Kasper A, Lindhoff-Last E (2013) Measuring the anticoagulant effects of target specific
oral anticoagulants-reasons, methods and current limitations. ] THROMB THROMBOLYS, 36
(2): 187-94

Mani H, Lindhoff-Last E (2013) Main considerable factors for correct laboratory test
interpretation under DOA treatment. THROMB J, 11 (1): 22

Pfeilschifter W, Luger S, Brunkhorst R, Lindhoff-Last E, Foerch C (2013) The gap between trial
data and clinical practice -- an analysis of case reports on bleeding complications occurring under
dabigatran and rivaroxaban anticoagulation. CEREBROVASC DIS, 36 (2): 115-9

Schindewolf M, Gobst C, Kroll H, Recke A, Louwen F, Wolter M, Kaufmann R, Boehncke WH,
Lindhoff-Last E, Ludwig RJ (2013) High incidence of heparin-induced allergic delayed-type
hypersensitivity reactions in pregnancy. J ALLERGY CLIN IMMUN, 132 (1): 131-9

Weingarz L, Schwonberg J, Schindewolf M, Hecking C, Wolf Z, Erbe M, Weber A, Lindhoff-
Last E, Linnemann B (2013) Prevalence of thrombophilia according to age at the first
manifestation of venous thromboembolism: results from the MAISTHRO registry. BRIT J
HAEMATOL, 163 (5): 655-65

Supplement
Linnemann B, Lindhoff-Last E (2013) [Management of catheter-related upper extremity deep
vein thrombosis]. Zentralbl Chir, 138 Suppl 2: e86-94

Kommentar oder Korrespondenz
Linnemann B (2013) [Vena cava filters in pulmonary embolism: temporary or permanent?--Cava
filters have to be removed early]. DEUT MED WOCHENSCHR, 138 (24): 1294

- 74-



3. Funktionsbereich Nephrologie
Leiter: Prof. Dr. Helmut Geiger

3.1. Medizinisches Leistungsangebot

Im Jahre 2013 wurden in Kooperation mit der Klinik flir Allgemeinchirurgie 61
Nierentransplantationen (davon 21 Lebendspenden) durchgefiihrt. Zudem wurde in 2013 eine
kombinierte Pankreas-Nieren-Transplantation durchgefiihrt.

Dialysezahlen 2013: 11.044 Behandlungen (24 Prometheus)
Dialysezahlen 2012: 10.398 Behandlungen (36 Prometheus)
Dialysezahlen 2011: 11.020 Behandlungen (22 Prometheus)

3.2. Lehre

Der Funktionsbereich Nephrologie nimmt regelméfig an den UKLIF- Veranstaltungen, der
Hauptvorlesung Nephrologie, dem Blockpraktikum Innere Medizin, sowie dem PJ-Seminar teil. Auch
interdisziplindre Vorlesungsveranstaltungen werden von der Abteilung Nephrologie aktiv mitgestaltet
(z.B. Ringvorlesung Immunpharmakologie, Mikrobiologie), sowie die OSCE-Priifungen
abgenommen. Weiterhin findet ein POL-Gruppenunterricht pro Semester statt. Der Funktionsbereich
Nephrologie beteiligt sich auch an der Lehre fiir Pharmazeuten der Univ. Frankfurt.

Famulanten erhalten eigens erarbeitete Famulaturpédsse, durch die auch ein Feed-back der Studenten
an die Lehrenden u.a. gewihrleistet ist. Der Funktionsbereich Nephrologie wurde auch fiir die Lehre
zertifiziert.

Es werden weiterhin regelméBig Ultraschallkurse fiir Anfanger und Fortgeschrittene angeboten.

Unter Federfilhrung der Rhein-Main-Arbeitsgemeinschaft fiir Nephrologie wurden regionale
Fortbildungsveranstaltungen mit nationalen und internationalen Referenten mit groem Erfolg
durchgefiihrt. Zudem finden im Funktionsbereich Nephrologie wochentliche
Fortbildungsveranstaltungen statt, sowie 2-mal jdhrlich Transplantationskonferenzen und ein Arzt-
Patientenseminar. Alle Veranstaltungsreihen sind offiziell durch die Landesédrztekammer zertifiziert.

Im Jahr 2013 hat der Funktionsbereich Nephrologie zwei nationale Kongresse ausgerichtet: Die 5.
Jahrestagung der Deutschen Gesellschaft fiir Nephrologie (DGfN) in Berlin (Tagungsprésidenten:
Prof. Dr. H. Geiger, Prof. Dr. J. Pfeilschifter) und die 22. Tagung der Deutschen
Transplantionsgesellschaft (DTG) in Frankfurt in Kooperation mit der Klinik fiir Allgemein- und
Viszeralchirurgie (Tagunsprésidenten: Prof. Dr. 1. A. Hauser, PD Dr. F. Ulrich).

3.3. Forschung

In dem FB Nephrologie werden klinische Studien am Patienten nach Nierentransplantation bei
Autoimmunerkrankungen und Blutdruckerkrankungen durchgefiihrt. Ergénzt werden diese Studien
durch Untersuchungen an Zellkultur- und Tiermodellen im nephrologischen Forschungslabor und in
Kooperation mit theoretischen Instituten des Universitétsklinikums Frankfurt.

3.3.1. Forschungsschwerpunkte

Pathogenese der Hypertonie:

Komponenten des blutruckregulierenden Renin-Angiotensi-Aldosteron Systems konnen in der Niere
Fibrose iduziern. Bei verschiedenen Nierenerkrankungen sind Angiotensin und Aldosteron zwei
entscheidende Faktoren in der Pathogenese der Fibrose. Zugrundeliegende Effektormechanismen
werden  untersucht, um  selektiv in den  Fibroseprozess eingreifen zu  konnen.
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Humane renale Tubulusepithelzellen als in vitro Modell des humanen Nierentubulussystems:
Hochaufgereinigte Primérzellen aus dem proximalen Tubulus und aus der aufsteigenden Henle'schen
Schleife / frither distaler Tubulus werden in vitro fiir verschiedene Fragestellungen verwendet.

Differenzierung humaner adulter mesenchymaler Stammzellen in Epithelzellen:

Adulte mesenchymale Stammzellen (Stromale Zellen) werden aus humanem Lipoaspirat bzw.
perirenalem Fettgewebe isoliert und kultiviert. Die so gewonnenen adulten Stammzellen werden
charakterisiert und auf ihr Potential, sich in Epithelzellen (bzw. Nierenepithelzellen) zu differenzieren,
untersucht. Neuere Untersuchungen an Zellen aus humanem Fettgewebestroma zeigen das Potential
dieser Zellen, sich in Zellen anderer Gewebe umwandeln zu koénnen. Von verschiedenen
Arbeitsgruppen wurde die Umwandlung dieser Zellen in Osteozyten, Chondrozyten, glatte
Muskelzellen und Neuronen-dhnliche Zellen bereits beschrieben.

Effekt von murinen mesenchymalen Stammzellen aus dem Fettgewebe auf die Regeneration
Cisplatin-geschadigter Nieren im Mausmodell:

Murine adulte mesenchymale Stammzellen werden aus dem Leistenfett isoliert und kultiviert. Die
Kultur- und Differenzierungseigenschaften der so gewonnenen adulten Stammzellen wurden
charakterisiert. Die Zellen werden in einem in vivo Mausmodell getestet, ob sie einen Benefit auf die
Nierenregeneration nach einem Cisplatin-induzierten Nierenversagen haben.

Untersuchung zur Nierentransplantation:

Im Rahmen multizentrischer Studien werden Kombinationstherapien verschiedener neuer
Immunsuppressiva tberpriift, um die Effektivitdit und Sicherheit der Immunsuppressiva nach
Nierentransplantation zu verbessern. Auch werden derzeit steroid-sparende und Calcineurin-Inhibitor
freie Regime getestet bzw. neue Studienprotokolle und Substanzen zur Behandlung der
Cytomegalievirusinfektion multizentrisch untersucht.

Relevanz von Genpolymorphismen von Spender und Empféanger auf Transplantattberleben,
Infektion und AbstoRung:

Als ein Beispiel dieser Untersuchungen konnten wir eine klinisch relevante Korrelation zwischen
funktionellen ABCB1 Polymorphismen des Spenders und CsA-Nephrotoxizitit zeigen. Die Bedeutung
von ABCB1 und Cytochrom P450 CYP 3A Polymorphismen fiir die Pharmakokinetik der
Calcineurininhibitoren wurden untersucht.

Progression der Niereninsuffizienz - Rolle von Sauerstoffradikalen und Metaboliten der
Arachidonsaure:

Anhand von verschiedenen Tiermodellen wird die Rolle von Sauerstoffradikalen und
Epoxyeicosatriensiduren auf die Entstehung und Progression von Nierenerkrankungen untersucht.

HLA-Antikérper und Nierentransplantatabsto3ung:

In Kooperation mit dem Blutspendedienst (Prof Seidel und Dr. Richter) wird die Bedeutung von HLA
Klasse I- und II-Antikérpern von Nierentransplantationen auf die Abstoungsrate und den
Transplantationserfolg langfristig {berpriift. Die HLA-Antikorperdifferenzierung wird mit
verschiedenen neuen MefBmethoden durchgefiihrt. Es wird iberpriift, inwieweit die Art der
Antikorperbestimmung klinisch relevant ist fiir den Transplantationserfolg.

Neue Biomarker bei Sepsis und Immunsuppression:

Untersuchung zum Einfluss von Immunsuppressiva auf Leukozyten- und T-Zell-Subpopulationen
sowie Rezeptorexpression auf T-Zellen bei stabil nierentransplantierten Patienten, in der Frithphase
nach Nierentransplantation und im Zustand der Sepsis im Vergleich zu gesunden Probanden und
Patienten mit Sepsis ohne Immunsuppression. Diese Untersuchungen finden in Kooperation mit dem
Institut fiir Biochemie mit Herrn Prof. Dr. A. von Knethen statt.
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3.3.2. Forschungsprojekte

Bedeutung von Chemokinen und Zytokinen in der Abstollungsdiagnostik nach
Nierentransplantation (NTX):

Um neue nicht invasive Biomarker fiir Abstossungsreaktionen, CsA-Nephrotoxizitidt und chronische
Transplantatglomerulopathie zu finden wird in Urinen von Patienten nach NTX und in Nierenschnitten
explantierter Nieren die Expression verschiedener Zytokine und Chemokine untersucht. Das Auftreten
des Chemokins MIG im Urin konnte bisher als hochspezifischer Abstolungsmarker charakterisiert
werden.

Verzogerter Funktionsbeginn nach Transplantation (Delayed Graft Funktion DGF) und Gen-
Polymorphismen:

Bei ca. 1.000 Nierenspendern und Empféngern suchen wir genetische-Polymorphismen, die zur
Vorhersage des Risikos, einen verzogerten Funktionsbeginn nach Nierentransplantation (DGF) zu
erleiden dienen kdnnen.

Effektormechanismen des RAAS in der hypertensiven Nephrosklerose:

In Zusammenarbeit mit der allgemeinen Pharmakologie wird der Beitrag RNA-stabilisierender
Proteine zur Angiotensin Il-induzierten Fibrose untersucht und Aldosteron als profibrotischer Faktor
in der hypertensiven Nephrosklerose charakterisiert. Um die Mechanismen, die zur Umbau des
Nierengewebes und damit zum Funktionsverlust fithren besser verstehen zu kdnnen werden zum einen
Gene identifiziert und charakterisiert, deren Expression im Rattenmodell der Ang Il induzierten
Nierenfibrose iiber RNA-stabilisierende Proteine reguliert ist und zum anderen werden profibrotische
Aldosteron-abhingige Mechanismen in Zellkultur an unterschiedlichen renalen Zellen untersucht.

Polyzystische Nierenerkrankung/-degeneration und Tumorentwicklung:

Im Laufe der chronischen und terminalen Niereninsuffizienz kommt es zur zystischen Umwandlung
von Nierengewebe, was mit erhdhtem Risiko fiir die Entwicklung von Nierentumoren verbunden ist.
Mogliche tubulo-epitheliale Marker, die (friih)zeitig eine Transformation in Richtung
Tumorentwicklung anzeigen, sollen in verschiedenen Modellen zystischer Nierendegeneration
untersucht bzw. identifiziert werden.

Erythropoetin in der Therapie nach Nierentransplantation:

Synthetisches Erythropoetin wird bei terminaler und praeterminaler Niereninsuffizienz eingesetzt zur
Behandlung der renalen Andmie. Studien zu Patienten nach Nierentransplantation sind nur wenige
vorhanden. In einer groBlen retrospektiven Analyse wird der Einsatz von Erythropoetin tiberpriift.
Vertrdglichkeit und der FEinfluB auf glomeruldre Filtrationsrate sowie Patienten und
Transplantatiiberleben werden erfasst.
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4. Abteilung Hamophiliezentrum
Leitung (komm.): PD Dr. Wolfgang Miesbach

4.1. Medizinisches Leistungsangebot
Keine Angaben

4.2. Lehre
(siehe Vorlesungsverzeichnis)

- 78-



4.3. Forschung
Keine Angaben

4.4. Wissenschaftliche Veroffentlichungen
Journalbeitrag

Originalarbeit
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Zentrum der Chirurgie
Geschiftsfithrender Direktor: Prof. Dr. Wolf O. Bechstein

Klinik fiir Allgemein- und Viszeralchirurgie
Direktor: Prof. Dr. Wolf O. Bechstein

1. Medizinisches Leistungsangebot

Das Behandlungsspektrum in der Allgemein- und Viszeralchirurgie umfasst die Behandlung
chirurgischer Erkrankungen der Korperoberflache einschl. der Behandlung von Weichteilsarkomen,
die operative Behandlung von endokrinen Organen, die bosartigen Erkrankungen des
Verdauungstraktes, hier insbesondere der Leber und der Bauchspeicheldriise, funktionelle
Erkrankungen des Magen-Darm-Traktes ( z. B. Refluxerkrankung) und Erkrankungen der
Gallenwege. Die Chirurgie der Korperoberfliche beinhaltet dariiber hinaus die Versorgung von
Bauchwandbriichen. Ferner werden gutartige Erkrankungen des Enddarms behandelt.

Im Jahr 2013 wurden in der Klinik 1.803 Félle stationdr, sowie 709 Patienten nachstationdr versorgt.
Die mittlere Verweildauer der Patienten lag bei 9.5 Tagen. Es wurden 1.891 stationdre und 124
ambulante Operationen durchgefiihrt. In der Viszeralchirurgie bestehen besondere Schwerpunkte in
der chirurgischen Behandlung von gastrointestinalen Krebserkrankungen, der endokrinen Chirurgie
sowie der minimal-invasiven Chirurgie und der Transplantationschirurgie.

Bemerkenswert waren im Jahr 2013 folgende Personalia:

= PD Dr. Frank Ulrich war Kongressprasident (gemeinsam mit Fr. Prof. I. Hauser) der 22.
Jahrestagung der Deutschen Transplantationsgesellschaft, die im Oktober 2013 in Frankfurt
abgehalten wurde.

= PD Dr. Katharina Holzer wurde der Titel einer aulerplanméfigen Professorin verlichen.

= PD Dr. Guido Woeste erhielt ein Reisestipendium der Herbert-Junghans-Stiftung (Deutsche
Gesellschaft fiir Chirurgie) und wurde zudem Fellow of the American College of Surgeons (FACS)

= Fr. Dr. Patrizia Malkomes erhielt den Frankfurter Forschungspreis der Rudolf GeiBBendorfer-
Stiftung

Kontinuierlich wurden im Jahre 2013 wiederum folgende interdisziplinire Konferenzen abgehalten

oder besucht:

= Leberboard (wochentlich jeweils Dienstag 7:45-8:15) zusammen mit der Med. Klinik I und dem
Institut fiir Diagnostische und Interventionelle Radiologie.

= Tumorboard (wdchentlich jeweils donnerstags 7:45-8:15) zusammen mit dem Institut fiir
Diagnostische und Interventionelle Radiologie, der Gastroenterologie, der Medizinischen
Onkologie und der Strahlentherapie.

= Transplantations-Mortalitdts- und Morbiditdtskonferenz (wochentlich jeweils Donnerstag 17-18
Uhr, mit interdisziplindrer Visite) zusammen mit der Med. Klinik I + II und der Klinik fiir
Anisthesiologie, Intensivmedizin und Schmerztherapie (KAIS).

= Endokrines und neuroendokrines Board (zweiwdchentlich) zusammen mit der Endokrinologie, der
Nuklearmedizin, der Radiologe, der Pathologie und der Onkologie.

= Schilddriisenkarzinom-Board (4wochentlich) zusammen mit der Nuklearmedizin, der Onkologie,
der Radiologie und der Strahlentherapie.

Die Klinik ist als einzige Klinik in Hessen als Transplantationszentrum fiir Lebertransplantationen
ausgewiesen. Im Jahr 2013 wurden 27 Lebertransplantationen (davon 2 Lebendspenden), 61
Nierentransplantationen  (davon 21  Lebendspenden) sowie 1 kombinierte Pankreas-
Nierentransplantationen durchgefiihrt.

Die erfolgreiche Rezertifizierung des universitdren Darmkrebs-Zentrums sowie des Pankreas-
Zentrums erfolgte am 19.-20.02.2013.
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Seit 1. Januar 2008 ist die chirurgisch-onkologische Ambulanz integrativer Bestandteil der
interdisziplindren gastrointestinalen Ambulanz in Kooperation mit der Gastroenterologie. Im Jahre
2013 wurden 1.741 Patienten interdisziplinér betreut. Die Ambulanz ist von allgemeinchirurgischer
Seite mit einer Oberérztin besetzt.

Der Schwerpunkt liegt weiterhin auf der Betreuung von Patienten mit primiren und sekundiren
Lebermalignomen. Es werden aber alle Tumorentititen des Gastrointestinaltraktes behandelt und alle
Therapielinien (adjuvant, neoadjuvant und palliativ) durchgefiihrt.

Der Ambulanz ist eine Studienzentrale mit einer drittmittelfinanzierten Dokumentationsassistentin
angegliedert. Zurzeit werden dort 15 Studien betreut.

Die Klinik fiir Allgemein- und Viszeralchirurgie wurde im Oktober 2013 nach (DIN EN ISO 9001:
2000) im Rahmen der Gesamtzertifizierung eines Universitatsklinikums rezertifiziert.

2. Lehre
Siehe Vorlesungsverzeichnis

3. Forschung
3.1. Forschungsschwerpunkte

PD Dr. K. Holzer

Sepsis/Peritonitis/Chirurgische Intensivmedizin

= Effekt der Leberresektion auf PMNL — Funktionen

= Immunologie chirurgischer Patienten unter besonderer Beriicksichtigung der Funktion
polymorphkerniger Leukozyten (PMNL)

Endokrine Chirurgie

= - Teilnahme an der PETS II-Studie (Prospektive Evaluationsstudie Schilddriisenchirurgie)
= - Einfluss von Wachstumfaktoren auf das Knotenwachstum der Schilddriise

= - Finfluss von Lebererkrankungen auf den intraoperativen Parathormontest

PD Dr. F. Ulrich

= Qutcome und Komplikationen der transarteriellen Chemoembolisation (TACE) als Bridging-
Therapie vor Lebertransplantation Mulizentrische prospektiv randomisierte Studie zum Vergleich
der Lipiodol-TACE mit der Doxorubicin-Bead-TACE vor Lebertransplantation

= Bedeutung der Nephronmasse fiir die Transplantatfunktion nach Nierentransplantation

= Management postoperativer Komplikationen nach resezierenden Pankreaseingriffen

= Prospektive Studie zur partiellen Splenektomie mittels Radiofrequenzresektion (Habib-Nadel)

= Neue Biomarker als Prognosefaktoren vor der chirurgischen Therapie hepatozelluldrer Karzinome

= Bedeutung von Makrophagenpopulationen als Bystander-Zellen beim hepatozelluldren und
Pankreaskarzinom

= HEPHAISTOS Studie

= OCEAN-Studie

PD Dr. G. Woeste
Pankreas-/Nierentransplantation

= [schidmie/Reperfusionsschaden des Pankreas

= Pankreasfistel nach PNTx

= Kardiale Evaluation zur PNTx

= Magenkarzinom

= Morbiditdt bei Patienten mit und ohne neoadjuvante Therapie
= Laparoskopische Gastrektomie

= [aparoskopie

= Ausbildung, Effektivitdt von Basiskursen

= Laparoskopische Hernienversorgung ((IPOM)
* Minimal-invasive Osophagusresektion
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= Bauchdeckenrekonstruktion mit porciner Gewebematrix (Strattice®)
= STAR Studie zur Bauchdeckenrekonstruktion
= EXPAND Studie bei Pankreas-/Nierentransplantation

PD. Dr. A.A. Schnitzbauer

= Randomisiert-kontrollierte Studien in der Viszeral- und Transplantationschirurgie
= Evidenz-basierte Viszeralchirurgie

= Immunsuppression.

Seit 2005: Studienmanager, SiLVER-Study (IIT, PI Geissler/Schlitt), Sponsor: UR; funding:
Wyeth/Pfizer

BUILT 01-Studie (IIT, Principal Investigator), funding: Novartis

EXPAND-Studie (IIT, Principal-Co-Investigator, PI PD Dr. Farkas)

Seit 2012 Evaluierung der ISGLS Definition fiir Galleleckagen
Intraoperative Galleleckagetestung zur Vermeidung postoperativer Galleleckagen (WhiTest-Studie)
ALPPS-Register (www.alpps.net)

Dr. Nils Habbe

= QOutcome und chirurgische Strategien bei neuroendokrinen Tumoren

= Onkogenese neuroendokriner Tumoren im Maus-Modell

= Epigenetische Mechanismen der Onkogenese

= Leberchirurgie bei Metastasen neuroendokriner Tumore

= Kolorektale Chirurgie bei Chronisch-entziindlichen Darmerkrankungen

4. Wissenschaftliche Verdffentlichungen
Journalbeitrag
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Herrmann E, Bechstein WO, Zeuzem S, Hofmann WP (2013) Long-term follow-up of endoscopic
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transplantation. LIVER TRANSPLANT, 19 (6): 586-93

2. Bechstein WO, Paczek L, Wrammer L, Squifflet JP, Zygmunt AJ, European Rapamune
Tacrolimus Study Group (2013) A comparative, randomized trial of concentration-controlled
sirolimus combined with reduced-dose tacrolimus or standard-dose tacrolimus in renal allograft
recipients. TRANSPL P, 45 (6): 2133-40

3.  Boehnert MU, Yeung JC, Bazerbachi F, Knaak JM, Selzner N, McGilvray ID, Rotstein OD,
Adeyi OA, Kandel SM, Rogalla P, Yip PM, Levy GA, Keshavjee S, Grant DR, Selzner M (2013)
Normothermic acellular ex vivo liver perfusion reduces liver and bile duct injury of pig livers
retrieved after cardiac death. AM J TRANSPLANT, 13 (6): 1441-9

4. Bojko B, Gorynski K, Gomez-Rios GA, Knaak JM, Machuca T, Spetzler VN, Cudjoe E, Hsin M,
Cypel M, Selzner M, Liu M, Keshavjee S, Pawliszyn J (2013) Solid phase microextraction fills
the gap in tissue sampling protocols. ANAL CHIM ACTA, 803: 75-81

5. Brunner SM, Junger H, Ruemmele P, Schnitzbauer AA, Doenecke A, Kirchner GI, Farkas SA,
Loss M, Scherer MN, Schlitt HJ, Fichtner-Feigl S (2013) Bile duct damage after cold storage of
deceased donor livers predicts biliary complications after liver transplantation. ] HEPATOL, 58
(6): 1133-9

6. Foltys D, Kaths M, Strempel M, Weiler N, Heimann A, Knaak JM, Weyer V, Hansen T, Kempski
0, Otto G (2013) Comparative analysis of in situ versus ex situ perfusion on micro circulation in
liver procurement--an experimental trial in a porcine model. TRANSPL P, 45 (5): 1693-9

7. Fuchs KH, Breithaupt W, Varga G, Schulz T, Reinisch A, Josipovic N (2013) Transanal hybrid
colon resection: from laparoscopy to NOTES. SURG ENDOSC, 27 (3): 746-52
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Klinik fiir Thorax-, Herz- und Thorakale Gefal3chirurgie
Direktor: Prof. Dr. Anton Moritz

1. Medizinisches Leistungsangebot

Patienten medizinisch zu versorgen. Durch unsere Forschungsaktivitit auf der einen Seite und das
Zusammenwirken der einzelnen Spezialdisziplinen bei modernster Ausstattung andererseits konnen
innovative Behandlungswege erschlossen werden.

In 4 OP-Sélen versorgen wir 1.300 herzchirurgische und 450 thoraxchirurgische Patienten.

Bypassoperationen
= arterieller Bypass
= minimalinvasiver Bypass

Herzklappenoperationen

= Herzklappenersatz

= Herzklappenrekonstruktion

= Minimalinvasive Klappen-OP

Herz/- Lungentransplantationen

Operationen an herznahen groflen Gefial3en

Operationen an Halsgeféf3en

Schrittmacher/Defibrillator OP nach komplexer Revisions-OP
Herztumoroperationen

Auf den renovierten Stationen stehen vorwiegend Zweibettzimmer zur Verfiigung, auf den
Normalpflegestationen auch 2 Vierbettzimmer, die im Wesentlichen fiir iiberwachungspflichtige
Patienten bestimmt sind. Die Zimmer sind iiberwiegend mit Fernsehern ausgestattet.

Um den steigenden Anforderungen und der erhohten Komplexitit gerecht zu werden arbeiten wir
standig daran, unsere Patientenversorgung zu optimieren. So bieten wir seit Sommer 2004 in enger
Kooperation mit verschiedenen Rehabilitationszentren in 14-tidgigen Abstinden ein Patientenseminar
an. Ziel ist es, unsere elektiven Patienten bereits prdoperativ iiber das nachfolgende
Anschlussheilverfahren sowie zum Beispiel iiber atemtherapeutische Mobilisationsmallnahmen zu
informieren. Die Seminarabende finden regen Zuspruch unserer Patienten und sind mittlerweile zu
einem festen Bestandteil unseres patientenorientierten Arbeitens geworden.

Seit dem 10. Dezember 2003 sind wir nach DIN ISO zertifiziert. Im Rahmen der Vorbereitung zur
Zertifizierung wurden siamtliche Arbeitsabldufe der Klinik nochmals iiberarbeitet und standardisiert.
Wir sehen dies als weiteren Baustein in der kontinuierlichen Verbesserung unserer
Behandlungsqualitit.

Der Qualitdtsmanagementprozess wird auch in Zukunft kontinuierlich fortgesetzt, um das Optimum in
der Patientenversorgung und der Zusammenarbeit mit niedergelassenen Kollegen zu erreichen.

2. Lehre
Siehe Vorlesungsverzeichnis
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3. Forschung

= Extrakorporale Zirkulation

= Hirn / Lungen / Nierenreduktion

= Minimalinvasive Chirurgie und Roboterchirurgie

= Evaluation neuer Technologien in der Herzchirurgie
= Klinische Studien

4. Wissenschaftliche Veroffentlichungen
Journalbeitrag
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score is the strongest predictor of long-term survival following transcatheter aortic valve
implantation, whereas access route (transapical versus transfemoral) has no predictive value
beyond the periprocedural phase. INTERACT CARDIOV TH, 17 (2): 359-64

12. Hillebrand J, Konerding MA, Koch M, Kaufmann T, Steinseifer U, Moritz A, Dzemali O (2013)
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Klinik fur Unfall-, Hand- und Wiederherstellungschiruragie

Direktor: Prof. Dr. Ingo Marzi

1. Medizinisches Leistungsangebot

Das therapeutische Spektrum der Klinik umfasst:
= Konservative und operative Behandlung von Knochenbriichen und Gelenkverletzungen der

Extremitéiten und des Rumpfes

= Umfassende Behandlung schwerverletzter Patienten
= Verletzungen im Kindes-/Jugendalter
= Sportverletzungen und Verletzungsfolgen
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= Minimal-invasive Gelenkchirurgie

= Arthroskopie aller Gelenke

= Prothetischer Ersatz von Gelenken (Hiifte, Knie, Schulter, Ellenbogen, Hand-, Sprunggelenk
= [ntraoperative Navigation der Endoprothetik, Wirbelsdulen-, und Beckenoperationen

= Handchirurgie

= Plastische und rekonstruktive Chirurgie, inklusive mikrochirurgischer Gewebetransfers

= Replantation abgetrennter Gliedmalien

= Behandlung von Wundheilungsstorungen und Gewebeinfektionen

= Revisionschirurgie nach Fehlverheilungen, Infektionen, Prothesenlockerungen, u.a.

= Physikalische Therapie des Stiitz- und Bewegungsapparates

Die minimal-invasiven Operationsverfahren im Bereich der Wirbelsdulen- und Gelenkchirurgie
wurden weiter entwickelt. Insbesondere die prédzise Implantation von Endoprothesen und die
Achskorrekturoperationen werden mittlerweile durch strahlungsfreie Navigation optimiert. Die
Stabilisierung der ventralen Wirbelsdulenabschnitte nach Frakturen im thorakalen Bereich erfolgt
iiberwiegend {iber eine Bild-gestiitzte Thorakoskopie in minimal-invasiver Technik. Diese computer-
gestiitzten Operationsverfahren werden neben der Wirbelsdulenchirurgie vor allem zu Minimial-
Invasiven Extremitdtenchirurgie eingesetzt.

Die arthroskopische Behandlung konnte durch optimierte Verfahrenstechniken weiter ausgebaut
werden und ist quantitativ erheblich angestiegen. Auch sekundidre Versorgungen und Spitfolgen
konnen in den meisten Fillen minimal-invasiv behoben werden. Bei den Sportverletzungen werden
die modernen minimal-invasiven Rekonstruktionstechniken und Knorpelbehandlungen angenommen.

In der rekonstruktiven Chirurgie wurde das gesamte Spektrum der Weichteil-Wiederherstellung in
einer hoheren Anzahl durchgefiihrt. In der Handchirurgie wurde die operative und plastische
Korrektur von angeborenen und erworbenen Defekten intensiviert. Ebenso hat die Anzahl der
rekonstruktiven Extremitétenchirurgie mit Achskorrekturen und der Behebung von Unfallfolgen oder
Bewegungseinschrankungen deutlich zugenommen, wobei hier auch neueste computer-gestiitzte
Verfahren eingesetzt werden. Es wurden wiederum eine hohe Anzahl schwerstverletzter Patienten
aufgenommen, siamtliche erlittene Verletzung behandelt und fiir die Rehabilitation vorbereitet.

Dariiberhinaus gewinnt die Behandlung osteoporotischer Frakturen und Leiden sowohl der
Wirbelséule als auch der Extremitdten einen immer hdheren Anteil an den Operationsmainahmen.
Hier werden zement-verstirkte Operationsverfahren an der Wirbelsdule erfolgreich verwendet wie
auch der Einsatz einer altersgerechten Hiift- und Knieendoprothetik. Es wurden dariiberhinaus neue
Verfahren der Knochenregeneration entwickelt und erfolgreich eingesetzt

Klinikeigener Notarzt

Im Jahr erfolgen ca. 4000 Notarzteinsitze auf dem NEF 4. Der Notarztwagen des Klinikums untersteht
der Klinik fiir Unfallchirurgie, mit aktiver Beteiligung der Kliniken fiir Innere Medizin und
Anisthesie. Uber 500 Patienten wurden in den Schockraum eingeliefert, davon der grofte Anteil
primér schwerverletzt vom Unfallort.

Physiotherapie

Die Physikalische Therapie ist der Klinik und Poliklinik fiir Unfall, Hand- wund
Wiederherstellungschirurgie zugeordnet und ist fiir die stationdre Rehabilitation und eine frithe
Entlassung von herausragender Bedeutung. Durch diesen qualititsgestiitzten Einsatz kdnnen Patienten
deutlich frither in die hdusliche Umgebung oder in eine Rehabilitationseinrichtung entlassen werden.

Qualitatssicherung

Im Jahre 2013 wurde das etablierte Qualitdtsmanagementsystem nach der DIN EN ISO 9001:2000
erfolgreich rezertifiziert. Dies erfolgte gleichzeitig mit dem Zentrum der Chirurgie und dem
Gesamtklinikum. Dariiberhinaus wurde die Klinik fiir Unfallchirurgie als iiberregionales
Traumazentrum des Traumanetzwerkes Deutschland ohne Einschrinkungen bei ausgewiesenen guten
Ergebnissen auditiert und zertifiziert und ist eine zentrale Anlaufstelle im Traumanetzwerk Hessen.
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Die Koordination des gesamten zertifizierten Traumanetzwerkes in Hessen erfolgt durch Prof. Marzi.
Damit ist die Unfallchirurgische Universitdtsklinik maBgeblich an der Definition und Vermittlung von
Qualitdtsstandards der Verletztenversorgung in Hessen beteiligt.

2. Lehre

Die Klinik fiir Unfall-, Hand- und Wiederherstellungschirurgie trigt wesentlich zur medizinischen
Ausbildung im den Bereichen Chirurgie und Notfallmedizin bei. Herr Prof.Dr. med. Felix Walcher ist
als Lehrbeauftragter des Zentrums Chirurgie fiir die Koordination und Planung der gesamten Lehre im
Fach Chirurgie zustéindig. Des Weiteren leitet er das Simulationszentrum FINeST (siche www.finest-
online.org). Vier weitere drztliche Mitarbeiter sind zu 25-50% in der studentischen Lehre sowohl im
Bereich Chirurgie, als auch Notfallmedizin titig. Des Weiteren werden zwei feste Mitarbeiter, sowie
zahlreiche studentische Mitarbeiter durch die Klinik fiir Unfallchirurgie in der Lehre eingesetzt.

Mitte des Jahres 2012 wurde eine Lehrkoordinatorin fiir das Zentrum Chirurgie eingestellt, die die
Koordination des Lehrteams Zentrum Chirurgie, der Direktoren der Kliniken, dem
Unterrichtsbeauftragten wie auch den einzelnen Dozenten durchfiihrt.

Neben den Vorlesungen in Chirurgie und Notfallmedizin, die federfithrend durch die Unfallchirurgie
koordiniert und auch gelesen werden, steht die praktische Ausbildung der Studierenden auf den
Stationen und im Simulationszentrum im Vordergrund.

Das Projekt Training Praktischer Fertigkeiten in der Chirurgie konnte als fester Bestandteil in das
Blockpraktikum Chirurgie integriert werden. Die Ergebnisse des neuen Konzeptes werden
entsprechend in einschldgigen Fachzeitschriften publiziert. Durch dieses neue Ausbildungskonzept
konnten die Evaluationsergebnisse der durch den Fachbereich Medizin in allen Féchern
durchgefiihrten Evaluation deutlich verbessert werden. Nun belegt die chirurgische Lehre nicht mehr
einen der hinteren Ringe, sondern liegt auf dem vordersten Pldtzen aller Lehrveranstaltungen des
Medizinstudiums. Auf dem ersten Platz findet sich der Querschnittsbereich Notfallmedizin der
ebenfalls durch die Mitarbeiter der Klinik geleitet wird.

Hier absolvieren die Studierenden aktuell einen Blockkurs Notfallmedizin mit einem eintdgigen Basic
Life Support-Kurs nach Kriterien der American Heart Association (AHA), um anschlieBend an einem
zweitdtigen Praktikum auf den Rettungswigen der Berufsfeuerwehr oder den Hilfsorganisationen
teilzunehmen. Die Studierenden werden hierbei von den Lehr- und Rettungsassistenten der
Hilfsorganisationen betreut und haben die Moglichkeit, zahlreiche praktische Tétigkeiten nach
Anleitung durchzufiihren. Die hervorragende Evaluation der Praktika seitens der Studierenden zeigt
eine hohe Motivation bei den Lehr- und Rettungsassistenten. Wie bereits berichtet erhélt der
Querschnittsbereich Notfallmedizin durch die Studierenden hervorragende Evaluationen.

Im Jahr 2013 konnte das Wahlpflichtfach Notfallmedizin wieder etabliert werden. Pro Semester
konnen 20 Studierende das 6 Semesterwochenstunden umfassende Wahlpflichfach mit vielen
Praktischen Inhalten absolvieren.

Seit 2007 ist das das Simulationszentrum in den Raumlichkeiten in der Marienburgstr. 5-7.

Bereits dreimal wurden Mitarbeiter des Lehrteams mit dem Lehrpreis des Fachbereich Medizin
ausgezeichnet: 2006 Prof. Dr. med. Felix Walcher mit dem zweiten Preis fiir Exzellente Lehre, 2007
Wilma Flaig, 2008 Dr. med. Miriam Riisseler mit jeweils dem dritten Preis fiir exzellente Lehre.
SchlieBlich erhielt Herr Prof. Dr. Walcher 2011 den hochsten, mit 25.000 € dotierten ersten Preis fiir
exzellente Lehre. 2011 wurden im Rahmen einer bundesweiten Initiative zur Verbesserung der Lehre
des BMBFs im Verbund mit den Universititen GieBen und Marburg 2 Millionen Euro unter der
Leitung von Herrn Prof. Walcher eingeworben. Hiervon stehen 1.3 Millionen Euro fiir die Uniklinik
Frankfurt zur Verfiigung.

Neben den curricularen Veranstaltungen bietet die Klinik fiir Unfall, Hand- und
Wiederherstellungschirurgie noch ein breites Spektrum an extracurriculdren Veranstaltungen an. Im
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Bereich Chirurgie werden mehrere vertiefende Seminare, Osteosyntheseworkshops, OP-
Zugangswegekurse und Hands-on Unfallchirurgiekurs mittlerweile seit mehreren Jahren mit groBer
Nachfrage seitens der Studierenden erfolgreich angeboten.

Weiterbildung:

Im Rahmen von zertifierten Fort- und Weiterbildungsveranstaltungen werden innerhalb und auf3erhalb
des Klinikums regelmiafBig Schwerpunktthemen behandelt; dies sowohl mit eigenen als auch mit
renommierten externen Referenten. Herausragende Veranstaltungen sind das Frankfurter Forum
Unfallchirurgie/Orthopédie, welches bereits iiber 20-mal veranstaltet wurde. Weitere Aktivititen der
Klinik bei regionalen, nationalen und internationalen Fortbildungen konnen der Internetprésentation
der Klinik entnommen werden. Im Jahr 2014 wird vom 24.-27.5.2014 in Frankfurt der 2. Welt-Trauma
Kongress unter wissenschaftlicher Leitung von Prof. Marzi stattfinden. Uber 50 weltweite
unfallchirurgische Gesellschaften werden an dem internationalen, hochkarétigen Kongress teilnehmen.

3. Forschung

Die Forschungstitigkeit der Klinik fiir Unfall-, Hand- und Wiederherstellungschirurgie umfasst
sowohl klinische, als auch klinisch-experimentelle Ansétze. Die experimentellen Projekte konnen zwei
Themenkomplexen zugeordnet werden. Der erste Komplex umfasst die Charakterisierung und
Modulation der Inflammation nach einem Polytrauma bzw. nach Hamorrhagie und Reperfusion. Ein
Projekt zur Leberinflammation nach Schock und Alkoholexposition innerhalb des
Themenschwerpunktes wird umfassend von der DFG gefordert (PD Dr. Mark Lehnert).

Der zweite experimentelle Schwerpunkt ist die Regeneration von Knochen- und
Weichteilteilgeweben. Dieser Komplex umfasst mehrere Teilprojekte, die von der DFG (Dr. Anna
Lena Sander) bzw. AO (PD Dr. Dirk Henrich, Dr. Christoph Nau) sowie durch das LOEWE Zentrum
fiir Zell- und Gentherapie (Prof. Dr. Ingo Marzi, PD Dr. Caroline Seebach, Dr. Christoph Nau)
gefordert werden. Ein Patenschaftsprojekt wird in Zusammenarbeit mit dem Blutspendedienst Baden
Wiirttemberg-Hessen (Prof. Seifried, Prof. Bonig) durchgefiihrt (AA Simon Meier).

Die Forschungsaktivitdten im klinischen Bereich umfassen bildgebende Verfahren zur Diagnostik und
Therapiesteuerung beim Schwerverletzten, die Weiterentwicklung der intraoperativen Navigation, die
Entwicklung neuer minimal-invasiver Osteosyntheseverfahren bei Sportverletzungen sowie die
optimierte ganzheitliche (medikamentdse und operative Behandlung) bei Osteoporose. Dartiberhinaus
sind neue Verfahren in der Handchirurgie bei Gelenkbeschwerden entwickelt worden.

Von besonderer Bedeutung im Jahr 2013 ist die Bewilligung eines nationalen Verbundprojektes zur
Etablierung eines EDV-basierten Notaufnahmeprotokolles zu sehen. Dieses vom BMBF geforderte
Projekt sieht eine Forderung von bis zu 1,5 Millionen Euro vor. Ziel ist eine nationale Datenbasis fiir
Notfallverletzte aller Facher. Das Projekt ist federfiihrend von Prof. Walcher aus dem
Universitétsklinikum Frankfurt erstellt worden. Es basiert auf die Vorarbeiten einer Interdisziplindren
AG Notaufnahmeprotokoll der DIVI, die vor einigen Jahren in Frankfurt von Prof. Marzi gegriindet
wurde.

Auf dem Gebiet der Lehrforschung ist mit dem Start eines BMBF geforderten Projektes ein
Forschungsgebiet der Klinik deutlich gestirkt worden (Prof. Dr. Walcher, Dr. Miriam Riisseler). Mit
der Einstellung einer zusitzlichen Stelle einer Projektleitung, einer Projektkoordinatorin und Assistent
wie auch Diplompsychologin wurde das Team maBigeblich erweitert.

Herr Prof. Marzi ist Editor-in-Chief des European Journal of Trauma and Emergency Surgery, dem
Organ der Europidischen Trauma Society. Dariiberhinaus ist er im Herausgeberbeirat zahlreicher
Zeitschriften, wie SHOCK, Unfallchirug, Zeitschrift fiir Orthopddie und Unfallchirurgie und
Intensivmedizin. Herr Prof. Walcher ist Co-Rubrikherausgeber Originalien der Zeitschrift Notfall- und
Rettungsmedizin des Springerverlages.

Eingeworbene Stiftungsmittel: 20.000 € (Mossner-Stiftung)
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3.1. Forschungsschwerpunkte

3.1.1. Charakterisierung und Modulation der Inflammation nach einem Polytrauma bzw. nach
Hamorrhagie und Reperfusion (H/R)

Die Rolle der akut sowie chronisch Alkohol geschiadigten Leber fiir die Inflammation nach
Hamorrhagie und Reperfusion wird in einem DFG-geforderten Projekt untersucht. Die
Pathopyhsiologie der H/R in der alkoholinduzierten Fettleber ist weitgehend unbekannt; der klinische
Alltag zeigt jedoch, dass Patienten mit einer vorbestehenden Lebererkrankung héufiger ein
Multiorganversagen erleiden. Ziel des Projektes ist es, die hepatische Inflammationsreaktion und
speziell die Rolle von Transkriptionsfaktoren (NF-kB, AP-1, HIF-la) nach H/R in der
alkoholinduzierten Fettleber zu charakterisieren und zu modulieren.

Ein Polytrauma bedingt eine starke, anhaltende Suppression der Monozytenaktivitit. In diesem
Zusammenhang wird die Rolle der regulatorischen T-Zellen auf die Regulation des monozytiren
Inflammasoms untersucht.

In weiteren Projekten wird die Wertigkeit von Serumfaktoren fiir die Detektion organspezifischer
Schadigungen/Komplikationen nach Polytrauma analysiert. So konnte bereits gezeigt werden, dass
erhohte Plasmakonzentrationen des fatty acid binding protein sowie des Clara Cell Proteins-16 Organ
spezifische Schiadigungen frithzeitig und mit hoher Genauigkeit detektieren konnen. Aktuell wird der
Zusammenhang zwischen dem Thrombin-aktivierbaren Fibrinolyse-Inhibitor und dem Auftreten
septischer Komplikationen nach Trauma analysiert.

3.1.2: Regulation der Knochen- und Geweberegeneration

Es wurden Protokolle zur Cokultivierung von MSC, EPC und mononukledren Knochenmarkszellen
(BMC) auf diversen Knochenersatzmaterialien entwickelt und standardisiert. Darauf basierend wird
die Biokompatibilitdt von Knochenersatzstoffen und Knochenzementen verschiedener industrieller
Partner untersucht. BMC kdnnen im Gegensatz zu MSC und EPC innerhalb weniger Stunden isoliert
und verwendet werden. Unsere tierexperimentellen Untersuchungen zeigen, dass BMC eine positive
Wirkung auf die Knochenheilung aufweisen und in ihrer Wirkung gleichwertig zu mesenchymalen
Stammezellen und endothelialen Vorlduferzellen sind. Basierend auf diesen Ergebnissen wird derzeit
eine Phase-1-Studie zur Anwendung/Vertriglichkeit von BMC bei Humeruskopf-Frakturen
durchgefiihrt. Parallel wird in tierexperimentellen Ansédtzen die Anwendung spezieller chirurgischer
Techniken (Masquelet-Technik, vaskularisierte Periostlappen) in Kombination mit BMC zur
Verbesserung der Knochendefektheilung untersucht.

Neoangiogenese ist essentiell fiir die Wundheilung. Die Regulation der Neoangiogenese durch
Epoxyeicosatriensduren (EET) bei Diabetes wird in einem etablierten Wundmodell in vivo und in
vitro charakterisiert (DFG-Projekt). Im Rahmen systemischer Inflammationen ist haufig eine
verzogerte Wundheilung zu beobachten. In einem weiteren experimentellen Forschungsprojekt am
selben Wundmodell analysieren wir die zelluliren und humoralen Mechanismen, die bei einer
systemischen polymikrobiellen Sepsis zu den Verzégerungen der Wundheilungen fiihren kénnen.

Im Rahmen der klinischen Forschungsschwerpunkte werden weiterhin spezialisierte Untersuchungen
zu navigierten Osteosynthesetechniken durchgefiihrt, um eine optimale Patientensicherheit und
Prézision zu erreichen. Die operative Behandlung osteoporotischer Wirbelkdrperfrakturen konnte
durch neue Verfahren sicherer und stabiler umgesetzt werden, wobei hier auch die Zement-
Verstarkung und neueste Implantate verwendet werden. Zudem wird dieminimal-invasive Technik
weiterentwickelt. Im Rahmen der arthroskopischen Chirurgie werden neue Verfahren etabliert, die zu
einer frithfunktionellen Nachbehandlung fithren. Auch sekundédre Rekonstruktionen veralteter
Verletzungen und bei Arthrose werden untersucht. In der Handchirurgie werden rekonstruktive
Spezialverfahren bei schmerzhaften und chronischen Beschwerden weiter entwickelt. Die Einfiihrung
der Navigation in die Endoprothetik fiihrte zu einer weiteren Prézison der Operationstechnik und
damit optimalen Platzierung der Implantate.
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3.2. Forschungsprojekte

Experimentelle Forschungsprojekte:

3.2.1: Charakterisierung und Modulation der Inflammation nach einem Polytrauma bzw. nach
Hamorrhagie und Reperfusion

DFG-Projekt: Charakterisierung und Modulation hepatischer Entziindungsreaktionen nach
hamorrhagischem Schock in der chronisch Alkohol vorgeschddigten Leber. Projektleitung: PD Dr.
M. Lehnert, Prof. Dr. I.Marzi

Wertigkeit von Serumfaktoren fiir die Detektion organspezifischer Schiddigungen und
organspezifischer Komplikationen nach Polytrauma. Rolle des TAFI fiir die Ausbildung
posttraumatischer Komplikationen. Projektleitung: Dr. S. Wutzler, Dr. B. Relja, Dr. T.
Lustenberger, Prof. Dr. 1. Marzi

Forderung von Nachwuchsforschern: Rolle des monozytiren Inflammasoms und regulatorischer T-
Zellen fiir die posttraumatische Immundepression. Projektleitung: Dr. B. Relja

3.2.2: Regulation der Knochen- und Geweberegeneration

Regulation und Anwendung von Vorlduferzellen zur Knochenregeneration. Projektleitung: PD Dr.
C. Seebach, PD Dr. D. Henrich

AO-Projekt: Korperstellen abhdngige Methylierung osteogener Gene beeinflusst das osteogene
Potential humaner MSC. Projektleitung PD Dr. D. Henrich, PD Dr. C. Seebach, Prof. Dr. J. Frank
AO-Projekt: Anwendung der Masquelet-Technik zur Verbesserung der Knochenheilung.
Projektleitung Dr. C. Nau, PD Dr. D. Henrich, PD Dr. C. Seebach, Prof. Dr. J. Frank
LOEWE-CGT: Wertigkeit von BMC fiir die Knochenregeneration. Projektleitung PD Dr. C.
Seebach.

LOEWE-CGT: Vorbereitung und Durchfiihrung einer Phase-1 Studie zur Anwendung von BMC bei
Humeruskopffrakturen. Projektleitung: Prof. Dr. I. Marzi, PD Dr. C. Seebach.

LOEWE-CGT: Wertigkeit der Kombination von BMC mit vaskularisiertem Periostlappen fiir die
Knochendefektheilung. Projektleitung: Dr. C. Nau, PD Dr. D. Henrich.

DFG-Projekt: Charakterisierung und Modulation der Wundheilung durch Epoxyeicosatriensduren
an der Defektwunde am Ohr der Maus: normale Wunde vs. Ischdmie/Diabetes mellitus.
Projektleitung Dr. A. Sander unter Mitarbeit von Dr. H. Jakob

Patenschaftsmodell: Regulation der Neoangiogenese durch Epoxyeicosatriensduren (EET) bei
Sepsis. Projektleitung Dr. Katharina Sommer

Einfluss der Sepsis auf die Wundheilung. Projektleitung Dr. Katharina Sommer, Prof. Dr. J.Frank

Klinische Forschungsprojekte:

Infrarotgestiitzte Navigation und intraoperative Rekonstruktionskontrolle. Projektleitung: PD Dr.H.
Laurer, Prof. Dr. J. Frank,, Prof. Dr. I. Marzi

Nachuntersuchung bei operativ stabilisierten distaler Radiusfrakturen und Intercarpalen
Bandverletzungen nach einem langen Intervall. Projektleitung: Prof. Dr. J.Frank
Wirbelsdulennavigation mit Kopplung an 3-D Bildgebung im OP. Weiterentwicklung der computer-
assistierte Stabilisierung von Brust- und Lendenwirbelsdulenfrakturen. Projektleitung: Dr. A. El
Saman; PD Dr. H. Laurer

Verbesserung der Versorgungsstrategie bei Altersfrakturen und liegender Endoprothese des Hiift-,
Knie-, und Schultergelenkes. Es wird die operative Versorgung mittels Plattenosteosynthese mit der
durch Prothesenwechsel verglichen. Projektleitung: Dr. S. Wutzler

Friihdiagnostik der posttraumatischen Inflammation beim Polytrauma. Projektleitung: Prof Dr. I.
Marzi, Fr. Dr. M. Szermutzky, Dr. S. Wutzler

Analyse der Verletzungsmuster polytraumatisierter Patienten. Projektleitung Fr. Dr. M. Riisseler,
Prof. Walcher, Prof. Marzi

Versorgungsforschung

Priklinische Versorgungszeiten. Projektleitung: Dr. H. Wyen
Lagerungstherapie polytraumatisierter Patienten nach Thoraxtrauma. Projektleitung: Dr. H. Wyen
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Lehrforschungsprojekte
= Einfluss von Lehrmethoden auf den Erwerb praktischer Fertigkeiten im curricularen Unterricht des
klinsichen Studieabschnittes. Projektleitung: Dr. M. Riisseler

4. Wissenschaftliche Veroffentlichungen
Journalbeitrag

Originalarbeit

1. Adili F, Kadmon M, Koénig S, Walcher F (2013) [Professionalization of surgical education in the
daily clinical routine. Training concept of the Surgical Working Group for Teaching of the
German Society of Surgery]. CHIRURG, 84 (10): 869-74
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Direktor: Prof. Dr. Axel Haferkamp

1.

Medizinisches Leistungsangebot

Nierentransplantation und Lebendnierentransplantation

Diagnostik und Therapie kindlicher Entwicklungsstorungen der ableitenden Harnwege sowie der
minnlichen  Geschlechtsorgane, komplexe Harnrohrenrekonstruktionen zum  Teil mit
Mundschleimhaut

Diagnostik und Therapie von Steinerkrankungen (Offen, perkutan und endoskopisch)

Therapie zum Harnleiterersatz

Interdisziplindres Tumorboard

Diagnostik und Therapie von Nieren-, Harnleiter-und Blasentumorerkrankungen (offene
Operationen, endoskopische und laparoskopische organerhaltende Operationen)

Kontinente und inkontinente Harnableitung nach Radikaler Zystektomie

Multimodale organerhaltende Therapie beim Blasenkarzinom

Diagnostik und Therapie von Hoden- und Penistumoren

Medikametose Therapie und Chemotherapie bei urologischen Tumorerkrankungen

Experimentelle okologische Therapieformen im Rahmen klinischer Studien

Diagnostik und Therapie von Prostataecrkrankungen (gutartige und maligne) offene und
transurethrale Therapie bei gutartiger ProstatavergroBerung sowie radikale Operation beim
Prostatakarzinom hierbei auch nerverhaltende Operationstechnik

HDR-Brachytherapie bei der Behandlung des Prostatakarzinomes

KTP-Lasertechnik und Elektrovaporisation bei der ProstatavergoBerung

Diagnostik und Therapie mannlicher und weiblicher Harninkontinenz

Videourodynamik
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= Nierentransplantation und Lebendnierentransplantation

= Diagnostik und Therapie kindlicher Entwicklungsstérungen der ableitenden Harnwege sowie der
ménnlichen  Geschlechtsorgane, komplexe Harnr6hrenrekonstruktionen zum  Teil mit
Mundschleimhaut

= Diagnostik und Therapie von Steinerkrankungen (Offen, perkutan und endoskopisch)

= Therapie zum Harnleiterersatz

= Interdisziplindres Tumorboard

= Zweitmeinungszentrum fiir Patienten mit Hodentumoren

= Diagnostik und Therapie von Nieren-, Harnleiter-und Blasentumorerkrankungen (offene
Operationen, endoskopische und laparoskopische organerhaltende Operationen)

= Kontinente und inkontinente Harnableitung nach Radikaler Zystektomie

= Multimodale organerhaltende Therapie beim Blasenkarzinom

= Multimodale Therapie bei fortgeschrittenen Blasenkarzinomen

= Diagnostik und Therapie von Hoden- und Penistumoren

= Medikametose Therapie und Chemotherapie bei urologischen Tumorerkrankungen

= Experimentelle okologische Therapieformen im Rahmen klinischer Studien

= Diagnostik und Therapie von Prostataerkrankungen (gutartige und maligne) offene und
transurethrale Therapie bei gutartiger ProstatavergroBerung sowie radikale Operation beim
Prostatakarzinom hierbei auch nerverhaltende Operationstechnik

= HDR-Brachytherapie bei der Behandlung des Prostatakarzinomes

= KTP-Lasertechnik und Elektrovaporisation bei der Prostatavergdferung

= Diagnostik und Therapie ménnlicher und weiblicher Harninkontinenz endoskopische

= Videourodynamik

= Sakrale Neuromodulation

= Kollageninjektion, Einsatz eines kiinstlichen Blasensphinkters, alloplastische Bandimplantation

= Diagnostik und Therapie der erektilen Dysfunktion (vendse Sperroperationen, Einsatz eines
kiinstlichen Schwellkdrpers)

= Harnréhrenrekonstruktion

= 3D/4D Sonografie

= Kollageninjektion, Einsatz eines kiinstlichen Blasensphinkters

= Diagnostik und Therapie der erektilen Dysfunktion (vendse Sperroperationen, Einsatz eines
kiinstlichen Schwellkorpers)

= Harnréhrenrekonstruktion

= 3D/4D Sonografie

2. Lehre
Siehe Vorlesungsverzeichnis

3. Forschung

Die Forschungsaktivititen der Abteilung markieren die Schnittstelle zwischen klinischer und
experimenteller Wissenschaft (translationale Forschung).

Erstellung von tumorspezifischen Gen- und Proteinprofilen, welche sich potentiell als Angriffspunkte
neuer molekular gezielter Therapieformen eignen. Molekularbiologische Analysen zum Wirkprofil
von targeted Substanzen. Etablierung neuer Therapieansitze zur Umgehung von Resistenzen.
Klinische Priifung innovativer operativer und nicht-operativer Behandlungsverfahren.

3.1. Forschungsschwerpunkte

Prof. Dr. Blaheta / Dr. Wedel / Dr. Tsaur / Dr. VVallo/ PD Dr. Bug:
Etablierung einer Biobank aus Patienten mit urologischen Tumorerkrankungen

Prof. Dr. Blaheta / Dr. Jingel / Dr. Wedel:
Modulation der Progression des Nierenzellkarzinoms durch niedermolekulare Therapeutika
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Prof. Dr. Blaheta / Dr. Jungel / Dr. Wedel:
In vitro Studien zur Malignitét des Nierenzellkarzinoms

Prof. Dr. Blaheta / Dr. Wedel / Dr. Hudak:
Analysen zur Progression des fortgeschrittenen Prostatakarzinoms

Prof. Dr. Blaheta / Dr. Wedel / Dr. Hudak:
Molekular gezielte Therapieformen beim Prostatakarzinom

Dr. Wedel / Fr. Brandau-Rddel / Dr. Tsaur:
Medikamentose Therapien urologischer Tumore

Dr. Wedel / Fr. Brandau-Rdodel:
Neuromodulation bei Blasenfunktionsstorungen

Prof. Dr. Blaheta/ Dr. Wedel / Dr. Tsaur:
Chemokinexpression beim Prostatakarzinom

Prof. Dr. Blaheta / Prof. Dr. Beecken:
Tumorangiogenese beim Blasenkarzinom

Dr. Kosowski/ Dr. Wedel:
Behandlung der benigenen Prostatahyperplasie

Dr. Vallo/ Prof. Dr. Zangos:
Minimalinvasive Nierentumortherapie

Dr. Tsaur/Dr. Gossmann:
Qualitdtssicherung der Nierentransplantation

3.2. Forschungsprojekte

Prof. Dr. Blaheta / Dr. Jungel / Dr. Wedel:
Einfluss von HDAC-Inhibitoren auf die Progression des Nierenzellkarzinoms

Prof. Dr. Blaheta / Dr. Jungel / Dr. Wedel:
Funktionalitdt des Chemokinrezeptors 4 beim Nierenzellkarzinom

Prof. Dr. Blaheta / Dr. Jingel / Dr. Wedel / Dr. Hudak:
Inhibition von Tumorzelladhdsion und Wachstum durch mTOR Inhibition

Prof. Dr. Blaheta / Dr. Jingel / Dr. Wedel / Dr. Hudak:
Duale Hemmung von VEGF- und EGF-assoziierten Rezeptortyrosinkinasen durch den Einsatz von
AEE788 beim Prostatakarzinom und Nierenzellkarzinom

Prof. Dr. Blaheta / Dr. Wedel / Dr. Hudak:
Bedeutung von Valproat und anderen HDAC-Inhibitoren fiir die Progression des fortgeschrittenen
Prostatakarzinoms

Prof. Dr. Blaheta / Dr. Tsaur / Dr. Wedel: Resistenzentwicklung durch molekular gezielte
Therapieformen beim Prostatakarzinom

Dr. Wedel / Fr. Brandau-Rdodel:
Chemotherapie des fortgeschrittenen Prostatakarzinoms
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Dr. Wedel / Dr. Tsaur / Fr. Heitkamp/ Fr. Brandau-Rdodel:
Neue Therapieansitze beim hormonrefraktiren Prostatakarzinom

Dr. Wedel / Dr. Vallo / Fr. Brandau-Rdodel:
Versorgungssituation von Mannern mit neu diagnostiziertem, lokal begrenztem Prostatakarzinom

Dr. Wedel / Dr. Schmitt / FR. Brandau-Rdodel:
Versorgungssituation von Patienten mit Seminomen im Stadium [

Dr. Wedel:
Sakrale Neuromodulation unter den Aspekten der Lebensqualitdt und Komorbiditat

Prof. Dr. Blaheta / Dr. Wedel / Dr. Tsaur:
CXCL und CXCR Analyse beim Prostatakarzinom

Prof. Dr. Blaheta / Prof. Dr. Beecken:
Expression von anti-angiogenetischen Wachstumsfaktoren beim Blasenkarzinom

Dr. Kosowski / Dr. Wedel:
KTP-Laser versus bipolare Elektrovaporisation in der Behandlung der benignen Prostatahyperplasie

Dr. Vallo / Prof. Dr. Zangos:
MR-gestiizte laserinduzierte Thermotherapie am Nierengewebe

Dr. Tsaur / Dr. Gossmann:
Tumor und Immunitit; Krebserkrankungen in Folge einer Nierentransplantation

Dr. Bentas / Dr. Tsaur / Dr. Gossmann:
Blasenfunktionsstdrungen im Anschluss an eine Nierentransplantation
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Klinik fir Mund-, Kiefer- und Plastische Gesichtschirurgie
Direktor: Prof. Dr. Dr. Robert Sader

1. Medizinisches Leistungsangebot

Die Klinik und Poliklinik fiir Kiefer- und Plastische Gesichtschirurgie bietet das gesamte operative
und konservative Versorgungsspektrum fiir Diagnostik und Therapie des Fachgebietes der Mund-,
Kiefer- und Gesichtschirurgie sowie der plastisch-rekonstruktiven und &sthetischen Gesichtschirurgie
an. Die Klinik verfiigt liber zwei Operationssile, in der Poliklinik steht ein weiterer Eingriffsraum fiir
die ambulante Chirurgie einschl. Laserchirurgie zur Verfligung. Stationédre Patienten sind auf der
allgemeinen Bettenstation mit 15 Planbetten, Kinder extern in der Kinderklinik stationdr
untergebracht. Traumatologische Patienten werden interdisziplindr mit der Klinik fiir Unfallchirurgie
versorgt. Die Klinik wird neben dem Chefarzt von 3 Oberirzten und 7 doppelapprobierten Arzten und
2 Zahnirzten in Weiterbildung zum Oralchirurgen betreut.

Spezialsprechstunden bestehen fiir Lippen-Kiefer-Gaumenspalten, kraniofaziale Fehlbildungen,
Kieferfehlstellungen, Tumorerkrankungen der Mundhohle und des Gesichtes,
Gesichtsschédelfrakturen, Kiefergelenkerkrankungen und fiir zahnérztliche Implantologie.

Als klinischer Schwerpunkt wurde gemeinsam mit der Klinik fiir Neurochirurgie und der HNO-Klinik
ein neuer interdisziplindrer Schwerpunkt fiir Schadelbasis- und Kraniofaziale Chirurgie gegriindet.
24-stiindiger mund-kiefer-gesichtschirurgischer Notfalldienst.

Schwerpunkte in der Patientenversorgung

LKG-Spaltzentrum

Mit eines der grossten europdischen Behandlungszentren fiir Patienten mit Lippen-Kiefer-
Gaumenspalten, erstes deutschen Zentrum, wo vollstindige Spaltbildungen in einer einzigen
Operation verschlossen werden.

Therapien von Fehlbildungen des Gesichtsschadels (Kraniofaziale Operationen)

Operationen werden in sehr enger Kooperation mit der Neurochirurgischen Klinik wegen ihrer
Komplexitdt dreidimensional geplant, simuliert und computergestiitzt intraoperativ umgesetzt,
ermdglich die Einpassung von Knochentransplantaten oder Implantaten. Funktionelle und dsthetischen
Ergebnisse werden verbessert und Operationszeiten verkdirzt.
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Operationen von Kieferfehlstellungen (Dysgnathien)

Gravierende Form- und Lageanomalien der Kiefer werden computergestiitzt mit 3D-Verfahren geplant
und operativ korrigiert. Bei der Operation kdnnen sonographisch die Kiefergelenke exakt positioniert
werden, bei der Fixation der verlagerten Kiefer kommen modernste resorbierbare
Osteosynthesematerialien zum Einsatz.

Tumorchirurgie

Behandlung der Patienten mit Tumoren des Gesichtsschidels und der Mundhdhle, bis hin zur
vollstdndigen funktionellen und é&sthetischen Rehabilitation nach einem gemeinsamen multimodalen
Konzept mit den Instituten fiir Neuroradiologie, Strahlentherapie, Diagnostische Radiologie und
Nuklearmedizin.

Bei Verletzungen des Gesichtsschiddels dominieren moderne Verfahren und neue Entwicklungen der
Osteosynthese unter Einsatz neuester Materialien. Rekonstruktionen bei groen Knochendefekten und
von Gesichtsweichteilen werden bei Unfallverletzten zur Wiederherstellung der Form des
Gesichtsschédels und der funktionellen Rehabilitation durchgefiihrt.

Regionale plastisch-rekonstruktive und asthetisch-orientierte Chirurgie

Rekonstruktionen bei groflen Defekten der Knochen oder der Gesichtsweichteile werden mit
modernen mikrochirurgischen Techniken (gefédssgestiitzte Transplantationen) zur &sthetischen und
funktionellen Rehabilitation durchgefiihrt. Maligeschneiderte individuelle Transplantate und
Implantate werden mit computergestiitzten 3D-Verfahren unter Verwendung neuer Materialien und
Technologien hergestellt.

Zahnarztliche Chirurgie und Enossale Implantologie

Schwerpunkte sind moderne Techniken der dentoalveoldren Chirurgie und die Laserbehandlung
derder Periimplantitis bei Anwendung zahnérztlicher Implantate.

Der Einsatz neuer Implantatformen und Oberflichenbeschichtungen erlaubt einen Einsatz der
Implantologie selbst bei schwierigsten kndochernen Verhiltnissen (Altersatrophie).

2. Lehre

= Curriculare Pflicht- und Wahlvorlesungen, Praktika und Kurse der Mund-, Kiefer- und
Gesichtschirurgie fiir Studenten der Klinischen Zahnmedizin und Vorlesungen, Praktika und Kurse
der Kiefer- und Plastischen Gesichtschirurgie im Rahmen des Zentrums fiir Chirurgie fiir Klinische
Studenten der Humanmedizin.

= Beteiligung des Lehrstuhls an interdisziplindren Ring-Vorlesungen und Seminaren der
JWG_Universitit und der TU Darmstadt.

= Tiatigkeit mehrerer Mitarbeiter als Weiterbildungsreferenten in auleruniversitaren Einrichtungen.

= Fortbildungsveranstaltungen an der Hessischen Landeszahnérzte- und Landesarztekammer.

= Im Rahmen einer nationalen und internationalen E-learning-Kooperation, die mit einem
Universitditsabkommen belegt wurde, nehmen Mitarbeiter der Klinik virtuell am Lehrbetrieb
anderer Universitdtsnetzwerke (Virtuelle Hochschule Bayern, Swiss Virtual Campus) teil. Die
Klinik hat bereits mehrere drittmittelgeforderte Projekte im e-Learning Bereich.

= Halbjéhrlich je 4 Weiterbildungskurse der Ultraschalldiagnostik im Kopf-Halsbereich.

= Durchfithrung von drei nationalen Weiterbildungssymposien zum Thema

= Durchfithrung von mehreren interdisziplindren Workshops gemeinsam mit der Industrie

3. Forschung

Neben dem Ausbau der Krankenversorgung und der Lehre wurde als dritter wesentlicher Bestandteil
einer  Universitdtsklinik  die  Forschungsinfrastruktur ~ weiter ausgebaut. Das  bisherige
Forschungsspektrum  basierend auf der Tumorzellbiologie, der Angioneogenese, der
Fehlbildungschirurgie und dem Einsatz neuartiger resorbierbarer Materialien wurde in den Rahmen
des fakultiren Schwerpunktes Immunologie gestellt. Weiterer wichtiger Aspekt war auch die weiter
zunehmende Vernetzung auch mit der nahegelegenen TU Darmstadt und der Universitétsklinik Mainz
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fir den Bereich der angewandten Materialwissenschaften und mit der Europafachhochschule
Fresenius in Idstein im Bereich der kognitiven Sprechwissenschaften. Uber eingeworbene Drittmittel
wurden im Berichtsjahr 2,5 Personalstellen finanziert.

3.1. Forschungsschwerpunkte

Chirurgie der Lippen-Kiefer-Gaumenspalten/ neuartige OP-Konzepte und Techniken unter
Beriicksichtigung sprechfunktioneller und bio-psycho-sozialer Parameter

Onkologie/  Molekularbiologische  Parameter bei der multimodalen  Tumortherapie,
rehabilitationsorientierte Behandlungskonzepte

Stammzellbasierte Angioneogenese/ Intraorale Wundheilung, Einfluss von Mundspeichelfaktoren
Lasergestiitzte Verfahren/ Laserbearbeitung von menschlichem Hartgewebe (Knochen, Knorpel,
Zidhne), photodynamische Periimplantitistherapie, holographische 3D-Bildgebung

Angewandte Materialwissenschaften/Herstellung bioaktiver Oberflichen, Entwicklung neuer
intelligenter und resorbierbarer Materialien, Einsatz neuartiger Hybridimplantate

Tissue Engineering von Knochen/ Angioneogenese, Interaktionen an Grenzflichen Biologisches
Gewebe Man-made-material , Rapid Prototyping von Scaffolds

Kopf-Halssonographie/ 3D-Diagnostik, intraoperativer Ultraschall, Akustische Rastermikroskopie
Computer assistierte Chirurgie/ Mathematische Modellierung und Simulation, 3D-Visualisierung,
Virtual und Augmented Reality zur intraoperativen Navigation

Scientific Networking/ Entwicklung und FEinsatz neuer Technologien fiir Telemedizin und e-
Learning-Anwendungen

3.2. Forschungsprojekte

Bereich Angioneogenese

Stammzellbasierte Angioneogenese/Verkiirzung der Ischidmiezeit von Transplantaten in der
rekonstruktiven Gesichtschirurgie durch Applikation von CD133+ Endothelialen Vorlduferzellen
(Industrieforderung und Forderung durch die Universitét Frankfurt)

Klinisch orientierte Tissue-Engineering-Strategien fiir Stlitzgewebe und den Bewegungsapparat
(Forderung durch die Bayerische Forschungsstiftung)

FORTEPRO/Herstellung von mathematisch-optimierten 3D-Scaffolds fiir das Tissue Engineering
von Knochen (Foérderung durch die Bayerische Forschungsstiftung)

Bereich Onkologie

Genexpressionsanalyse von Mundhdhlen- und Oropharynxkarzinomen

Lymphogene Chemotherapie

Multicentre interventional trial of sentinel node biopsy in oral and oropharyngeal cancer
Randomisierten Phase III-Studie zur Untersuchung der praecoperativen intraarteriellen
Chemotherapie mit hochdosiertem Cisplatin bei frilhen Karzinomen der Mundhoehle und des
Oropharynx (Stadium I-1I)

Bereich Materialwissenschaften

Bionisch optimierte Kiefergelenkendoprothetik/Entwicklung eines neuartigen kiinstlichen
Kiefergelenkes mit einer DLC(diamond-like-carbon)-Beschichtung (Forderung durch die
Bayerische Forschungsstiftung)

Implantologie/Prospektive Evaluation von Zygomaticus® Fixturen kombiniert mit zwei dentalen
Implantaten im anterioren Oberkiefer und "all on four" Pfeilerverteilung im Unterkiefer
Resorbierbare Osteosynthese/Multicenter Studie fiir resorbierbare Osteosynthese in der
Dysgnathiechirurgie (Industrieférderung)

Bereich Laserchirurgie

CALT computer-assisted laser treatment of facial hard tissue/Entwicklung und Testung eines COs-
Laserosteoms (Forderung durch den Schweizerischen Nationalfond)

Einfluss der Low Level Laser-Behandlung auf humane Osteoblasten und Fibroblasten (Férderung
durch den DAAD als Kooperationsprojekt mit der Universitit Sao Paolo)
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Bereich Scientific Networking

Cranioonline/multimediales e-Learning mit virtuellen Vorlesungen, fallbasierten Lernmaterial und
virtuellem OP-Praktikum fiir die Traumatologie des Gesichtsschiddels (Forderung durch die
Virtuelle Hochschule Bayern und den Swiss Virtual Campus)

KEPHALOSKOP/Entwicklung eines anatomischen 3D-Schliisselmoduls, das Aspekte der
grundlegenden Lehre (Anatomie) mit der weiterfithrenden Lehre (Traumatologie) vereint
(Forderung durch die JWG-Universitét)

Bereich Rehabilitationsorientierte Chirurgie

Kompetenzzentrum Sprache fiir 22Q11-Patienten/Interdisziplindre Evaluation der komplexen
motorischen, kognitiven und perzeptiven Sprechproblematik (DFG-Forderung beantragt)
Rehabilitations- und lebensqualititsorientierte multimodale Behandlung von Patienten mit
Mundhohlenkarzinomen

Rehabilitationsorientierte LKG-Chirurgie/Kooperationsprojekt mit der WHO zur Findung einer
neuen Klassifizierung auf der Basis der ICF-Internationale WHO-Klassifikation der
Funktionsfahigkeit, Behinderung und Gesundheit (DFG-Forderung beantragt)

Bereich Ultraschall

Scanning Acoustic Microscopy/Quantitative Sonographie von menschlichem Hartgewebe durch
mathematische Modellierung (Férderung durch die Universitéit Basel, SNF-Forderung beantragt)

Bereich Computer Assistierte Chirurgie

4,

AGIP/Volumetrische Visualisierung der inneren Struktur kraniofazialer Tumoren und ihr Einsatz in
der chirurgischen Planung (Fachhochschulférderung)

Systems Face/holographische Bildgebung fiir die Chirurgie des Gesichtes (Forderung durch den
Schweizerischen Nationalfond)

OVID/Intraoperative Navigation und OP-Optimierung durch Enhanced-Reality Methoden
(Forderung durch das HFZ Basel)
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Klinik fir Gefal3- und Endovascular-Chirurqgie
Direktor: Prof. Dr. Thomas Schmitz-Rixen

1. Medizinisches Leistungsangebot

Die Klinik fiir Gefd- und Endovascularchirurgie wird durch Univ.-Prof. Dr. Thomas Schmitz-Rixen
geleitet. Unterstiitzt wird er durch vier Oberarzte, 7 Fachirzte, Assistenzérztinnen und Assistenzarzte
und 2 GefaBassistentinnen, 2 Sekretdrinnen und Pflegepersonal auf Station und im OP.

Die Klinik fiir GefdB- und Endovascularchirurgie bietet alle Mdglichkeiten der Diagnostik und

Therapie der GefaBkrankheiten. Integriert in das erste universitire GefaBzentrum wird eine

umfassende Versorgung der Patienten ermoglicht.

Es werden jéhrlich tber 1.300 Operationen durchgefiihrt. Insbesondere in der endovaskuldren

Behandlung der Aneurysmen der Hauptschlagader im Brustkorb und Bauchraum ist die Klinik

spezialisiert. Diese Expertise wurde in 2011 durch Einfithrung der Seitenast-Technologie weiter

ausgebaut. In der Ambulanz wurden iiber 3.500 Patienten als Erstbehandlung, Nachbehandlung und

Nachsorge nach gefafichirurgischen Operationen und Interventionen behandelt. Im einzelnen werden

folgende Krankheitsbilder behandelt:

= Aortendissektion,

= thorako-abdominelles Aneurysma,

= Bauchaortenaneurysma,

= Stenose- und Verschlussprozesse der hirnversorgenden Schlagadern (Arteria carotis, - vertebralis),

= Stenose und Verschlusserkrankung der Armarterien,

= Stenose und Verschlusserkrankung der unteren Kdorperhélfte von der Bauchschlagader bis zu den
Zehenschlagadern,

= Stenose und Verschlusserkrankung der Nieren- und Eingeweideschlagadern,

= Rekonstruktionen und Wundmanagement beim diabetischen Fuss,

= Beseitigung von angeborenen oder konstitutionellen Engstellen fiir Arterien,

= Venen und Nerven, angeborene Gefallerkrankungen und GefaBmi3bildungen,

= Kindergefdlchirurgie, Krampfadern,

= offene Beine,

= Venenthrombosen,

= Dialyseshuntchirurgie.
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Bei allen Therapieformen stehen inzwischen endovasculdre Techniken oder die Kombination dieser
Techniken mit offenen Operationen (Hybrid) im Vordergrund.

Fast alle Krankheitsbilder werden von der Klinik auch in einer Zweigstelle im Hospital zum heiligen
Geist behandelt, wo auf der Basis eines Kooperationsvertrages eine Station und einen Operationssaal
betrieben wird.

Besonderen Wert legt die Klinik auf die intensive interdisziplindre Zusammenarbeit. Besonders eng
arbeit sie im Gefélzentrum mit dem Institut fiir diagnostische und interventionelle Radiologie, ferner
mit dem Schwerpunkt Angiologiec und der Klinik fiir Kardiologie und dem Funktionsbereich
Nephrologie zusammen. Mit dem Kuratorium fir Heimdialyse e.V. hat die Klinik ein
Excellenzzentrum fiir die Dialyseshuntchirurgie gegriindet. Auch zusammen mit den neurologischen,
neuro-radiologischen und neurochirurgischen Kollegen bietet die Klinik den Patienten eine optimale
und patientenorientierte Diagnostik und Therapie in einem Hirngefi3zentrum an. Zusammen mit der
Klinik fiir Dermatologie wird interdisziplindres Zentrum fiir chronische Wunden betrieben. Hieraus
wurde ein Wundversorgungsstandard fiir das gesamte Klinikum entwickelt. Der Klinikumsvorstand
hat daraufhin Prof. Schmitz-Rixen beauftragt, ein universitires Wundzentrum zu griinden.
Umfangreiche Aktivititen dieses Wundzentrums fiihrten zu einer signifikanten Verringerung der im
Klinikum erworbenen Decubitalulcera. Zusammen mit der HNO-Klinik und der Klinik fiir Mund-,
Kiefer- und Plastischen Gesichtschirurgie. aber auch fiir den eigenen Bedarf bietet die Klinik freie
Gewebs-Transplantationen mit mikrovasculdren Lappen an. Mit mehreren externen Krankenhdusern
werden intensive Kooperationen gepflegt; bei der gemeinsamen Patientenversorgung wird hier ein
case management System eingesetzt.

2. Lehre

Die Chirurgische Lehre erfahrt durch gemeinsame Anstrengung des Zentrums fiir Chirurgie einen
deutlichen Aufschwung. Die Klinik fiir Gefdl3- und Endovascularchirurgie beteiligt sich intensiv an
der Weiterentwicklung der Curricula. Als Spezialitit bringt sie die Sonographie-Simulation und ein
Kommunikationstraining in den studentischen Unterricht ein. Der Unterrichtsbeauftragte der Klinik
fiir Gefd- und Endovascularchirurgie war Miteinwerber einer umfangreichen bundesweiten
ForderungsmalBBnahme des BMFT.

3. Forschung

Forschung und Lehre sind fiir die Klinik fiir Gefi- und Endovascularchirurgie wichtige
Tatigkeitsfelder, in denen die Klinik sich sowohl mit klinischer Forschung als auch mit
Grundlagenforschung beschiftigt und an mehreren internationalen Studien teilnimmt.

In der Grundlagenforschung beschéftigt sich die Klinik fiir GefdB3- und Endovascularchirurgie den
molekularen und molekulargenetischen Grundlagen der Arteriogenese; das ist das Wachstum von
Kollateralen. Hierzu ist eine gemeinsame Arbeitsgruppe im Max-Planck-Institut fiir Herz- und
Lungenforschung in Bad Nauheim seit 2002 etabliert. Die in dieser Kooperation entstandenen
Arbeiten sind inzwischen Uber 25.000-mal zitiert worden. Es zeichnet sich seit 2009 ab, dass die
Klinik fiir GefaB- und Endovascularchirurgie mit einem entwickelten Verfahren in die
Patientenanwendung gehen kdnnen.

Ein von der Klinik malgeblich mitgegriindetes Center of Biomedical Engineering der Goethe-
Universitét hat sich seit 2009 zu einem LOEWE-Schwerpunkt entwickelt und wird vom Land Hessen
mit ca. 4 Millionen gefordert. Die Klinik fiir GefaB-und Endovascularchirurgie ist hier mit zwei
Projekten vertreten: Aneurysmawachstum und Stentgraft-Entwicklung.

Ferner erforschen die Klinik in einem Biomechaniklabor in kiinstlichen Zirkulationen die
Bedingungen zellbasierter Therapieformen und biologischen GefaB3ersatz-materials. In diesem Labor
sind auch regelméBig Arbeitsgruppen der Universitidten Heidelberg, Koln, Erlangen, Regensburg und
London (University College) zu Gast.
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Klinik fiir Kinderchirurgie und Kinderurologie
Direktor: Prof. Dr. Udo Rolle

1. Medizinisches Leistungsangebot

In der Klinik fiir Kinderchirurgie werden alle Kinder vom frithen Sduglingsalter bis zum vollendeten
18. Lebensjahr mit Erkrankungsbildern der Allgemeinen Chirurgie sowie speziellen Abdominal-,
Visceral- und Thoraxchirurgie diagnostisch und operativ als ambulante und stationdre Patienten
behandelt. Besondere Schwerpunkte der Klinik bestehen in der Korrektur angeborenen Fehlbildungen,
der kinderchirurgischen Onkologie und Kinderurologie. Weitere chirurgische Schwerpunkte sind die
minimal Invasive Chirurgie des Kindesalters sowie Kryo- und Laseroperationen. Insbesonders werden
durch die Klinik fiir Kinderchirurgie die minimal invasive Versorgung von Fehlbildungen bei
Neugeborenen angeboten. So wurden 2011 5 Patienten mit Duodenalatresie und 2 Patienten mit
Osophagusatresie  laparoskopisch bzw. thorakoskopisch operiert. Eine kinderchirurgische
Notfallversorgung ist gewéhrleistet. Neben einer allgemeinen kinderchirurgischen Sprechstunde
bestehen Spezialsprechstunden fiir angeborene Fehlbildungen, H&mangiome und vaskulére
Malformationen sowie fiir die Kinderurologie. Seit 2010 verfiigt die Klinik fiir Kinderchirurgie iiber
eine eigene kinderchirurgische Station (Station 32-6).

2. Lehre

Durch die Klinik fiir Kinderchirurgie wird eine Vorlesung zur Allgemeinen und Speziellen
Kinderchirurgie im Rahmen der Hauptvorlesung fiir Chirurgie sowie iiber Kinderchirurgische
Krankheitsbilder im Rahmen der Hauptvorlesung fiir Kinderheilkunde angeboten. Weiterhin wird
Bedside und Praktischer Studentenunterricht in den entsprechenden Kursen der Klinik fiir
Allgemeinchirurgie sowie der Kinderklinik angeboten. Insbesondere werden regelmifig im Rahmen
der ,Papercase“-Seminare der Kinderklinik den Studenten kinderchirurgische Erkrankungen
vermittelt. RegelmiBig findet eine Ausbildung von PJ-Studenten und Famulanten statt. Es werden
sowohl klinische als auch experimentell-wissenschaftlich Doktoranden betreut. Eine aktive Teilnahme
an der kinderchirurgischen Ausbildung von Kinderkrankenschwestern und operationstechnischen
Assistentinnen wird regelméBig durchgefiihrt. Weiterhin finden regelméBig klinische Fortbildungen
fiir arztliche und pflegerische Mitarbeiter der Kinderklinik statt.

3. Forschung

Forschungsgebiete der Klinik fiir Kinderchirurgie sind in den Bereichen Entwicklungsphysiologie und
—pathologie des Enterischen Nervensystems, Prognosemarker und Antikdrperbehandlung beim
Neuroblastom sowie Regenerative Therapie und Tissue Engineering der Leber. Weiterhin soll ein
klinischer sowie experimenteller Schwerpunkt Himangiome und vasculdre Malformationen aufgebaut
werden. Zum Forschungsschwerpunkt ,,Leberzelltransplantation im AV-Loop Modell der Ratte* (PL
Prof. Dr. H. Fiegel, Prof. Dr. U. Rolle) wurde eine Finanzierung des internen
Forschungsforderungsfond 2009 erteilt.

3.1. Forschungsschwerpunkte

Die Forschungsschwerpunkte sind im Einzelnen:

1. Entwicklungsphysiologie und pathologie des Enterischen Nervensystems.

2. Regenerative Therapie von kindlichen Lebererkrankungen, Stammzellforschung und Tissue
Engineering der Leber.

3. Fetale Leberstammzellen in der Entwicklungsphysiologie und pathologie.

4. Hamangiome und vaskuldre Malformationen.

5. Prognosemarker und Antikdrperbehandlung des Neuroblastoms.
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3.2. Forschungsprojekte

Die Forschungsprojekte sind folgende:

Forschungsschwerpunkt 1:

Entwicklung des Enterischen Nervensystems.
Projektleiter: Prof. Dr. U. Rolle;

Entwicklung der Innervation von intestinalen Sphinkteren.
Projektleiter: Prof. Dr. U. Rolle;

Innervation des Urogenitalsystems.

Projektleiter: Prof. Dr. U. Rolle;

Forschungsschwerpunkt 2:
= Leberzelltransplantation im AV-Loop Modell der Ratte.

Projektleiter: Prof. Dr. H. Fiegel, Prof. Dr. U. Rolle

= Stammezelltransplantation von Knochenmarkstammzellen zum Tissue Engineering der Leber.

Projektleiter: Prof. Dr. H. Fiegel, Prof. Dr. U. Rolle;

Forschungsschwerpunkt 3:
= Fetale Leberstammzellen zum Tissue Engineering und Leberzelltransplantation

Projektleiter: Dr. H. Fiegel, Prof. Dr. U. Rolle;

Forschungsschwerpunkt 4:
= Klinische Behandlung von Lymphangiomen.

Projektleiter: Dr. S. Gfrorer;

= Mausmodell Himangiome.

Projektleiter: Dr. S. Gfrorer, Prof. Dr. H. Fiegel;

Forschungsschwerpunkt 5:
= Prognosemarker im Neuroblastom.

Projektleiter: Prof. Dr. H.- Fiegel, Dr. S. Gfrorer;

4. Wissenschaftliche Veroffentlichungen

Journalbeitrag

Originalarbeit

Chang Q, Bournazou E, Sansone P, Berishaj M, Gao SP, Daly L, Wels J, Theilen T, Granitto S,
Zhang X, Cotari J, Alpaugh ML, de Stanchina E, Manova K, Li M, Bonafe M, Ceccarelli C,
Taffurelli M, Santini D, Altan-Bonnet G, Kaplan R, Norton L, Nishimoto N, Huszar D, Lyden D,
Bromberg J (2013) The IL-6/JAK/Stat3 feed-forward loop drives tumorigenesis and metastasis.
Neoplasia, 15 (7): 848-62

Fleming TH, Theilen TM, Masania J, Wunderle M, Karimi J, Vittas S, Bernauer R, Bierhaus A,
Rabbani N, Thornalley PJ, Kroll J, Tyedmers J, Nawrotzki R, Herzig S, Brownlee M, Nawroth
PP (2013) Aging-dependent reduction in glyoxalase 1 delays wound healing. GERONTOLOGY,
59 (5): 427-37

Gfroerer S, Rolle U (2013) Interstitial cells of Cajal in the normal human gut and in Hirschsprung
disease. PEDIATR SURG INT, 29 (9): 889-97

Honeyman JN, Theilen TM, Knowles MA, McGlynn MM, Hameed M, Meyers P, Crago AM, La
Quaglia MP (2013) Desmoid fibromatosis in children and adolescents: a conservative approach to
management. ] PEDIATR SURG, 48 (1): 62-6

Kadmon M, Bender MJ, Adili F, Arbab D, Heinemann MK, Hofmann HS, Koénig S, Kiiper MA,
Obertacke U, Rennekampff HO, Rolle U, Riicker M, Sader R, Tingart M, Tolksdorf MM,
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Frauenheilkunde und Geburtshilfe

Klinik fir Frauenheilkunde und Geburtshilfe
Direktor: Prof. Dr. Sven Becker

1. Medizinisches Leistungsangebot

Fir die Universitiats-Frauenklinik stand das Jahr 2012 unter dem Zeichen des Wechsels und des
Neuanfangs. Ende Mérz 2012 verabschiedete sich der ehemalige Direktor der Frauenklinik, Prof. Dr.
Dr. h.c. Manfred Kaufmann in den Ruhestand und Dr. Tomas Heinrich tibernahm fiir 3 Monate die
kommissarische Leitung. Am 01. Juli 2012 wurde Prof. Dr. Sven Becker zum Direktor der Klinik fiir
Frauenheilkunde und Geburtshilfe ernannt.

Prof. Becker ist auf dem Bereich Gynikologische Onkologie und insbesondere Operative Gynikologie
spezialisiert. “Stille Revolution* nennt Prof. Becker, der aus der Uni-Frauenklinik Tiibingen kommt,
die Innovationen in der operativen Therapie. Durch die Einfiihrung neuer Techniken, den verstirkten
Einsatz minimalinvasiver Operationen sowie verbesserte Narkose- und Schmerztherapien verkiirzt und
vereinfacht sich die stationdre Behandlung fiir die Patientin.

Fir die Umsetzung dieser Operationsverfahren und zur Nutzung modernster Technik, wurde
veranlasst, dafl die Operationssidle modernisiert werden. Funktionalitit und eine entsprechende
Infrastruktur, ebenso wie ergonomisch und logistisch optimierte Sile miissen gegeben sein.

Nachdem die Leistungszahlen im Jahr 2011 gering unter dem Niveau des Vorjahres geblieben, konnte
im zweiten Halbjahr 2012 wieder eine stetige Steigerung verzeichnet werden.

Fiir jedes Teilgebiet der Frauenheilkunde und Geburtshilfe stehen ausgewiesene Spezialisten mit ihren
Teams zur Verfiigung.

Die Frauenklinik verfiigt tiber ein breites Behandlungsspektrum, welches alle gyndkologischen
Krebserkrankungen, einschl. Brustkrebs umfasst, ebenso wie gutartige Verdnderungen, z.B. Myome,
Endometriose, HPV, Uro-Gynékologie, Genitalfehlbildungen etc. ebenso wie die Reproduktions-
medizin und Reproduktionsendokrinologie

Im Bereich der gyndkologischen Onkologie wurden die Leistungszahlen erneut gesteigert. In der
interdisziplindren Brustklinik (Frauenklinik, diagnostische Radiologie, Pathologie) erhielten 412
Patientinnen eine sonographisch gezielte Stanzbiopsie der Mamma.

In der onkologischen Tagesklinik wurden mehr als 2.800 Chemotherapien durchgefiihrt.

Die Klinik fiir Frauenheilkunde und Geburtshilfe ist weiterhin im Rahmen des DMP-Programms
Koordinierungszentrum des Brustzentrums Frankfurt/Rhein-Main fiir die anderen teilnehmenden acht
Krankenhéduser (Hochtaunus-Kliniken, Bad Homburg, Kliniken des Main-Taunus-Kreises, Bad Soden,
Stadt. Kliniken Frankfurt-Hochst, Markus-Krankenhaus, St. Marienkrankenhaus, Krankenhaus
Nordwest, Asklepios-Klinik Langen, DKD).

Die Frauenklinik ist ein national und international anerkanntes Zentrum fiir Geburtsmedizin und
gynékologische Onkologie, inklusive der Behandlung von Brustkrebs.

Die Frauenklinik gehort zu den wenigen Kliniken Deutschlands, deren Versorgungsqualitiat mit dem
Erwerb des Qualititszertifikates nach DIN 9001:2000, dem Onko-Zert (Deutsche Krebsgesellschaft)
und der européischen Anerkennung nach EUSOMA nachgewiesen und zertifiziert ist.

2. Lehre

Die Umstrukturierung des Praktikums und die Einfiihrung des OSCE, wurde weiter ausgebaut und hat
sich bewihrt. Durch eine verstdrkte Einbindung der externen Dozenten in die Lehre, konnte wiederum
eine Verbesserung des Lehrangebots erreicht werden.
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3. Forschung

Mit der Integration von Naturwissenschaftlern in die Forschungsaktivititen der Klinik fiir
Gynikologie und Geburtshilfe sind die Vorraussetzungen fiir die guten wissenschaftlichen Leistungen
der Klinik auf dem Gebiet der Grundlagen- und der translationalen Forschung weiterhingegeben.

3.1 Forschungsschwerpunkte

Die Schwerpunkte liegen im Bereich der Tumorbildung, Zellproliferation und Genexpression beim
Mammakarzinom und der Pathophysiologie der Endometriose. Im Bereich Endokrinologie wird
schwerpunktméBig die hormonelle Kontrazeption in klinischen Studien untersucht.

Eine groe Rolle spielen die zahlreichen an der Klinik durchgefiihrten klinischen Studien bei
Tumorerkrankungen der Brust und des Genitale.

3.2.Forschungsprojekte
Folgende Forderprojekte werden zurzeit durchgefihrt:

= Zellzyklus-Kinasen schiitzen Krebszellen gegen apoptotische Signale aus dem Tumorstroma

= Studien zur posttranslationalen Regulation von Caspase-8 in mitotischen Tumorzellen als
potenzielle Intervention fiir die Tumortherapie

= Studium neuer Mausmodelle zur Krebspravention

= Chemoprivention von Krebs

= Drug Development

= Prédiktion von Platinresistenz mittels Genexpressionsanalysen beim Ovarialkarzinom

= Genexpressionsanalyse  steroid-hormonrezeptorvermittelter ~ Einflisse im  Mammaepithel-
Funktionalitit und Wechselwirkungen von Ostrogenrezeptor-alpha und -beta, Progesteronrezeptor,
HER?2 und der jeweiligen Isoformen beim Mammakarzinom

Klinische Studien:

Derzeit werden iiber 20 Studien zum primédren und metastasierten Mammakarzinom sowie der
gynikologischen Karzinome durchgefiihrt.

Die primdren Brustkrebserkrankungen werden im Rahmen der GBG (German Breast Group)-
Studienprojekte behandelt. Die Klinik nimmt an allen Studien der AGO (Arbeitsgemeinschaft
Gynidkologische Onkologie) zur postoperativen Chemotherapie und zur Rezidivtherapie beim
Ovarialkarzinom bzw. Endometriums- und Zervixkarzinom teil.

Es werden 2 klinische Studien in der Endokrinologie durchgefiihrt.

Forschungsprojekte im Schwerpunkt Geburtshilfe und Pranatalmedizin:

= Untersuchungen zur Plazentaperfusionstherapie bei pathologischer feto-maternaler Zirkulation.

= Untersuchungen zur feto-maternalen Immunitét beim HELLP-Syndrom Untersuchungen iiber die
Wertigkeit autologer Plazentabluttransfusion bei  andmischen Neonaten Bestimmung
pathogenetischer Kofaktoren der Hydropsentwicklung bei ParvoB19-Virus-induzierter fetaler
Anémie.

= Untersuchungen zur sonographischen Charakterisierung prénataler Osteochondrodysplasien
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Schwerpunkt Geburtshilfe und Pranatalmedizin

Leiter: Prof. Dr. Frank Louwen

1. Medizinisches Leistungsangebot

Uberregionale ambulante und stationire Krankenversorgung in den Bereichen Geburtshilfe und
Pranatalmedizin mit Perinatalzentrum der hochsten Versorgungsstufe (Level 1). Zertifikation nach
ISO DIN-EN 9001/2000. Die Geburtshilfe und Prénatalmedizin wurde gemeinsam mit der
Neonatologie und der Kinderchirurgie erstes zertifiziertes Perinatalzentrum in Westdeutschland und
gemeinsam mit dem Leipziger Universitdtsperinatalzentrum erstes in Deutschland tiberhaupt.

Das Behandlungsspektrum in der Geburtshilfe und Prinatalmedizin umfasst die Diagnostik und
Therapie maternaler und fetaler Erkrankungen, die Therapie bei physiologischen und pathologischen
Geburten sowie die Diagnostik und Therapie im Wochenbett.

Die klinischen Arbeitsbereiche Ultraschall (mit Pranatalmedizin und gynikologische Sonografie),
KreiBsaal, Risikoschwangerensprechstunde (HIV, Diabetes, Adipositas, Hypertensive Erkrankung und
Gestose) und Pripartal- sowie Wochnerinnenstation gehdren zum Schwerpunkt. Klinische
Schwerpunkte stellen die pranatalmedizinische Diagnostik und Therapie bei fetalen Fehlbildungen, die
Behandlung der Friihgeburtlichkeit sowie die Therapie von schwangerschaftsspezifischen
Komplikationen wie Praeklampsie und HELLP-Syndrom sowie diabetogene Stoffwechsellage und die
Geburt bei Mehrlingsschwangerschaften und Beckenendlagen dar.
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Im Jahr 2012 wurde die hochste Geburtenzahl seit mehr als 30 Jahren erreicht. In der zuriickliegenden
Dekade erhohte sich die Geburtenzahl in der Klinik um mehr als 50 % bei gleichzeitig bundesweiter
Reduktion der Geburtenzahlen (-10 %). Die Funktion als Perinatalzentrum Level 1 (hochste
Versorgungsstufe) wurde gewihrleistet, die meisten hoheren Mehrlingsgeburten (Drillinge etc.) sowie
die meisten Geburten von Kindern mit frither Frithgeburt (<1.250 g) in Hessen kamen in der
Universitdts-Frauenklinik ~ Frankfurt zur Welt, dariiber hinaus wurden mehr als 100
Einlingsschwangerschaften vaginal aus Beckenendlage entbunden, die hdchste Zahl eines Zentrums in
Westeuropa.

2. Lehre

Die Lehrveranstaltungen konnen dem Vorlesungsverzeichnis entnommen werden, sie finden in
Kooperation mit der Gynékologie in der Frauenklinik statt. Zusétzlich finden Wochenendkurse nach
den Richtlinien der DEGUM bzw. KBV zur Fetalen Fehlbildungsdiagnostik, Dopplersonografie,
Mammasonografie statt. Des Weiteren wird alle 2 Monate ein Prinatal- und Geburtsmedizinisches
Seminar (Dienstag 18:30-20:00) angeboten.

Ab Wintersemester 2013 ist die Wahlfachveranstaltung ,,Reproduktion” mit der Prénatal- und
Geburtsmedizin sowie der Reproduktionsmedizin in Vorbereitung.

3. Forschung

Dem Schwerpunkt Geburtshilfe und Prénatalmedizin steht erstmals ab 10/2010 eine direkte
Grundausstattung Forschung und Lehre zur Verfligung, da von 2002 bis 2010 aus den F&L
Zuweisungen an die Gesamtklinik keine Beteiligung erfolgte.

Damit gelang die Einrichtung eines Labors fiir Molekularbiologie in der Geburtsmedizin
(Laborleitung PD Dr. J. Yuan).

3.1. Forschungsschwerpunkte

Gestationsdiabetes ist die hdufigste medizinische Komplikation bei einer Schwangerschaft, welche ein
signifikantes Risiko fiir den Fetus und die Mutter darstellt. Diese Form des Diabetes zeigt Parallelen
zum Typ II Diabetes in Bezug auf Glucose-Intoleranz und Insulinresistenz. Prieklampsie ist eine
weitere Erkrankung, die wihrend einer Schwangerschaft auftreten kann. Hierbei handelt es sich um
eine vaskuldre Funktionsstorung, die charakterisiert wird durch das Ausbleiben der Implantation des
Fetus und einer endothelialen Storung der Plazenta. Wihrend ein erheblicher Fortschritt in der
Identifizierung von Genen, die in diese zelluldren Prozessen involviert sind, gemacht wurde, sind die
molekularen Mechanismen, die diesen Erkrankungen zu Grunde liegen noch nicht vollstindig
aufgeklart.

Zwei klinische Studien zur Evaluation von Prognosefaktoren bei Adipositas in der Schwangerschaft
beziiglich eines Diabetes mellitus Typ 2 sowie einer Schwangerschaftshypertonie/ Praeklampsie
wurde bereits hessenweit unter Studienleitung des Perinatalzentrums der Goethe-Universitét initiiert
und komplettieren diesen Forschungsschwerpunkt.

Die Einstellungsanomalie Beckenendlage ist in den Industrielindern die hdufigste Indikation zur
elektiven Sectio. Methoden zur Sicherheit der vaginalen Beckenendlagengeburt werden prospektiv
entwickelt, die Frankfurter Ergebnisse haben bereits internationale Anerkennung gefunden.

3.1.1. Internationale Forschungsgruppen

= Klinische Forschergruppe Entwicklung und Optimierung fetaler Uberwachung durch das
nicht-invasive fetale EKG (Elektrokardiogramm) (PD Dr. J. Reinhard, Prof. Dr. F. Louwen,
Prof. Dr. B. Hayes-Gill (Nottingham University, UK))
In dieser internationalen klinischen Forschergruppe kooperieren Arbeitsgruppen aus der klinischen
Medizin der Johann Wolfgang Goethe-Universitit Frankfurt und der elektronischen
Ingenieurwissenschaften der Nottingham Universitit aus England. Trotz fast 40-jéhriger
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Anwendung der fetalen Herzfrequenz durch das CTG fehlt der Beweis eines besseren Outcome fiir
das Kind. Durch die Weiterentwicklung des nicht-invasiven fetalen EKGs kénnte die neue
Uberwachungsmethode diesen fehlenden Beweis liefern.

Mechanismen des Elektrohysterogramms zur Voraussage einer Frihgeburt (PD Dr. I.
Reinhard, Prof. Dr. F. Louwen, Prof. Dr. B. Hayes-Gill (Nottingham University, UK))

In dieser Forschungsgruppe werden die Mechanismen des Elektrohysterogramms erforscht, um
physiologische = Wehentitigkeit von  pathologischer  vorzeitiger =~ Wehentdtigkeit — mit
Muttermundserdffnung / Entbindung zu differenzieren.

3.1.2. Verbundforschung

Klinische Forschergruppe Hypnose und Hypnotherapie in der Geburtshilfe (PD Dr. J.
Reinhard, Prof. Dr. F. Louwen, Dr. H. Hiisken-Janf3en)

In dieser klinischen Forschergruppe kooperieren Arbeitsgruppen aus der klinischen Medizin, der
Johann Wolfgang Goethe-Universitit Frankfurt und Kolleginnen aus der deutschen Gesellschaft fiir
Hypnose und Hypnotherapie e. V. (DGH) zusammen. Verschiedene Forschungsprojekte wurden
initiiert, um das therapeutische Potenzial der Hypnotherapie in der Geburtshilfe zu untersuchen.

3.2. Forschungsprojekte

Globale Genexpression der Plazenta bei Glucosestoffwechselstéorungen in Bezug auf den Lipid-
Glucose-Metabolismus

Leptin Genexpression in der Plazenta sowie in Trophoblasten und die Rolle in Proliferation und
Uberleben

Molekulare Regulation der Angiogenese in Prieklampsie: Expression und Funktion des 16slichen
vaskuldren endothelialen Wachstumsfaktor (VEGF) Rezeptors 1 (sFlt-1) und des plazenteralen
Wachstumsfaktors (PIGF) in Plazentageweben und Trophoblastenzelllinien

Fehlgesteuerte Proliferation und Apoptose in Praeklampsie: Zellzyklus und Apoptose Regulation in
villésen Trophoblasten der Plazenta sowie anderen Zelllinien

Maternale Gebarposition zur Optimierung des Geburtsverlaufes bei Einstellungsanomalie
Beckenendlage

Maternale Pelvimetriedaten als Prognosefaktor bei Beckenendlagengeburten

Studie zur Erhohung der Erfolgsrate der &uBleren Wendung bei Beckenendlage durch
Tiefenentspannung

Verbesserung der Sicherheit einer fetalen Uberwachung durch die Einfiihrung des nicht-invasiven
fetalen EKGs, das zeitgleich die miitterliche und kindliche Herzfrequenzanalyse ermdglicht und
eine Verwechselung ausschlieft.

Verbesserung der Schwangerenzufriedenheit durch erhohte Mobilitdt durch das nicht-invasive fetale
EKGs.

Reaktion des fetalen autonomen Nervensystems auf Musik, Entspannung und Hypnose.

Perinatale Toxikologie miitterlicher Abusus und Medikamentenlevel im Nabelschnurblut
Differenzierung des Gestationsdiabetes vom Diabetes mellitus Typ II durch Serummarker.

Studie zur Differenzierung zwischen Prieklampsie und einer Pfropfgestose Eine Untersuchung
neuer Serummarker

Privalenz der Neugeborenen CMV-Infektion.

Maternale HIV-Erkrankung Therapieoptionen zur Reduktion der vertikalen Transmission.
3H-Studie - HPV in HIV positiven Frauen Heute, prospektive Studie zur Erhebung der Priavalenz
von HPV und HPV assoziierten Erkrankungen im Raum Frankfurt (Foérderung durch das
Bundesministerium fiir Gesundheit)

Maternale CD4 Microchimérismus Studie bei retroviral exponierten Kindern in Kooperation mit
Klinik fiir Kinderheilkunde I

Untersuchungen zur sonographischen Charakterisierung pranataler Osteochondrodysplasien.
Einfluss der hochdosierten Glucosesubstitution auf den plazentaren GefdBwiderstand und die
fetomaternale Perfusion

Plazentarer Widerstand bei diabetogener Stoffwechsellage
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= [n-vitro-testung fetomaternaler Immunitét bei HELLP-Syndrom

= Keimspektrum und Antibiotika-Sensibilitdt bei Friihgeburtlichkeit

= Weiterentwicklung der Spektralanalyse des Elektrohystograms zur Vorhersage cervixwirksamer
Wehentitigkeit.

= Fetales EKG bei Gemini-Graviditdt unter der Geburt — Das Forschungsprojekt dient der Analyse der
Differenzierung der Gemini mit Hilfe des nicht-invasiven fetalen EKGs.

= Elektrohysterogramm bei Frithgeburt - Das Elektrohysterogramm ist ein moglicher erster objektiver
Marker, um eine Differenzierung zwischen ,normalen Ubungswehen“ und ,,pathologischer
Geburts-Wehentitigkeit* zu ermdglichen.

= Hypnoseintervention vor einer duBleren Wendung aus Beckenendlage - Es wird untersucht, ob die
Hypnoseintervention eine hilfreiche Entspannung erreicht und dadurch die Erfolgsrate einer
duBleren Wendung erhoht wird.

3.2.1. Molekularbiologisches Labor der Geburtshilfe und Pranatal Medizin

Molekulare Forschungsprojekte

Wir beschéftigen uns mit zwei interessanten, miteinander verwandten Forschungsrichtungen: Zum
einen handelt es sich um die Erforschung molekularer Mechanismen, die im Zusammenhang mit den
schwangerschaftsassoziierten Krankheiten Praeklampsie und Schwangerschaftsdiabetes stehen, zum
anderen werden die molekularen Funktionen mitotischer Kinasen in der Onkogenese untersucht.
Hervorzuheben ist, dass ein normaler Schwangerschaftsverlauf und die Tumorprogression viele
gemeinsame Merkmale wie Invasion, antiapoptotische Eigenschaften und Immuntoleranz besitzen.
Dariiber hinaus stellen vor allem die Trophoblasten der Plazenta ein duferst reizvolles Modell fiir die
Krebsforschung dar, da diese die Fahigkeiten der Proliferation und Differenzierung, Migration,
Angiogenese und Immunmodulation haben, zudem besitzen diese Zellen sowohl apoptotische wie
auch  antiapoptotische  Eigenschaften. Daher kann bei einer Verkniipfung beider
Forschungsschwerpunkte, sowohl die Geburtshilfliche-, wie auch die Tumorforschung davon
profitieren.

3.2.2.1. Molekulare Mechanismen von Praeklampsie

Praeklampsie ist eine der hdufigsten Ursachen maternaler und perinataler Mortalitdt und Morbiditét.
Die klinischen Anzeichen fiir Priaeklampsie bei der werdenden Mutter sind Bluthochdruck,
Proteinurie, Odeme, Gerinnungsstorungen sowie Funktionsstdrungen der Leber und der Niere.
Dahingegen offenbaren sich die fetalen Symptome als Frithgeburt, Wachstumsretardierung und
Plazentaablosung, zudem konnen Komplikationen bei Wehen und Entbindung durch fetalen Disstress
auftreten. Trotz intensiver Forschungsbemiihungen ist die Pathogenese von Prideklampsie nicht
bekannt. Im Rahmen unserer Studien haben wir einen Micro-Array mit 92, Plazenta relevanten, Genen
entworfen und die Genexpression prieklamtischer Patientinnen und Kontrollen analysiert. Unsere
Daten zeigen, dass hauptsdchlich die Expression von Genen der Angiogenese- und
Migrationssignalwege verindert ist. AuBerst interessant ist, dass viele dieser Gene stark an der
Tumorprogression beteiligt sind. Interessanterweise wurden neue Gene, z.B. B-Zell-Lymphom 6,
Survivin und mitotic arrest deficient 2 (MAD?2), identifiziert worden.

Wir haben uns zuerst mit Survivin beschéftigt. Als Mitglied des chromosomalen Passagier-Komplexes
und einem Inhibitor der Apoptose ist Survivin ein gut charakterisiertes Onkoprotein und spielt
mehrere Rollen der Onkogenese. Allerdings bleibt die Rolle in der Plazenta zu kliren. Unsere Studie
zeigen, dass das Survivin-Gen in Priaeklampsie Plazenta reduziert ist, wiahrend das Proteinlevel von
Survivin vergleichbar zwischen Priaeklampsie Plazenten und Kontrollen ist. Dariiber hinaus wird unter
Stress Survivin stabilisiert, welches durch ein bestimmtes Rettungsnetz induziert werden kann, um
eine Reduktion des Gens in Prieklampsie zu kompensieren. Interessanterweise spielt Survivin, wie
auch in Krebszellen, eine entscheidende Rolle bei Chromosomen Ausrichtung, der Spindelbildung und
der Zentrosomen Integritdt in Trophoblasten der Plazenta. Depletion von Survivin fiihrt zu schweren
mitotischen Defekten und 10st Apoptose in Trophoblasten aus. Weitere Untersuchungen sind
erforderlich, um die Funktion von Survivin in jedem Zelltyp der Plazenta definieren zu kénnen. Es ist
verlockend, zu behaupten, dass Survivin vielfiltigen Rollen in der Plazenta Entwicklung im
Zusammenhang mit der Proliferation, Zellzyklus, Apoptose, Angiogenese und Invasion spielt.
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3.2.2.2. Pathogenese der Schwangerschaftsdiabetes

Schwangerschaftsdiabetes, auch als Gestationsdiabetes Mellitus (GDM) bezeichnet, ist eine
Fehlregulation des Glukosestoffwechsels, die mit kurz- und langfristigen Erkrankungen bei Mutter
und Nachkommen verbunden ist. Angesichts der klinischen und allgemeinen Gesundheit ist es von
groBter Bedeutung die molekulare Pathogenese von GDM zu erforschen. Im Moment werden Proben
GDM erkrankter Patientinnen und Kontrollen gesammelt um mittels Genexpressionsstudien die
Plazenten GDM erkrankter Frauen zu analysieren. Die deregulierten Gene sollen, unter
Beriicksichtigung klinischer Verlaufsdaten, im Anschluss weiter untersucht werden, vor allem um
einen Uberblick iiber die Vernetzung verschiedener Signalwege bei Schwangerschaftsdiabetes zu
erhalten.

3.2.2.3. Der Einfluss von Adipositas bei Praeklampsie, GDM und Brustkrebs

Miitterliche Adipositas ist oftmals assoziiert mit einer erhdhten Mortalitdt und Morbiditéit fiir Mutter
und Kind. Zu den prénatalen Risiken zdhlen GDM und Prieklampsie. Eine Adipositaserkrankung der
Mutter erhoht zudem das lebenslange Risiko der Nachkommen selbst an Adipositas oder dem
metabolischen Syndrom in der Kindheit oder Pubertdt zu erkranken. Bemerkenswert ist zudem, dass
Adipositas als negativer prognostischer Marker fiir Brustkrebs gilt und dass adipdse Frauen zum einen
eine vermehrte Beteiligung der Lymphknoten und zum anderen eine erhdhte Neigung zur Bildung
ferner Metastasen bei der Diagnose aufweisen. Aktuelle Studien weisen darauf hin, dass erhdhte
Entziindungsreaktionen, sowohl lokaler als auch systemischer Art, bei der Vermittlung nachteiliger
klinischer Ereignisse wiahrend der Schwangerschaft sowie bei Brustkrebs beteiligt sein konnen. Die
molekularen Mechanismen, die diesen Risiken zu Grunde liegen sind noch nicht vollstindig
verstanden. Aktuell werden Fettproben von Patientinnen mit Prieklampsie, GDM oder Brustkrebs
gesammelt, um diese in Hinblick auf Gen- und Proteinlevel zu untersuchen. Ausgehend von diesen
Daten soll unter der Verwendung von 2D und 3D Zellkulturmodellen untersucht werden, wie
Adipozyten Trophoblasten und Krebszellen beeinflussen.

3.2.2.4. Vorlauferzellen aus Muttermilch

Man geht davon aus, dass deregulierte Stammzellen bei der Pathogenese von Brustkrebs eine Rolle
spielen. In der Schwangerschaft verlduft die Differenzierung der Brustdriise durch asymmetrische
Teilung der Stammzellen, die als normalerweise ruhende Zellen auf eine Hormonstimulation
reagieren. Diese Prozesse sind im Menschen schlecht verstanden, da es schwierig ist Stammzellen aus
der Brust zu isolieren. Neuere Arbeiten berichten, dass eine Population von Zellen aus Muttermilch
die Fahigkeit zur Differenzierung und Proliferation in Brustzelllinien besitzt. Inspiriert durch diese
Entdeckung, wollen wir kldren, ob Stammzellen in der Muttermilch vorhanden sind und ob diese
Zellen in der Lage sind, sich in anderen Zelltypen zu entwickeln. Weiterhin werden wir den Einfluss
der Stammzellen auf die Brustzellen und auf das Babywachstum untersuchen. In diesem Jahr haben
wir verschiedene Methoden zur Isolierung und Charakterisierung der Stammzellen/Vorlauferzellen in
der Muttermilch festgelegt und wird die Arbeit im Jahr 2014 fortsetzen.

3.2.2.5. Mitotische Kinasen und die Inhibitoren in der Onkogenese

Unsere Arbeitsgruppe beschéftigt sich bereits seit mehreren Jahren mit der Aufklarung der Funktionen
von mitotischen Kinasen und ihren Inhibitoren in der Onkogenese. Im Besonderen Fokus stehen die
Polo-like Kinase 1 (Plk1) und Cyclin-abhiangige Kinase 1 (Cdkl1) und der Kinase-Inhibitor p21. Wir
studieren die Effekte der deregulierten Kinasen/Inhibitor auf Tumorzellen.

Als multifunktionales Molekiil spielt p21 mehrere wichtige Rollen in der Zellzyklusregulation,
Differenzierung, Apoptose, DNA-Reparatur, Seneszenz, Alterung und Stammzellen Neu-
programmierung. Die wichtige Rolle von p21 in der Interphase des Zellzyklus sind intensiv untersucht
worden. Die Funktion von p21 in der Mitose ist vorgeschlagen, aber nicht systematisch untersucht.
Wir zeigen, dass p21 ist reichlich in der Mitose und bindet und hemmt die Aktivitit der Cdk1/Cyclin
B1. Eine Depletion von p21 verldngert die Dauer der Mitose durch die Ausweitung der Metaphase,
Anaphase und Zytokinese. Die Aktivitit und Lokalisierung von Aurora B sind in den mitotischen
Zellen ohne p21 gestort. Dariiber hinaus begegneten HCT116 p21-/-, HeLa und Saos-2-Zellen ohne
p21 Probleme in der Chromosomensegregation und Zellteilung. Sanft Hemmung der mitotischen

- 123-



Kinase Cdkl oder Add- back des p21 rettet Segregation Defekt in HCT116 p21-/- Zellen. Unsere
Daten zeigen, dass p21 ist wichtig fiir eine Feinsteuerung der Cdk1 Aktivitit in der Mitose und seine
eigentliche Funktion ermoglicht eine glatte mitotischen Progression. Da p21 wird in der Mehrzahl der
Tumoren entweder durch den Verlust von Tumor-Suppressoren, wie p53, oder hyperaktive Onkogene
wie c-myc herunterreguliert, wirft diese Erkenntnis ein neues Licht auf die molekularen Mechanismen,
mit der p21 als Tumor-Suppressor funktioniert.

Dartiber hinaus, die richtige bi-Orientierung der Chromosomen ist fiir die genaue Verteilung der
Chromosomen in der Mitose kritisch. Ein wichtiger Regulator diesem Verfahren ist MCAK, ein
mitotischer assoziierten Kinesin. Wéhrend der Mitose sind die Aktivitit und Lokalisation von MCAK
durch mehrere mitotische Kinasen wie Plk1 und Aurora B reguliert. Unsere Daten zeigen, dass S621
in MCAK der C- terminalen Doméne ist die Haupte Phosphorylierungsstelle fiir Plkl. Diese
Phosphorylierung reguliert MCAK Stabilitdt, erleichtert die Anerkennung durch das
Ubiquitin/Proteasom-abhingige APC/C“*® Weg und fiihrt zu ihrer D-Box abhingigen Abbau in der
Mitose. Zusétzlich wird diese Phosphorylierung fiir die richtige Spindelanordnung und Chromosomen
Organisation wihrend der Mitose erforderlich. Stérende Phosphorylierung an S621 bewirkt
Spindelbildung Defekte und Chromosomenfehlstellungen. Diese Studie schldgt einen neuen
Mechanismus, mit dem Plkl MCAK in der Mitose kontrolliert. Diese Arbeit ist zu Oncogene
eingereicht worden und ist momentan untern Review Prozess.
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Zentrum fur Kinder- und Jugendmedizin
Geschiftsfiihrende Direktorin: Prof. Dr. Christine Freitag

Klinik fur Kinder- und Jugendmedizin
Direktor: Prof. Dr. med. Thomas Klingebiel

1. Medizinisches Leistungsangebot

Padiatrische Neurologie (Prof. Dr. M. Kieslich)

An elektrophysiologischen Methoden werden angeboten: EEG, evoziierte Potentiale (AEP, VEP, SEP,
MEP),  Polysomnographiec =~ und  Neurographie. = Schwerpunkte liegen im  Bereich
neurometabolischer/neurodegenerativer Erkrankungen sowie der Diagnostik und Betreuung von
Kindern mit Epilepsien, Hirntumoren, Schidelhirn-Verletzungen und Ataxia teleangiectasia. Der
Pédiatrischen Neurologie ist die Physiotherapie angeschlossen. Prof. Kieslich hat eine personliche
Ambulanzermichtigung. Der Bereich ist als Ausbildungszentrum fiir die volle Weiterbildung
Neuropédiatrie sowie fiir das EEG- und EP-Zertifikat der Deutschen Gesellschaft fiir Klinische
Neurophysiologie und das Epilepsiezertifikat der Deutschen Gesellschaft fiir Epileptologie anerkannt.
Dem Schwerpunktbereich angeschlossen ist der Funktionsbereich Pidiatrische Neuropsychologie (Fr.
Dipl.-Psych. Ruth Dewitz) und seit November 2010 eineMedizinische Kinderschutzambulanz (Dr. M.
Baz Bartels), in der bisher jihrlich bei ca. 200 Verdachtsfille bearbeitet werden. Ferner sind die
Ambulanzen fiir angeborene und erworbene Stoffwechselerkrankungen des Kindesalters mit Diabetes
mellitus (Dr. J. Herwig), das Metabolische Labor (Dr. A. Sewell) und der Bereich Pédiatrische
Endokrinologie (komm.) mit Sprechstunden fiir hormonelle Stérungen des Kindesalters (Dr. Paetow)
in den Schwerpunktbereich integriert. Assoziiert leitet Herr Prof. Dr. Kieslich seit April 2010 das
Hessische Kindervorsorgezentrum am Klinikum der Johann Wolfgang Goethe Universitdt Frankfurt
mit  den.  Projekten = bzw.  Bereichen  Hessisches  Kindersprachscreening  (KiSS),
Kindervorsorgeuntersuchungen (KVU) und Neugeborenenhodrscreening (NHS).

Schwerpunkt Pneumologie (Prof. Dr. med. S. Zielen)

Der Bereich Pidiatrische Pneumologie, Allergologie und Mukovizidose wird getragen von einer der
flihrenden Arbeitsgruppen in Deutschland zur Behandlung und Erforschung von akuten und
chronischen  Lungenerkrankungen  (Pneumonien, Asthma, Mukoviszidose, interstitielle
Lungenerkrankungen und Ataxie teleangiectasia (AT) bei Kindern und Jugendlichen. Ein
spezialisiertes Team aus Medizinern und Krankenschwestern betreut die Ambulanz und gleichzeitig
die pneumologische und infektiologische Station 32/5. Die entscheidende Anlaufstelle fiir stationdre
Einweisungen ist die pneumologische und allergologische Ambulanz (Erméchtigungs- Privat- und
Hochschulambulanz) mit tiber 6.000 Patientenkontakten pro Jahr. Als Alleinstellungsmerkmal hat
Frankfurt drei Expertisen: Frankfurt ist Mitglied des Europdischen CF Clinical Trial Networks. Dieses
Netzwerk besteht aus 18 europdischen Exzellenz-Zentren. Es werden 120 Kinder und Jugendliche mit
CF betreut. Pro Jahr erfolgen ca. 60 Behandlungen stationdr. Ein gemeinsames pédiatrisch-
internistisches Zentrum ,,Christiane Herzog Zentrum® wurde 2010 gegriindet. Frankfurt betreut 45
AT-Patienten (20 stationdre Aufnahmen/pro Jahr). Als einziges Zentrum in Deutschland bietet
Frankfurt ein pidiatrisches Arzteteam zur Versorgung von Betroffenen und deren Familien mit dieser
schweren genetischen Erkrankung an (http://www.info-at.de/). Im Rahmen des BMBF Projektes
,»GOLD.net* (Diffuse parenchymal lung diseases of neonates and children) sollen die Patienten
europaweit erfasst und in spezialisierten Zentren betreut werden. Das Allergologische Labor (Leiter
PD. Dr. R. Schubert) ist ein Speziallabor fiir padiatrische Allergie- und Immundiagnostik (u.a
Pneumokokken-AK). Ein Team aus Biologen und MTA’s bietet ein breites Leistungsspektrum an
automatisierter ~ Spezialdiagnostik ~ sowie  molekularbiologischen =~ Methoden,  komplexer
Zellkulturtechnik und Mausmodellen. Das Labor ist nach DIN EN ISO 15189 akkreditiert.

Padiatrische Gastroenterologie (Dr. J. Gerein, Dr. A. Lieb, kommiss. Prof. Dr. S. Zielen)
Der Ambulanzbereich und die Rdumlichkeiten der Endoskopie befinden sich im Haus 32.
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Schwerpunkt Neonatologie (Prof. Dr. R. SchldRer)

Die Neonatologie umfasst die Neugeborenenintensivstation (14-2) mit 10 Beatmungsplidtzen und die
Frith- und Neugeborenenstation (32-7) mit 18 Intensiviiberwachungsplitzen, sowie 4
Behandlungsplitze fiir kranke Neugeborene auf der Station 32-6. Zusammen mit dem Schwerpunkt
Geburtshilfe der Universititsfrauenklinik bildet die Neonatologie ein Perinatalzentrum der hochsten
Versorgungsstufe. Aulerdem betreibt sie einen Neugeborenennotarztdienst fiir nicht vorherzusehende
neonatologische Notfille in anderen Geburtskliniken. Die Vorsorgeuntersuchungen bei Neugeborenen
werden sowohl in der eigenen Geburtsklinik als auch im Krankenhaus Sachsenhausen von erfahrenen
Neonatologen durchgefiihrt. Schwerpunkte der klinischen Tétigkeit sind die Behandlung extrem
unreifer Frithgeborener und von Neugeborenen mit angeborenen Fehlbildungen. Wissenschaftlich-
klinische Schwerpunkte sind Diagnostik und Therapie von Zytomegalievirusinfektionen, Sepsis und
Schock im Neugeborenenalter und Gerinnungsstérungen.

Schwerpunkt Hamatologie/Onkologie und Hamostaseologie (Prof. Dr. Dirk Schwabe)

Der Schwerpunkt péadiatrische Hamatologie, Onkologie, Himostaseologie ist das fithrende Zentrum in
der Region Rhein-Main. Es erfiillt in allen Belangen die Qualitétskriterien, die der Gemeinsamen
Bundesausschuss fiir Zentren fiir pédiatrische Hédmatologie und Onkologie festgelegt hat. Der
Schwerpunkt ist fiir Diagnostik und Therapie aller himatologischen und onkologischen Erkrankungen
des Kindes- und Jugendalters zustindig (angeborene und erworbene Defekte der Blutbildung,
angeborene und erworbene  Storungen der Blutgerinnung, Immundefekte, bdsartige
Systemerkrankungen und solide Tumoren) und verfiigt {iber zwei Bettenstationen, eine Tagesstation
und mehrere Ambulanzen. Besondere Sprechstunden gibt es fiir Patienten mit onkologischen
Erkrankungen, Gerinnungsstdrungen, chronische Andmien insbesondere Thalassdmien und
Sichelzellandmien, sowie flir Kinder mit angeborenen und erworbenen Immundefekten (incl. AIDS).
Die Klinik ist in allen diesen Bereichen in prospektive, iiberwiegend multizentrisch organisierte
Therapiestudien eingebunden. Seit dem Jahr 2004 liegt ein Zertifikat nach DIN EN ISO 9001: 2000
(Zertifikat Nr 303240 QM) fiir den Bereich Patientenversorgung, Laboratorien und Lehre und
Forschung vor.

Die Gerinnungsambulanz betreut {berwiegend Patienten mit angeborenen und erworbenen
Blutgerinnungsstorungen, insbesondere Patienten mit Hadmophilie und Thrombosen/Infarkten.
Schwerpunkt der klinischen Forschung im Bereich der Hémophilie stellt die Erforschung der
Entwicklung und Elimination von neutralisierenden Antikorpern (Hemmkorper) dar. In einer
multizentrischen Studie (ObsITI) wurden weltweit bereits iber 100 Hemmkéorperpatienten rekrutiert.
Weitere Studien untersuchen Arthropathie, Therapiecompliance und Therapiesicherheit- und
Effektivitit bei Himophiliepatienten. Auch zahlreiche Studien zur Zulassung neuer Medikamente zur
Behandlung der Hamophilie und des von Willebrand-Syndroms werden durchgefiihrt. Ein weiterer
Schwerpunkt stellt die Untersuchung von thromboseauslosenden Faktoren im Kindesalter sowie die
akute und langfristige Behandlung dar.Des Weiteren betreut die Ambulanz Patienten mit hereditdrem
und/oder erworbenen Angioddem (HAE). Eine Multicenterstudie Studie zur Heimselbstbehandlung
des HAE wird derzeit initiiert, eine zur Lebensqualitdt ist aktiv. Eine Phase I- Studie mit einem
zugelassenen Therapeutikum befindet sich in Durchfithrung.

Schwerpunkt Stammzelltransplantation und Immunologie, Prof. Dr. Peter Bader

In dem Stammzelltransplantationszentrum werden sédmtliche modernen Transplantationsverfahren
eingesetzt und pro Jahr mehr als 50 allogene und autologe Transplantationen durchgefiihrt. Es werden
sowohl maligne als auch nicht maligne Erkrankungen durch Transplantation hidmatopoetischer
Stammzellen behandelt. Neben den gingigen Transplantationsverfahren (Geschwister- und
Fremdspender-Transplantation) werden haploidentische Stammzelltransplantationen durchgefiihrt. Der
Bereich Stammzelltransplantation ist zertifiziert nach JACIE. Die Immundefekt-Ambulanz behandelt
Patienten mit angeborenen und erworbenen Immundefekten und wurde zu einem von mittlerweile 50
Jeffrey Modell Zentren weltweit ernannt.

Die Laboratorien fiir Himatologie, Himostaseologie, Molekulargenetik und Stammzellimmunologie
sind durch die DAKKS akkreditiert.
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Der psychosoziale Dienst besteht aus einem Psychologen, Erziehern, einer Musiktherapeutin und
Sozialarbeitern. Diese Mitarbeiter werden zu einem wesentlichen Anteil aus Drittmitteln finanziert.
Der Verein "Hilfe fiir krebskranke Kinder Frankfurt e.V." ist der wichtigste Partner auBerhalb des
Universitétsklinikums. Der Verein hat vor Jahren ein Familienhaus in unmittelbarer Nahe der Klinik
gebaut, das den Angehorigen der stationdren Patienten aber auch ambulanten und tagesstationiren
Patienten, die nicht tdglich von zuhause anreisen konnen, zur Verfiigung steht.

Schwerpunkt Kinderkardiologie im Rahmen des Hessischen Kinderherzzentrums (Prof. D.
Schranz)

Angeboten wird das komplette Spektrum der nichtinvasiven und invasiven kinderkardiologischen
Diagnostik, sowie die konservative, interventionelle und operative Behandlung angeborener und
erworbener Herz-Kreislauferkrankungen im Kindes- und Jugendalter.

Ein besonderer Schwerpunkt liegt in der modernen echokardiographischen Diagnostik sowie in
interventionellen Kathetertechniken. Zudem ist eine moderne sportirztliche Leistungsdiagnostik
insbesondere unter Zuhilfenahme der Ergometrie, Spiroergometric und Kipptischuntersuchung
etabliert worden, so dass auch hier ein Schwerpunkt in der Langzeitbetreuung von Patienten mit
angeborenen Herzfehlern gegeben ist.

Die Betreuung Erwachsener mit angeborenen Herzfehlern (EMAH-Patienten) erfolgt multidisziplinédre
und insbesondere gemeinsam mit der Medizinischen Klinik I'V.

Des Weiteren besteht eine enge Zusammenarbeit mit dem Zentrum fiir Radiologie bei der
Durchfiihrung der nicht intinvasiven Techniken der kardialen Bildgebung, insbesondere der kardialen
MRT-Untersuchung.

Die Gesamtzahl der Herzkatheteruntersuchungen ist seit der Etablierung des Hessischen
Kinderherzzentrums deutlich gestiegen. Die Zahl der Herzkatheteruntersuchungen lag im vergangenen
Jahr bei 112 incl. 84 Interventionen.

2. Lehre
Siehe Vorlesungsverzeichnis

Die Mitarbeiter der Klinik sind beteiligt am allgemeinen klinischen Untersuchungskurs fiir
Kinderheilkunde, am Praktikum fiir Kinderheilkunde, an der Vorlesung fiir das Fach Kinder- und
Jugendmedizin, an der Einflihrung in die klinische Medizin sowie am Praktikum der speziellen
Pharmakologie. Dariiber hinaus werden Doktorandenseminare, klinische Visiten fiir Arzte im
Praktikum sowie im Praktischen Jahr angeboten. Im Kurs "selbstéindiges wissenschaftliches Arbeiten”
werden den Studenten Anleitungen zur Durchfithrung einer Doktorarbeit gegeben und Grundlagen in
immunologischen und molekularbiologischen Techniken vermittelt. Im Rahmen der Vorlesungen
Immunhématologie und Immunpharmakologie werden Grundlagen der zelluldren Immuntherapie und
die Immunbiologie der verschiedenen Immunzellen gelehrt.

Die Klinik fiir Kinder- und Jugendmedizin hat als eine der ersten Kliniken am Fachbereich das
Praktikum der Kinderheilkunde als Blockpraktikum organisiert. Angeboten wird eine Kombination
aus praktischer Titigkeit auf der Station, Fallseminaren und Bearbeitung von Paper-Cases.
Abgeschlossen wird das Praktikum mit einer OSCE-Priifung.

Lehrbeteiligung an der Hauptvorlesung Pédiatrie, am Praktikum der Kinderheilkunde, sowie am
UKLIF Péadiatrie, Notfall-Seminar, Fortbildungsveranstaltungen im KKJM, gemeinsame
sportmedizinische Vorlesungen (Wahlpflichtfach) mit dem Institut fiir Sportmedizin und der
Medizinischen Klinik I'V.

3.1 Forschungsschwerpunkte

Arbeitsgruppe Prof. Klingebiel:

Prof. Klingebiel ist gemeinsam mit Prof. Koscielniak (Stuttgart) Leiter der kooperativen
Weichteilsarkomstudiengruppe (CWS) der Gesellschaft fiir Padiatrische Onkologie u. Himatologie.
Arbeitsgruppe Prof. SchlRRer

Die Forschungsschwerpunkte in der Neonatologie sind Energieverbrauch und Erndhrung von
Frithgeborenen, die Entwicklung des Immunsystems in der frithen Postnatalperiode, und der Einfluss
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der Sepsis auf Mikrozirkulation und Blutgerinnung. Die Minimierung des Energieverbrauchs von
Frithgeborenen, die schwer zu erndhren sind, ist ein wichtiges Behandlungsziel. Wir untersuchen,
welche Beatmungsformen die Atemarbeit am bestenverringern und ob Schmerztherapie den
Energieverbrauch reduzieren kann. Frithgeborene werden Monate zu friih Umwelteinfliissen
ausgesetzt. Wir untersuchen, ob dies die Entwicklung der Abwehrzellen und des immunologischen
Gedéchtnisses beschleunigt. Die Sepsis fiithrt zu Stérungen der Organdurchblutung. Wir untersuchen
die Therapien der Sepsis im Tierversuch, um die Mikrozirkulationstérungen des Darms und die
Blutgerinnungsstérungen zu verhindern.

Arbeitsgruppe Prof. Bader

Die Weiterentwicklung der haploidentischen Transplantationsverfahren, bei denen Eltern als
Stammzellspender eingesetzt werden, stellt einen wesentlichen Forschungsschwerpunkt dar. Daneben
kommt der Generierung, Bearbeitung und Charakterisierung von Stammzellen zum Einsatz bei allen
erforderlichen Transplantationsformen besondere Aufmerksamkeit zu. Weiterhin setzt sich dieser
Schwerpunkt mit der Frage des Wiederauftretens der Grunderkrankung nach allogener SZT
auseinander. Rezidiv-Friihwarnsignale werden untersucht und spezifiziert, um eine daran angepasste
priaventive Immuntherapie durch zelluldre Effektorzellgaben zu optimieren (Forderungen durch die
Deutsche Krebshilfe, Deutsche Jose Carreras Leukidmie-Stiftung). Die Charakterisierung,
Identifizierung u. Differenzierung von mesenchymalen Stammzellen stellen einen weiteren
Schwerpunkt dar. Durch Untersuchungen zur klinischen Expansion dieser mesenchymalen
Stammzellen ist es gelungen, die Grundlagen fiir deren klinischen Einsatz zu schaffen und den Autbau
einer mesenchymalen Stammzellbank zu beginnen (gefordert von der Wilhelm-Sander-Stiftung,
Robert-Pfleger-Stiftung, Else- Kroner-Fresenius-Stiftung, Deutsche Knochenmarkspenderdatei). Im
Rahmen eines Kooperationsprojektes mit Prof. Wels aus dem Georg-Speyer-Haus werden zellulédre
Therapieformen zur Behandlung des alveoldren Rhabdomyosarkoms im Kindes- u. Jugendalter
erarbeitet. Hier sollen WTl1-spezifische T-Zellen generiert werden u. zunéchst in vitro u. im
Mausmodell auf ihre Effektivitdt untersucht werden. Dariiber hinaus werden mehrere Projekte zur
Generierung von chimiren Antigenrezeptor-transduzierten zytotoxischen Killerzellen bearbeitet. Ein
weiterer Forschungsschwerpunkt der Arbeitsgruppe stellt die klinische Applikation von
zytokininduzierten Killerzellen (CIK) dar. Diese Arbeiten werden durch das Land Hessen im Rahmen
des LOEWE Zentrums Zell- und Gentherapie gefordert.

Den Einfluss von Bewegungstherapie auf die Erholung nach Stammzelltransplantation untersuchen
wir in Kooperation mit Prof. Banzer, Institut fiir Sportwissenschaften. Dieses Projekt wird durch die
Jose Carreras Stiftung gefordert. In einer europaweiten multizentrischen prospektiven
Transplantationssstudie (ALL SCT ped FORUM) zur Therapie und Therapie-Optimierung von
Kindern mit akuter lymphatischer, hat Prof. Bader die nationale Koordination iibernommen.

In den Labors fiir Stammzelltransplantation (SZT) liegt der Schwerpunkt auf der Herstellung von
Zellpraparaten fiir die autologe und allogene SZT unter good manufacturing practice (GMP)—
Bedingungen in den Reinrdumen des Blutspendedienstes. Dies betrifft die immuno-magnetische
Aufreinigung und Qualitdtskontrolle von Stammzellpréparaten und zelluldiren Immuntherapien (z.B.
Selektion und Expansion von Natiirlichen Killer Zellen), aber auch die Entwicklung und Optimierung
neuer Methoden fiir die tranlationale Medizin. Ein weiteres Aufgabenfeld ist die komplexe Diagnostik
maligner Erkrankungen (Leukémien, Tumoren) und von Immundefekten sowie die Uberwachung von
Patienten nach SZT mittels Durchflulzytometrie.

Arbeitsgruppe Prof. Lehrnbecher

Ein Forschungsschwerpunkt liegt auf der Diagnostik u. Therapie v. infektiosen Komplikationen bei
Patienten mit Krebserkrankungen. Weiterhin wird der Einfluss genetischer Faktoren auf Haufigkeit
und Schwere einer Infektion bei AML-Patienten untersucht (gefordert Deutsche Krebshilfe e.V.,
Kooperation mit der COG Studiengruppe, gefordert durch das NIH). Ein weiterer Schwerpunkt sind
die Abwehrmechanismen gegen Pilze. Hier stehen Untersuchungen zu Interaktionen von
antigenspezifischen T-Zellen (gefordert durch die Else Kroner Fresenius Stiftung/Adolf Messer
Stiftung) sowie von NK-Zellen (gefordert durch die Madeleine Schickedanz Stiftung) mit
unterschiedlichen Pilzspezies. Eine Zelltherapie mit antigenspezifischen T-Zellen gegen verschiedene
Pilze wie Aspergillus spp. und Candida spp. wird entwickelt (gefordert durch die DLFH). In
Kooperation mit der AG Kohl wird die Immunrekonstitution des sich neu generierenden
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Immunsystems nach allogener SZT charakterisiert und der Zusammenhang zwischen der Schnelligkeit
der Immunrekonstitution der verschiedenen Immunzellen u. dem Auftreten einer Infektion o. eines
Rezidivs n. SZT mittels Multivarianzanalyse untersucht.

Arbeitsgruppe Dr. Heller

Schwerpunkt der klinischen Forschung im Bereich der Hémophilie stellt die Erforschung der
Entwicklung und Elimination von neutralisierenden Antikérpern (Hemmkorper) dar. In einer
multizentrischen Studie (ObsITI) wurden weltweit bereits iiber 100 Hemmkorperpatienten rekrutiert.
Weitere Studien untersuchen Arthropathie, Therapiecompliance und Therapiesicherheit- und
Effektivitdt bei Himophiliepatienten. Auch zahlreiche Studien zur Zulassung neuer Medikamente zur
Behandlung der Hdmophilie und des von Willebrand-Syndroms werden durchgefiihrt. Untersucht wird
die Humorahle Immunantwort bei Autoimmunerkrankungen wie der erworbenen Hamophilie o. der
rheumatoiden Arthritis in Kooperation mit der Monash University, Australien u. dem Karolinska
Institute, Schweden. Ein weiterer Schwerpunkt stellt die Untersuchung von thromboseauslosenden
Faktoren im Kindesalter sowie die akute und langfristige Behandlung dar.

Die AG beteiligt sich an internationalen multizentrischen Studien zur HIV-Infektion im Kindesalter,
fiihrt eigene Studien zur Immunologie und zur Pharmakologie der antiretroviralen Therapie bei
Kindern und Jugendlichen durch und arbeitet mit im Kompetenznetzes HIV/AIDS im Rahmen des
Kindermoduls. Die nationalen Studienaktivitdten des européischen Studiennetzwerkes PENTA werden
koordiniert u. geleitet.

Eine Multicenterstudie Studie zur Heimselbstbehandlung des HAE wird derzeit initiiert, eine zur
Lebensqualitdt ist aktiv. Eine Phase I- Studie mit einem zugelassenen Therapeutikum befindet sich in
Durchfiihrung. Eine Studie zur 6konomischen und humanistischer Belastung durch HAE wird derzeit
initiiert. An einer Studie zur Zulassung der Heimselbstbehandlung mit einem anderen zugelassenen
Préaparat wurde teilgenommen.

Die Immundefektambulanz wurde zu einem von mittlerweile 50 Jeffrey Modell Zentren weltweit
ernannt.

Arbeitsgruppe PD Dr. Schubert

Die Arbeitsgruppe beschiftigt sich mit der Untersuchung der molekularen und zelluldren Abléufe der
Pathogenese von chronischen Lungenerkrankungen (z.B. Asthma, Allergie, Bronchiolitis obliterans,
Mukoviszidose, Ataxia teleangiectasia). Ein Forschungsschwerpunkt liegt hierbei bei dem genetischen
Instabilitditssyndrom  Ataxia  teleangiectasia ~ (A-T), charakterisiert durch  progressive
Neurodegeneration, Immundefizienz, schwere bronchiale Komplikationen und erhéhtem Risiko fiir
Malignome. Die Knochenmarkstransplantation (KMT) bietet eine vielversprechende Therapieoption,
allerdings ist durch die fehlende DNA-Integritit besondere Vorsicht bei der Standardkonditionierung
geboten. Der Focus der Untersuchungen ist deshalb auf die Konditionierungsstrategie und die KMT
sowie deren Wirkung auf den Immundefekt und das Tumorwachstum im Atm Knock-out Mausmodell
gerichtet (Loewe-Initiative). In Kooperation mit dem Max-Planck-Institut fiir Herz and
Lungenforschung (Prof. Braun) wird zusitzlich die Wirkung der Transplantation auf die Lunge
untersucht. Ein weiterer Schwerpunkt ist die Bronchiolitis obliterans. Gefordert von der ,,Stiftung
Starke Lunge* stehen hierbei die immunologische und inflammatorische Charakterisierung dieser
chronischen Erkrankung der Lunge im Vordergrund.
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Klinik  flir  Psychiatrie, Psychosomatik  und

Psychotherapie des Kindes- und Jugendalters
Direktor: Prof. Dr. med. Christine Margarete Freitag

1. Medizinisches Leistungsangebot

Die Klinik fiir Psychiatrie, Psychosomatik und Psychotherapie des Kindes- und Jugendalters am
Klinikum der Goethe-Universitdt Frankfurt am Main hat als erste universitdre und zugleich zweite
kinder- und jugendpsychiatrische Klinik in Deutschland ein Qualititsmanagementsystem eingefiihrt.
Das entsprechende Zertifikat wurde im Juli 2004 von der DQS (Deutsche Gesellschaft zur
Zertifizierung von Managementsystemen) iiberreicht. Das Qualititsmanagementsystem entspricht den
Forderungen der Norm DIN EN ISO 9001: 2008.

Die Klinik ist in die kinder- und jugendpsychiatrische Pflichtversorgung fiir die Stadt Frankfurt am
Main eingebunden. Daneben bietet sie ein breites ambulantes und stationdres Angebot fiir die akute
sowie die langfristige Behandlung von Kindern und Jugendlichen mit psychischen Stérungen und
ihren Familien.

Die Klinik bietet folgende Behandlungsmoglichkeiten:

= ambulante Diagnostik, Beratung und Therapie im Rahmen der Institutsambulanz: Abdeckung des
gesamten Spektrums kinder- und jugendpsychiatrischer und -psychosomatischer Krankheitsbilder

= Spezialsprechstunden der Institutsambulanz: Autistische Storungen, Aggressive
Verhaltensstorungen, Aufmerksamkeitsdefizit/Hyperaktivititsstorung, Angst- und depressive
Storungen, elektiver Mutismus, Geschlechtsidentitdtsstorungen, psychische Stérungen und
Verhaltensauffilligkeiten im Sduglings- und Kleinkindalter

= Autismustherapie- und Forschungszentrum

= Station 93-1 mit 16 Betten fiir vollstationére jugendpsychiatrische Behandlung.

= Station 92-1 mit 10 Betten fiir vollstationédre jugendpsychiatrische Behandlung.

= Station 92-2 mit 10 Betten fiir vollstationédre kinderpsychiatrische Behandlung.

= Station 92-3 mit 10 Betten fiir vollstationére akute psychiatrische Behandlung.

= Station 92-4 Tagesklinische Behandlungseinheit mit 10 Plitzen fiir Kinder bis ca. 10 Jahre

= Station 92-5 Tagesklinische Behandlungseinheit mit 15 Plédtzen fiir Jugendliche ab ca. 11 Jahren.

Im Regelfall werden alle Patient/innen zundchst ambulant vorgestellt und eingehend kinder- und
jugendpsychiatrisch ~ untersucht  (einschlieBlich  einer  internistisch-neurologischen  und
testpsychologischen Untersuchung). Auf der Grundlage dieser Diagnostik wird die spezifische
Behandlung geplant, die entweder ambulant, stationér oder im tagesklinischen Setting erfolgen kann.
Diagnostik und Therapie erfolgen immer auf dem aktuellen Stand der Forschung und orientieren sich
an empirisch untersuchten Therapieverfahren.
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Besondere Schwerpunkte der ambulanten Arbeit liegen in stdrungsspezifischen Gruppentherapien,
Elterntrainings, kognitiv-verhaltenstherapeutischen Behandlungsmethoden sowie in der Friihtherapie
von autistischen, oppositionellen und emotionalen Verhaltensstorungen. Schwerpunkte der stationdren
sowie teilstationdren Therapie sind die multimodale Behandlung von Essstérungen, Angst- und
depressiven Storungen, Zwangsstorungen, des elektiven Mutismus’, emotional instabiler und
externalisierender Verhaltensstorungen sowie psychotischen Erkrankungen.

Die Zusammenarbeit mit komplementiren Einrichtungen wird durch den Sozialdienst koordiniert. Zu
zahlreichen Wohngruppen Dbesteht ein bereits langjéhriger Kontakt. Familienhilfe- und
Unterbringungsmalinahmen werden in enger Koordination mit den regionalen und iiberregionalen
Leistungstriagern (v. a. den jeweils zustdndigen Jugenddmtern) durchgefiihrt. Es besteht eine sehr enge
Zusammenarbeit mit der Heinrich-Hoffmann-Schule fiir Kranke.

2. Lehre

= Siehe Vorlesungsverzeichnis (Vorlesung und Seminar Kinder- und Jugendpsychiatrie, regelmaBiges
Doktorandenkolloquium / Forschungsbesprechung)

= sowie Homepage (Klinikinterne Weiterbildung und Praktika:
http://www.kgu.de/fachkliniken/zentrum-fuer-kinder-und-jugendmedizin/psychiatrie-
psychosomatik-und-psychotherapie-des-kindes-und-jugendalters/Iehre.html.)

= [ehrbeauftragte: Dr. Eftichia Duketis

= EEG-Weiterbildung: Prof. Dr. Michael Siniatchkin

= Facharztweiterbildung: Prof. Dr. Christine M. Freitag, alle é&rztlich-psychologischen
Mitarbeiter/innen des Hauses

= Journal-Club: Dr. Christina Schwenck, alle drztlich-psychologischen Mitarbeiter/innen des Hauses

= Fallvorstellung, Klassifikation und Therapieverlauf: Dr. Anke Beyer, alle drztlich-psychologischen
Mitarbeiter/innen des Hauses

= Famulaturen und Praktisches Jahr: Dr. Johanna Gottig

= Forschungs- und klinische Praktika fiir Psycholog/innen: Dr. Christina Schwenck, Dr. Anke Beyer

= Forschungspraktika flir Biolog/innen, Chemiker/innen, Biochemiker/innen: Dr. Andreas
Chiocchetti, Dr. Regina Waltes

3. Forschung

Die Forschungstitigkeiten der Klinik fiir Psychiatrie, Psychosomatik und Psychotherapie des Kindes-
und Jugendalters sind im Folgenden nach Krankheitsbildern orientiert aufgefiihrt. Die Forschung ist
einerseits grundlagenwissenschaftlich orientiert, nimmt andererseits aber auch wesentliche klinische
Fragestellungen auf und wirkt sich so unmittelbar auch auf die Behandlungspraxis aus.

Laborausstattung

Molekulargenetisches Labor

Die Klinik verfiigt iiber ein eigenes molekulargenetisches Labor, in dem DNA-Extraktion,
Genotypisierung und funktionelle Untersuchungen von genetischen Varianten durchgefiihrt werden.
Das molekulargenetische Labor ist mit mehreren Thermocyclern, einem Real-time PCR Gerét sowie
einem Alphalmager Dokumentations- und Analysesystem ausgestattet. Neben der Standardausstattung
fiir gentechnische Arbeiten steht auch ein Luminometer zur Analyse von Promotor-gesteuerter
Genexpression zur Verfiigung. In Kooperation mit anderen Labors des Klinikums konnen neben
Sequenzanalysen auch Studien an zelluliren Modellen fiir molekulare und zellbiologische
Untersuchungen durchgefiihrt werden. Hierbei liegt der Schwerpunkt vor allem in der funktionellen
Charakterisierung von genetischen Varianten auf Gen- und Protein-Expressionsebene.

Neurophysiologisches Labor

Die Klinik verfiigt liber ein eigenes neurophysiologisches Labor mit guter Ausstattung: 64-Kanal TMS
und MR-kompatibles EEG System (BrainAmp MR plus, BrainProducts), 128-Kanal EEG System
(EGI Electrical Geodesics Co.), flexible dquidistante Spezial-Elektrodenhauben (FMS) und 128-Kanal
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Elektrodennetze in verschiedenen GroBen, bipolarer MR-kompatibler Zusatzverstirker fiir EKG, EMG
und Hautleitwiderstand, Digitalisierungsanlage Zebris (auch fiir Neuronavigation geeignet) etc.,
Software: Brain Vision Recorder / Analyzer Aufzeichnungs- und Auswertesoftware, BESA
Quellenanalysesoftware, BrainVoyager MR-Analysesoftware, Matlab, Signal Analysesoftware,
Presentation, SuperLab und Neuroscan Stim Préasentationssoftware.

Transkranielle Magnetstimulation: MagVenture mit Achter- und Rundspulen fiir Einzelpuls- und
repetitive transkranielle Magnetstimulation.

Transkranielle Gleichstromstimulation: bipolarer transkranieller Gleichstromstimulator (Schneider
Electronics Co.).

Ein 32-Kanal EEG-Gerit fiir Neurofeedback (NeuroConn GmbH, Illmenau).

Untersuchungseinheit fiir Wahrnehmungsexperimente wie Motion- und Tilt-Aftereffekt, visuelle
Maskierung.

Bildgebungsstudien (fMRT, sMRT, DTI, MEG) werden in Kooperation mit dem Brain Imaging
Center (http://www.bic.uni-frankfurt.de) durchgefiihrt.

3.1 Forschungsschwerpunkte
Autismus-Spektrum-Stérungen (ASD)

1. Genetik

Die Klinik fiir Psychiatrie, Psychosomatik und Psychotherapie des Kindes- und Jugendalters in
Frankfurt am Main forscht seit langer Zeit zu den genetischen Grundlagen autistischer Stérungen
(ASD). Die Klinik ist Mitglied des International Molecular Genetic Study of Autism Consortium
(IMGSAC, http://www.well.ox.ac.uk/monaco/autism/IMGSAC.shtml) sowie des Autism Genome
Projects (AGP, http://www.autismgenome.org), des TASC-Projektes (http://www.medicine.tcd.ie/
neuropsychiatric-genetics/autism/tasc.php), des Autism Sequencing Consortiums (ASC) und des
Psychiatric Genomics Consortium (PGC, https://www.med.unc.edu/pgc). In unserer Klinik konnten in
den letzten Jahren iiber 1000 Familien mit mindestens einem autistischen Kind in genetische Studien
aufgenommen werden.

Aktuell besteht eine 3-Jahres-Forderung iiber die EU sowie durch Landesmittel im Rahmen des
Neuronale Koordination Forschungsschwerpunktes Frankfurt (NeFF).

Verantwortliche Mitarbeiter/innen: Prof. Dr. C. Freitag, Dr. E. Duketis, Dr. T. Jarczok, Dr. A.
Chiocchetti, Dr. R. Waltes, Doktoranden und Diplomanden

2. Neurophysiologie

Die beiden Krankheitsbilder ASD und ADHS werden vergleichend beziiglich der Féhigkeit,
Emotionen zu verarbeiten, untersucht. Zusétzlich wird die Ausbreitung der TMS-induzierten
neuronalen Erregung vergleichend untersucht. Das Projekt wird durch Landesmittel im Rahmen des
Neuronale Koordination Forschungsschwerpunktes Frankfurt (NeFF) gefordert.

Das Ziel der Untersuchungen ist die Differenzierung der beiden phénotypisch iiberlappenden
Krankheitsbilder auf neurophysiologischer Ebene.

Verantwortliche Mitarbeiter/innen: Prof. Dr. Bender, Dr. T. Jarczok, Doktoranden und Diplomanden

3. Bildgebung

Studie "DTI und Kortexstirke bei ASD und ADHD": In dieser strukturellen MR-Bildgebungsstudie
werden die Krankheitsbilder ADHD und ASD vergleichend untersucht. Ziel der Untersuchungen ist
die Differenzierung beider phéanotypisch iiberlappenden Krankheitsbilder auf hirnstruktureller Ebene.
Zum einen sollen morphologische Korrelate krankheitsspezifischer Defizite in exekutiven Funktionen,
Imitation und Motorik identifiziert werden. Zum anderen soll ein Zusammenhang zwischen
dopaminergen Kandidatengenen und neuronaler Reifung gepriift werden.

Verantwortliche Mitarbeiter/innen: Prof. Dr. C. Freitag, Prof. Dr. M. Siniatchkin, Dr. D. Radeloff,
Doktoranden und Diplomanden
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THOMAS-Studie: Vergleich der neuronalen Aktivierung anhand eines
Gesichtserkennungsparadigmas sowie eines  Spiegelneuronenparadigmas zwischen jungen
Erwachsenen mit Autistischer Stérung und Schizophrenie; vergleich struktureller Gehirnunterschiede
zwischen den Gruppen.

Verantwortliche Mitarbeiter/innen: Prof. Dr. C. Freitag, Dr. A. Ciaramidaro, Dr. S. Schlitt, D. Hainz
Kooperation: Prof. Dr. S. Bolte (Stockholm), Prof. Dr. Dr. H. Walter (Berlin)

(s. weiterhin unter Stérung des Sozialverhaltens)

4. Neuropsychologie

Differentialdiagnostisch werden Kinder und Jugendliche mit ADHS und/oder Autistischer Stérung
beziiglich ihrer Aufmerksamkeitsfunktionen untersucht.

Verantwortliche Mitarbeiter/innen: Prof. Dr. C. Freitag, E. Westerwald

5. Diagnostik

Ziel dieser Studie ist es, die "Skala zur Erfassung sozialer Reaktivitdt" (SRS) als explizites
diagnostisches Instrument zur Erfassung von Autismus-Spektrum-Storungen einer Evaluation im
Hinblick auf seine differentialdiagnostische Effektivitit im Vergleich mit Kindern und Jugendlichen
mit einer Storung des Sozialverhaltens zu unterziehen.

Verantwortliche Mitarbeiter/innen: Prof. Dr. C. Freitag, H. Cholemkery

6. Therapieevaluation / Psychotherapiestudien

Gruppentherapien sind bei Kindern und Jugendlichen mit hochfunktionalen Autistischen Stérungen als
Psychotherapie der Wahl empfohlen. An der Klinik wird federfithrend die Multizentrische
Psychotherapiestudie: "Randomized multi-centre controlled trial of group-based social skills training
in children and adolescents with High-functioning Autism Spectrum Disorder" (Randomisiert-
kontrollierte Multizenterstudie eines gruppenbasierten sozialen Kompetenztrainings fiir Kinder und
Jugendliche mit Hochfunktionalen Autismus-Spektrum Storung) durchgefiihrt. Weitere Zentren:
Aachen, Homburg, Mannheim, Koln, Wiirzburg), DFG-Foérderung (FR 2069/2-1).

Die Autismus-spezifische Frithforderung bei Vorschulkindern mit Autismus-Spektrum Stdrung
(Frankfurter Friihinterventionsprogramm fiir Autismus-Spektrum-Stérung FFIP-A) wird sowohl im
pra-post Design als auch anhand einer kontrollierten Studie evaluiert, um anhand dieser Pilotstudie die
EffektgroBe zu schitzen, die dann Grundlage fiir eine grof3e, randomisiert-kontrollierte Studie werden
kann.

Weiterhin wird ein Elterntraining fiir die Eltern autistischer Kinder im Rahmen eines multiple-
Baseline prid-post-Designs evaluiert.

Verantwortliche Mitarbeiter/innen: Prof. Dr. C. Freitag, H. Cholemkery-Musch, L. Elsuni, E.
Westerwald, A. Kroger; fiir die Evaluation der Frithforderung zusitzlich: J. Kitzerow, C. Wilker, J.
Valerian, K. Teufel, Praktikanten; Evaluation des Elterntrainings: J. Kitzerow, Dr. S. Schlitt, K.
Berndt, Dr. C. Schwenck

3.2. Forschungsprojekte
Aufmerksamkeitsdefizit/Hyperaktivitatsstorung

1. Genetik

Die Klinik fiir Psychiatrie, Psychosomatik und Psychotherapie des Kindes- und Jugendalters in
Frankfurt am Main forscht in der Fortsetzung von Homburger Projekten an der Genetik von
Aufmerksamkeitsdefizit/Hyperaktivititsstorung. Die Klinik ist Mitglied in bei der IMAGE II-Studie
(International Multicenter ADHD Genetik study 1II), in der IMpACT-Gruppe (International
Multicentre Persistent ADHD Genetics CollaboraTion) und im Psychiatric Genomics Consortium
(PGC, https://www.med.unc.edu/pgc).

Verantwortliche Mitarbeiter/innen: Prof. Dr. C. Freitag, Dr. A.G. Chiocchetti, Dr. R. Waltes,
Doktoranden, Diplomanden
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In einem Projekt zur Gen-Umwelt-Interaktion bei ADHS werden biologische und psychosoziale
Einflussfaktoren auf die Impulsivitdt bei Kindern mit ADHS untersucht. Das Forschungsprojekt "Gene
by Environment Interactions on Decision Making in Children with different ADHD Symptoms"
(GIDeCA) wird in Zusammenarbeit mit dem IDeA-Zentrum durchgefiihrt und auch von dort
gefordert.

Verantwortliche Mitarbeiter/innen: Dr. C. Schwenck, Dr. A. Chiocchetti, Prof. Dr. C. Freitag,
Doktoranden

2. Neurophysiologie

(siehe auch oben unter Autismus-Spektrum Stdrungen)

Die Verhaltensvariabilitit bei ADHS wird mittels Magnetenzephalographie untersucht. Die zentrale
Fragestellung beschéiftigt sich mit neurophysiologischen Mechanismen der Fehlerdetektion und
Leistungsoptimierung. Bei Kindern mit ADHS sind die Mechanismen der Fehlerdetektion defizient.
Dieses Defizit geht wahrscheinlich auf eine mangelhafte Aktivierung und Konnektivitét in neuronalen
Netzwerken der Leistungsregulation zurtick.

Verantwortliche Mitarbeiter: Prof. Dr. M. Siniatchkin, Dr. V. Moliadze

3. Bildgebung
(siche oben unter Autismus-Spektrum Stdrungen)

4. Neuropsychologie
(siehe oben unter Autismus-Spektrum Storungen)

5. Therapiestudie

In der DFG-geforderten Multicenterstudie wird die Wirksamkeit von EEG- und EMG-Feedback in der
Behandlung von Patienten mit ADHS verglichen, mit dem Ziel die spezifischen Effekte von
Neurofeedback zu untersuchen.

Verantwortliche Mitarbeiterinnen: Y. Zenglein, S. Beuth, Prof. Dr. C. Freitag

Kooperation: Prof. Dr. M. Holtmann (Bochum)

6. Diagnostik

Im Rahmen einer Profilanalyse psychopathologischer Auffalligkeiten bei Kindern mit ADHS werden
distinkte Subtypen identifiziert und hinsichtlich unterschiedlicher psychosozialer Risikofaktoren
beschrieben.

Verantwortliche Mitarbeiterinnen: Y. Zenglein, Dr. C. Schwenck, Prof. Dr. C. Freitag

Stérungen des Sozialverhaltens

1. Neuropsychologie

Im Rahmen einer Studie zu sozialer Kognition bei Kindern und Jugendlichen mit einer Stérung des
Sozialverhaltens und einer gesunden Vergleichsgruppe werden verschiedene Aspekte sozialer
Kognition wie subliminale Prozesse, Informationsverarbeitung und Gedéichtnis vergleichend erfasst
und im Zusammenhang mit verschiedenen Risikofaktoren und Subtypen innerhalb des Storungsbildes
untersucht.

Verantwortliche Mitarbeiterinnen: Dr. C. Schwenck, Doktoranden

2. Bildgebung

In einer Studie werden Kinder und Jugendliche mit einer Sozialverhaltensstérung, Autismus und eine
gesunde Vergleichsgruppe hinsichtlich ihres Kooperationsverhaltens und ihrer Empathie verglichen.
Gemeinsamkeiten und Unterschiede sollen auf hirnfunktioneller und Verhaltensebene untersucht
werden, um eine verbesserte Charakterisierung und Diagnostik dieser sich in der klinischen
Symptomatik teilweise dhnlich darstellenden Storungsbilder zu erreichen.

Verantwortliche Mitarbeiter: Prof. Dr. M. Siniatchkin, Dr. A. Ciaramidaro, Dr. C. Schwenck, Prof. C.
Freitag Doktoranden
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Elektiver Mutismus

Diagnostik

In einer Fragebogenuntersuchung werden drei altersadaptierte Versionen eines Fragebogens zu
Sprechidngsten bei Kindern und Jugendlichen (FSSM) zur Diagnostik und Einschitzung des
Schweregrades bei Selektivem Mutismus evaluiert.

Ziel der Untersuchung ist zum einen die Fragebogenentwicklung des FSSM, zum anderen werden im
Rahmen einer Nebenfragestellung kindliche und elterliche Temperamentsmerkmale bei mutistischen,
sozialdngstlichen sowie unbeeintrichtigten Kindern und deren Eltern erfasst, um einen
Zusammenhang zwischen einer familidren Hédufung behavioral inhibierter Verhaltensweisen und dem
Auftreten eines Selektiven Mutismus zu iiberpriifen.

Verantwortliche Mitarbeiterinnen: Dr. A. Gensthaler, Dr. C. Schwenck, Prof. Dr. C. Freitag

Geschlechtsidentitatsstorungen (G1S) des Kindes- und Jugendalters.

Krankheitsverlauf/Katamnese

Uber die Spezialsprechstunde fiir Kinder und Jugendliche mit GIS laufen drei Forschungsprojekte: (1)
Entwicklung deutschsprachiger diagnostischer Messinstrumente, (2) Katamnesestudie, (3)
Uberpriifung der Indikationsstellung fiir frithe hormonelle Behandlung im Rahmen eines
Forschungsverbundes mit der sexualmedizinischen Ambulanz des Frankfurter Universititsklinikums,
der Universitdtsklinik Hamburg, Klinik fiir Kinder- und Jugendpsychiatrie und Abteilung fiir
Sexualforschung, und der Berliner Universititsklinik Charité¢, Klinik fiir Kinder- und
Jugendpsychiatrie und Abteilung fiir Sexualmedizin.

Verantwortliche Mitarbeiterinnen: Dr. B. Meyenburg, Dr. Lempp

Grundlagenforschung bei gesunden Kindern und Jugendlichen

Neurophysiologie

Die Wirkung der transkraniellen Gleichstromstimulation auf das sich entwickelnde Gehirn wird in
einem Forschungsprojekt untersucht. Es werden gesunde Kinder und Jugendliche miteinander
verglichen. Wir gehen davon aus, dass der Gleichstrom eine polarititsabhéngige Wirkung auf die
kortikale Erregungsbereitschaft zeigt, die mittels TMS aufgezeichnet wird.

Verantwortliche Mitarbeiter/innen: Prof. Dr. M. Siniatchkin, Dr. V. Moliadze

Hyperscanning

Eine Moglichkeit, neurophysiologische Mechanismen der sozialen Interaktion zu erforschen, ist,
mehrere Personen wihrend einer gemeinsamen Losung einer Aufgabe oder Kommunikation mittels
EEG zu untersuchen. In diesem Forschungsprojekt wird bei Diaden erwachsener Versuchspersonen
neuronale Konnektivitit zwischen Gehirnarealen beider Personen wihrend der Losung einer Aufgabe
mit geteilter Aufmerksamkeit und Performanz und eines sozialen Spiels mit einer Empathie-
fordernden Wirkung erfasst. Die Konnektivititsanalyse erfolgt in Zusammenarbeit mit einem
biomedizinischen Labor in Rom (Prof. Laura Astolfi) auf der Grundlage der Granger-Kausalitit.
Verantwortliche Personen: Prof. Dr. Michael Siniatchkin, Dr. Angela Ciaramidaro, Pascal Jacob

4. Wissenschaftliche Verodffentlichungen
Journalbeitrag

Originalarbeit
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stimulation intensity-dependent effects of direct current stimulation on motor cortex excitability
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Institut fur exp. Tumorforschung in der Padiatrie
Direktor: Prof. Dr. med. Simone Fulda

1. Medizinisches Leistungsangebot
Entfallt

2. Lehre
Entfallt

3. Forschung

Das Institut fiir Experimentelle Tumorforschung in der Padiatrie arbeitet an der Schnittstelle von zell-
und molekularbiologischer Grundlagenforschung und angewandter klinischer Forschung in der
padiatrischen Onkologie. Dabei wird das Spektrum der klinisch-translationalen Forschung mit seinen
grundlagenorientierten, krankheitsorientierten und patientenorientierten Aspekten abgebildet. Das
iibergeordnete Ziel des Instituts fiir Experimentelle Tumorforschung in der Pidiatrie ist es, innovative
Therapiestrategien fiir Kinder mit Krebserkrankungen zu entwickeln, die auf die molekularen
Veranderungen in den Tumoren abzielen. Der Briickenschlag zwischen der Grundlagenforschung und
der klinischen Anwendung der Forschungsergebnisse wird durch die enge Zusammenarbeit zwischen
dem Institut fiir Experimentelle Tumorforschung in der Padiatrie und der Klinik fiir Kinder- und
Jugendmedizin IV/III im Zentrum fiir Kinder- und Jugendmedizin der Goethe-Universitdt Frankfurt
gefordert.

3.1 Forschungsschwerpunkte

In grundlagenorientierten Projekten werden molekulare Zielstrukturen und Signalwege in
padiatrischen Tumoren mit laborexperimentellen Methoden identifiziert und charakterisiert.

Auf der Basis dieser neuen Erkenntnisse werden innovative Therapieansitze entwickelt, die gegen die
aberrante Aktivierung von Signalwegen ausgerichtet sind. Diese neuen Therapieansitze werden in
relevanten préklinischen Modellen in Zellkulturversuchen, an primdrem Tumormaterial und in
Tiermodellen getestet.

Die im Labor erprobten molekularen Therapieansitze sollen in eine klinische Anwendung tberfiihrt
und damit fiir Kinder, die an Krebs leiden, nutzbar gemacht werden. Ziel ist es, die Heilungschancen
von Kinder mit Krebserkrankungen langfristig zu verbessern.

Mit diesem translationalen Konzept, das von der Targetidentifizierung Uber die Analyse der
molekularen Wirkungsmechanismen und priklinischen Testungen zu klinischen Studien reicht, wird
der Transfer neuer biomedizinischer Ergebnisse der Grundlagenforschung in die Klinik gefordert. In
einem bidirektionalen Ansatz werden umgekehrt neue Erkenntnisse klinischer Studien in der
padiatrischen  Onkologie  wiederum in  experimentellen = Modellen auf  molekulare
Wirkungsmechanismen hin untersucht.

3.2. Forschungsprojekte

= Molekulare Mechanismen der Redox-Regulation von Smac Mimetic/TNFalpha-induzierter
Nekroptose bei der akuten lymphatischen Leukdmie

= Smac Mimetika zur Chemosensitivierung des Glioblastoms: Analyse der molekularen
Wirkungsmechanismen und Evaluierung in priaklinischen Glioblastommodellen

= Histondeazetylaseinhibitoren zur Potenzierung der TRAIL-induzierten Apoptose: molekulare
Mechanismen und therapeutische Implikationen

= Molekulare Charakterisierung von Apoptoseresistenzmechanismen bei malignen Hirntumoren

= [Inhibitor of Apoptosis Proteins (IAPs) als pathogenetisch relevante therapeutische Zielstruktur bei
der chronischen lymphatischen Leukdmie (CLL)

= Antagonisten von ,Inhibitor of Apoptosis Proteins“ (IAPs) als therapeutisches Prinzip zur
Apoptosesensitivierung von akuten lymphatischen Leukdmien

= Patientenzentrische, integrierter Biomarker
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11.

Ubiquitin modifications as key signaling hubs for the regulation of survival and of cell death
pathways

Ubiquitin Netzwerke: Regulation von Apoptose und Nekrose durch Ub-Netzwerke

Evaluation von Apoptose-auslosenden Therapien beim Rhabdomyosarkom

Apoptosis Modelling for Treatment Decisions in Colorectal Cancer

Induktion von Nekroptose als neues Therapieprinzip bei der akuten lymphatischen Leukédmie
Proteasominhibition als neues therapeutisches Prinzip zur Chemosensitivierung des Neuroblastoms
Sensitivierung flir Chemotherapie-induzierte Apoptose durch Histondeazetylaseinhibitoren beim
Medulloblastom

Entwicklung von Biomarkern der Smac Mimetika Response bei der akuten lymphatischen
Leukidmie im Kindesalter

Proteasominhibition als neues therapeutisches Prinzip zur Sensitivierung des Glioblastoms fiir
TRAIL-induzierten Zelltod

Plk1-Inhibition zur Chemosensitivierung des Rhabdomyosarkoms

Der PI3K/Akt/mTOR Signalweg als therapeutisches Target zur Chemosensitivierung des
Rhabdomyosarkoms
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Arbeitsbereich Humangenetik an der Klinik fir Kinder- und
Jugendmedizin

Leitung: Prof. Dr. Rainer Konig

1.

Medizinisches Leistungsangebot

Humangenetische Familienberatung, syndromatologische Diagnostik von Fehlbildungs-Syndromen,
klassische und molekulare Zytogenetik, Tumorzytogenetik.

2.

Lehre

Curriculare und fakultative Veranstaltungen im FB 16, siehe Vorlesungsverzeichnis
Beteiligung an der Ringvorlesung "Ethik in der Medizin"

3.

Forschung

Bearbeitung ethischer Aspekte im Bereich von Préinataldiagnostik, Reproduktionsmedizin und
genetischer Beratung (Schifer in Kooperation mit Herrn Prof. Dr. phil. M. Kettner, Private
Universitiat Witten/Herdecke, Studium fundamentale, und Herrn Dr. theol. K. W. Schmidt, Zentrum
fiir Ethik des St. Markus-Krankenhauses Frankfurt).

Genetische Beratungen bei Patientinnen/Ratsuchenden mit erblicher Belastung fiir Brust- und
Eierstockkrebs in  Fortfilhrung eines von der Deutschen Krebshilfe geforderten
Schwerpunktprogramms fiir familidren Brust- und Eierstockkrebs (Schifer).

Untersuchung von Kommunikationsprozessen in der genetischen Beratung (Schéfer).

Verlaufsuntersuchungen von Patienten mit UbergroBensyndromen, insbesondere Hemihypertrophie,
Wiedemann-Beckwith-Syndrom, Proteus-Syndrom (Ko6nig).

Untersuchung der psychomotorischen Entwicklung von Patienten mit Trisomie 13 und 18, Cri-du-
Chat-und Wolf-Hirschhorn-Syndrom (Konig).

Untersuchungen zur Mikrodeletion 22q11 in Kooperation mit Prof. Dr. Dr. Sader, Klinik fiir Mund-
, Kiefer- und plastische Gesichtschirurgie (Konig).

3.1. Forschungsprojekte

Humangenetische Beratung, klinisch-genetische und molekulargenetische Untersuchungen mit Prof.
Dr. Gall (ZHNO) im Projekt "Friihkindliche Horstorungen am Beispiel des Connexin 26-Gens"
(Anker, Arnemann, Ehresmann, Konig)

Bearbeitung ethischer Aspekte im Bereich von Prinataldiagnostik, Reproduktionsmedizin und
genetischer Beratung. In Kooperation mit Herrn Prof. Dr. M.Kettner, Private Universitit Witten-
Herdecke, Studium Fundamentale, und Herrn Dr. K.W.Schmidt, Zentrum fiir Ethik des St. Markus-
Krankenhauses (Schifer)

Genetische Beratungen bei Patientinnen/Ratsuchenden mit erblicher Belastung fiir Brust- und
Eierstockkrebs im Rahmen des Schwerpunktprogramms Familidrer Brust- und Eierstockkrebs am
von der Deutschen Krebshilfe geforderten Frankfurter Zentrum (Zentrums-Sprecher: Prof. Dr. M.
Kaufmann, ZFG; Schéfer)

Mutationsanalysen im BRCAI1- und BRCA2-Gen bei Patientinnen mit erblicher Belastung fiir
Brust- und FEierstockkrebs am Frankfurter Zentrum fiir Familidren Brust-und Eierstockkrebs
(Deutsche Krebshilfe, Zentrums-Sprecher: Prof. Dr. M. Kaufmann, ZFG; Arnemann, Kriiger,
Schifer, Stein)

Untersuchung von Kommunikationsprozessen in der genetischen Beratung. Thema:
Humangenetische Beratungsbriefe - Ihr Beitrag zum Beratungsprozel und ihre medizinethische
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4.

Optimierung . Forderung im Rahmen des BMBF-Forderkonzeptes Ethische, rechtliche und soziale
Aspekte der Humangenomforschung . In Kooperation mit Herrn Prof. Dr. M. Kettner (Schiéfer,
Stein)

Langzeituntersuchung von Patienten mit Hemihypertrophie und Wiedemann-Beckwith-Syndrom
(Konig)

Untersuchung der psychomotorischen Entwicklung von Patienten mit Trisomie 13 und 18, Cri-du-
Chat- und Wolf-Hirschhorn-Syndrom (Ko6nig)

Verlaufsuntersuchungen zum Proteus-Syndrom (Ko6nig)

TSPY: Analyse der Genexpression und zelluldren Funktion des TSPY-Proteins in Prostata-
karzinomzellen (DFG; Arnemann)

Molekulare Aspekte der embryonalen Herzentwicklung (Arnemann)

Untersuchungen zu Stérungen der Colon-Innervation bei Kindern (Arnemann)

Wissenschaftliche Verodffentlichungen

Journalbeitrag

Originalarbeit

Chudasama KK, Winnay J, Johansson S, Claudi T, Kénig R, Haldorsen I, Johansson B, Woo JR,
Aarskog D, Sagen JV, Kahn CR, Molven A, Njelstad PR (2013) SHORT syndrome with partial
lipodystrophy due to impaired phosphatidylinositol 3 kinase signaling. AM J HUM GENET, 93
(1): 150-7

Fischer C, Kuchenbiacker K, Engel C, Zachariaec S, Rhiem K, Meindl A, Rahner N, Dikow N,
Plendl H, Debatin I, Grimm T, Gadzicki D, Flottmann R, Horvath J, Schrock E, Stock F, Schéifer
D, Schwaab I, Kartsonaki C, Mavaddat N, Schlegelberger B, Antoniou AC, Schmutzler R,
German Consortium for Hereditary Breast and Ovarian Cancer (2013) Evaluating the
performance of the breast cancer genetic risk models BOADICEA, IBIS, BRCAPRO and Claus
for predicting BRCA1/2 mutation carrier probabilities: a study based on 7352 families from the
German Hereditary Breast and Ovarian Cancer Consortium. ] MED GENET, 50 (6): 360-7
Kauferstein S, Kiehne N, Jenewein T, Biel S, Kopp M, Konig R, Erkapic D, Rothschild M,
Neumann T (2013) Genetic analysis of sudden unexplained death: a multidisciplinary approach.
FORENSIC SCI INT, 229 (1-3): 122-7

Voigt C, Mégarbané A, Neveling K, Czeschik JC, Albrecht B, Callewaert B, von Deimling F,
Hehr A, Falkenberg Smeland M, Konig R, Kuechler A, Marcelis C, Puiu M, Reardon W, Riise
Stensland HMF, Schweiger B, Steehouwer M, Teller C, Martin M, Rahmann S, Hehr U, Brunner
HG, Liidecke HJ, Wieczorek D (2013) Oto-facial syndrome and esophageal atresia, intellectual
disability and zygomatic anomalies - expanding the phenotypes associated with EFTUD2
mutations. ORPHANET J RARE DIS, 8: 110

Fallbericht
Hoche F, Qirshi M, Heidegger T, Kang JS, Koenig R, Kieslich M (2013) Description of a novel
¢.374 G>A mutation in Becker disease. MUSCLE NERVE, 47 (4): 616-7

Dissertation

1.

Klein LSS (2013) Das Simpson-Golabi-Behmel-Syndrom. Dissertation Universitét Frankfurt
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Klinik  fir Dermatologie, Venerologie und
Allergologie

Direktor: Prof. Dr. Roland Kaufmann

1. Medizinisches Leistungsangebot

In 2013 erweiterte die allergologische Abteilung der Klinik ihr Leistungsspektrum fiir Wespen- und
Bienengiftallergiker mit der Einfiihrung von kontrollierten Stichprovokationen mit lebenden Insekten.
Dies ermoglicht die Uberpriifung des Therapieerfolges unter der spezifischen Immuntherapie.

Das  Leistungsspektrum des  phlebologischen  Funktionsbereichs  umfasst neben der
duplexsonographischen Diagnostik auch venen-chirurgische Verfahren, wie die klassische
Crossektomie mit Stripping, endovendse Verfahren wie die Radiofrequenzablation und die
Sklerosierungsbehandlungen.

Ein weiterer Schwerpunkt unserer Klinik ist die Behandlung von Patienten mit chronischen und
komplizierten Wunden, die in einer gesonderten Sprechstunde betreut werden. Die Zahlen konnten im
Vergleich zum Vorjahr weiter gesteigert werden.

Die QM-Aktivititen in 2013 waren wesentlich geprdgt durch die in diesem Jahr erfolgreich
angestrebte und letztlich durchgefiihrte Gesamtzertifizierung des Uniklinikums nach DIN EN ISO
9001. Diese erforderte entsprechende Anpassungen des QM-Systems der KDVA. So wurde z.B. das in
der KDVA in 2011 entwickelte webbasierte online-Meldeverfahren flir Ereignismeldungen in 2013
flichendeckend {iiber das Gesamtklinikum ausgeweitet. Zentrale Lenkungsgremien wurden
ausgeweitet und die uniklinikweite Kommunikation unter den QM-Beauftragten wesentlich verbessert.
Dartiber hinaus wurde das Hautkrebszentrum 2013 mit den anderen Organzentren des
Universitatsklinikums erfolgreich zu einem zertifizierten onkologischen Zentrum zusammengefasst.

Als Neuerung im stationdren Bereich konnte die elektronischen Patientenakte zum 1.4.2013
erfolgreich eingefiihrt werden. Notwendige Programmanpassungen aufgrund der speziellen
dermatologischen Betreuung unserer Patienten konnten zum groBen Teil bereits im Vorfeld gelost
werden.

In der ambulanten Chemotherapieeinheit wurden durch die Zulassung von Ipilimumab als first-line
Therapie beim fernmetastasierten malignen Melanom in der zweiten Jahreshélfte deutlich mehr
Patienten mit dieser neuen Therapie behandelt. Hierbei zeigen sich die 2012 etablierten
Behandlungsalgorithmen  als  belastbar  praxistauglich. = Zusédtzlich wurde ein  neuer
Behandlungsalgorithmus fiir die ambulante Gabe von Infliximab in der Chemotherapieeinheit in den
QM-Prozess eingebracht

Mykologie: Das Labor befindet sich weiterhin auBerhalb des Gebédudes der Hautklinik. Plédne zur
Wiedereingliederung in die Hautklinik werden durch fehlende bauliche Voraussetzungen erschwert.

Infektiologie: Bisher gelang es der Hautklinik die zunehmende Zahl von Patienten mit multiresistenten
Erregern (MRE) fachgerecht isoliert in der Hautklinik zu versorgen. Ubertragungen/Ausbriiche
innerhalb des Hauses sind bisher nicht aufgetreten. Neu war 2013 das Wiederauftreten von Masern im
Einzugsgebiet der Klinik. Mehrere Masernpatienten wurden in der Hautklinik betreut. Auch die Zahl
der betreuten Syphilis- und Gonorrhoe-Patienten ist in den letzten Jahren erheblich angestiegen.

Das zellbiologische Labor unserer Klinik hilft zunehmend auf Anfrage der Klinik fiir Kinder und
Jugendmedizin bei speziellen labordiagnostischen Verfahren. Hierbei werden aus kleinen
Gewebeproben Fibroblasten isoliert, in Kultur expandiert und in einer Zellbank archiviert. Die Zellen
stehen dann fiir spitere humangenetische Untersuchungen zur Verfiigung.
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Ausfiihrliche Informationen iiber das medizinische Leistungsangebot unserer Klinik finden Sie auf der
Homepage der Klinik (http://www.kgu.de/dermatologie).

2. Lehre

Die Ausbildung medizinisch technischen Personals ist uns nach-wie-vor ein grofles Anliegen. So
hatten 2013 wieder 3 Schiilerinnen der MTA-Schule Gelegenheit, in einem Rotationsverfahren die
unterschiedlichen Einsatzmoglichkeiten in der dermatologischen Labordiagnostik (Histologie,
Mykologie, Andrologie, Allergologie) sowie im Forschungsbereich der experimentellen Dermatologie
kennenzulernen. Dariiber hinaus bieten wir kontinuierlich sowohl im pflegerischen als auch im
labortechnischen Bereich Berufspraktika an.

Auch 2013 veranstaltete unsere Klinik wieder Fortbildungsveranstaltungen fiir niedergelassene
Dermatologen, darunter die Fortbildungen "Frankfurter Allergologenrunde" sowie die jéhrliche
"Frankfurter Dermatologentagung". Ferner wurden vom Schwerpunkt Dermatoonkologie am UCT
zwei TUZ-Fortbildungen angeboten.

Die Life-Priasentation von Patienten in den dermatologischen Vorlesungen iiber das 2012 installierte
Videosystem wurde in 2013 erheblich verbessert, so dass nun eine hervorragende Bildqualitit zur
Beurteilung von Hautveridnderungen erzielt werden konnte. Damit konnten sowohl die Qualitdt der
Lehre als auch die Compliance der Patienten wesentlich erhdht werden.

Im Rahmen der Evidenzbasierten Dermatologie konnte unter sowohl klinischer als auch methodischer
Federfiihrung durch die Frankfurter Dermatologie eine S2k Leitlinie zur Syphilis erfolgreich
konsentiert werden. Am 15.11.13 veranstaltete die KDVA gemeinsam mit der Abteilung fiir EBM die
Konsensuskonferenz zur AWMF-Leitlinie Diagnostik und Therapie der Syphilis im
Universitétsklinikum Frankfurt.

Ausfiihrliche Informationen tiber das Lehrangebot unserer Klinik finden Sie auf der Homepage der
Klinik (http://www.kgu.de/dermatologie).

3. Forschung

In der Klinik fiir Dermatologie, Venerologie und Allergologie wird die Zusammenarbeit effektiver
klinischer und naturwissenschaftlicher Forschergruppen in besonderer Weise gefordert. Hinzu
kommen intensive Kontakte zu externen Forschergruppen, wodurch ein dauerhaft hohes Niveau
unserer Forschungsarbeit gewdhrleistet wird. Dabei werden sowohl Grundlagen als auch aktuelle
dermatologische Brennpunkte erfolgreich bearbeitet.

Eine besondere Stellung nimmt dabei der Funktionsbereich Klinische Forschung in unserer Klinik ein,
die auch 2013 erneut an einer Vielzahl internationaler, multizentrischer Studien in den
Indikationsfeldern Psoriasis, atopische Dermatitis, malignes Melanom, Basalzellkarzinom, u.a. sehr
erfolgreich teilgenommen hat. Dadurch kdnnen wir einer groBen Zahl unserer Patienten direkten
Zugang zu neuen, innovativen Medikamenten, z.B. Dupilimumab bei atopischer Dermatitis, anbieten.
Im Vordergrund der modernen Arzneimittelentwicklung stehen dabei, Indikationsgebiete
iibergreifend, die so genannten ,,Biologics“. Die Zahl der klinischen Studien mit solchen Therapeutika
iibersteigt bereits die Zahl der Studien mit klassischen Arzneimitteln.

Perspektivisch wurde ferner als neues Forschungsfeld die Untersuchung der Aromatase in
menschlicher Haut begonnen. Thr Vorkommen und ihre Funktion sind in diesem Organ kaum
erforscht. Nach Etablierung einer nicht-radioaktiven Methode zur Bestimmung der Aromatase-
Aktivitdt in humanen Hautzellen, steht zurzeit der stimulierende Effekt einzelner Vertreter der
Glucocorticoidklassen auf die Aromatase-Aktivitit in humanen priméren Fibroblasten, Keratinozyten,
Melanozyten und HaCaT-Zellen im Mittelpunkt der Untersuchungen. Wéhrend in Keratinozyten keine
Regulation der Aromatase durch die eingesetzten Glucocorticoide gefunden wurde, korrelierte in
Fibroblasten und Melanozyten die Steigerung der Aromatase-Aktivitit mit der Konzentration und
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Klassenzugehorigkeit der verwendeten Glucocorticoide. Die Wirkung topischer Glucocorticoide auf
die Aromatase-Aktivitdt wird jetzt in dreidimensionalen Hautmodellen getestet. Interessanterweise
fiihrte auch die Behandlung mit wirkstofffreien Basiscremes zu einer unterschiedlich starken
Steigerung der Aromatase-Aktivitdt. Nun werden die einzelnen Inhaltsstoffe einer Basiscreme genauer
untersucht. AbschlieBend wird ein moglicher Zusammenhang zwischen der Aromatase-Regulation und
unterschiedlichen dermatologischen Krankheitsbildern, insbesondere dem malignen Melanom,
retrospektiv anhand von Gewebeschnitten analysiert.

3.1 Forschungsschwerpunkte

Signalperzeption/transduktion von mechanischen Reizen

Ein langjéhriger Schwerpunkt unserer Grundlagenforschung bildet die Aufklirung molekularer
Mechanismen bei der Erkennung, der Weiterleitung und der iniziierten Genexpression von
mechanisch induzierten Reizen. Neben Oberflichenrezeptoren aus der Integrinfamilie scheinen hierbei
auch desmosomale Proteine eine Rolle zu spielen. Wir konnten erste Hinweise finden, dass
Desmocollin-3 (DSC3) fiir eine Aktivierung von PKB/Akt nach Dehnung notwendig ist. Gegenwirtig
verfolgen wir die Hypothese, dass auch das Intermediérfilament, welches {iber Desmosomen eine
interzellulare Matrix bildet, an der Perzeption und Transduktion von mechanischen Reizen beteiligt
1st.

Musterbildung des pigmentierten Integuments

In diesem Schwerpunkt beschiftigen wir uns mit den theoretischen Voraussetzungen der
Musterbildung im Integument. Nachdem wir bereits zeigen konnten, dass zelluldre Automaten
geeignete Werkzeuge sind, um die Entstehung und Dynamik von figurierten Erythemen zu
modellieren, haben wir jetzt die selbstorganisierenden Eigenschaften von chemischen und
physikalischen Systemen im Hinblick auf die Musterbildung des Integuments untersucht. Wir konnten
zeigen, dass sich mit Hilfe der Belousov—Zhabotinsky-Reaktion und der Rayleigh—Bénard-Konvektion
sowohl der rdumliche als auch der zeitliche Verlauf von vielen pigmentierten Lisionen der Haut
modellieren l4sst. Wir diskutieren in diesem Zusammenhang die Hypothese, dass die Musterbildung in
der Haut dhnlichen chemischen und physikalischen Gesetzen unterliegt.

Tumormechanik

Innerhalb des Projektteils ,,Tumormechanik® des LOEWE ,,Prébionik™ Netzwerkes konnten in 2013
die sonographischen Messungen des Tumordruckes erstmals validiert werden. Neben den
sonographischen Untersuchungen mittels Ultraschallmikroskopie, wurden weitere Daten zum
Tumorvolumen mittels Artida 4D Ultraschall erhoben (Zusammenarbeit mit Prof. Dr. Schmitz-Rixen).
Des Weiteren konnten molekularbiologischen Untersuchungen, die die Rolle der Lymphangiogenese
auf den tumorinterstitiellen Fliissigkeitsdruck (TIFP) untersuchen, erfolgreich fortgesetzt und
publiziert werden. Ebenfalls konnte die Zusammenarbeit mit der TU Darmstadt ausgebaut werden.
Das von uns im letzten Jahr entwickelte Plastinationsmodell der Tumorvaskularisierung konnte mittels
uCT erstmalig komplett erfasst und visuell dargestellt werden. Die internationale Kooperation mit der
Universitdt Okayama, Japan konnte durch Fellowship Programme ausgebaut werden.

Therapeutische Targets der Psoriasis

Das immunologische Labor beschiftigt sich schwerpunktméfig mit der Identifizierung von
Signaltransduktionsmechanismen, welche zur Aufrechterhaltung der epidermalen Homdostase
beitragen. Diese sind in entziindlichen Dermatosen wie der Psoriasis vulgaris dereguliert und stellen
damit potentielle therapeutische Targets dar, deren Relevanz in verschiedenen Einzelprojekten nidher
beleuchtet wird (s.u.).

Therapeutische Targets epithelialer Tumore

Einen weiteren Schwerpunkt bildet die Suche nach effektiven Behandlungsmethoden epithelialer
Tumore und Keratosen. Dabei findet Curcumin, ein Bestandteil des Rhizoms der Curcuma longa-
Pflanze, zunehmende Beachtung.
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3.2. Forschungsprojekte

Stromazellen des Fettgewebes konnen durch geeignete Kultivierungsbedingungen in eine Vielzahl von
spezialisierten Zellen transdifferenziert werden. Wir untersuchen gegenwartig welche Faktoren
notwendig sind, um diese Zellen in funktionelle Epidermiszellen umzuwandeln. Wir versprechen uns
davon Erkenntnisse, die bei der Behandlung von schwerheilenden Ulcera sinnvoll sein konnen.

Seit einigen Jahren wird die Anti-Tumorwirkung von Curcumin weltweit intensiv untersucht, um auch
die molekularen Wirkmechanismen zu verstehen. Der klinischen Anwendung steht allerdings eine sehr
schlechte Bioverfiigbarkeit entgegen. Wir haben ein neues, Licht-abhingiges Prinzip entwickelt, das
die Wirksamkeit von Curcumin um etwa den Faktor 100 erhoht, so dass auch geringe Serumlevel noch
pharmakologisch wirksam sein kénnen. Die Kombination der Curcumin-Behandlung mit sichtbarem
Licht (420 nm) ist dabei viel effektiver, als eine Behandlung kombiniert mit UVA.

In einem von der Dr. med. h. ¢. Erwin Brau-Stiftung unterstiitzten Projekt wird die Wirkung von
wassergefiltertem Infrarotlicht auf primire Keratinozyten, Melanozyten und Fibroblasten sowie auf
organotypische Hautmodelle untersucht. Dabei soll zwischen temperaturabhéngigen und rein
strahlungsabhingigen Effekten mit geeigneten experimentellen Ansétzen differenziert werden.

Unter gesunden Bedingungen ist der Akt/mTOR Signalweg abgeschaltet, wihrend er im psoriatischen
Plaque hyperaktiviert ist. Diesbeziiglich konnten wir nachweisen, dass im Rahmen einer Entziindung
inflammatorische Zytokine die Aktivitit des Signalwegs aufrechterhalten und damit zur krankhaft
verdnderten epidermalen Struktur beitragen. Zu weiteren Untersuchung dieser Mechanismen wird ein
dreidimensionales Psoriasis-Hautmodell entwickelt, welches erlaubt, die beteiligten Signalwege z.B.
mit RNA Interferenz gezielt zu manipulieren.

Da der Akt/mTOR Signalweg auch eine Rolle in der metabolischen Kontrolle spielt und die Psoriasis
mit metabolischen Erkrankungen in Zusammenhang gebracht wird, untersuchen wir in
Zusammenarbeit mit der klinischen Forschung die Aktivitit des Signalwegs in Psoriasis-Plaques von
30 Patienten. Diese Werte werden mit metabolischen und inflammatorischen Parametern der Patienten
korreliert.

In einem weiteren Projekt werden die pathologischen Verdanderungen am Endothel psoriatischer Haut
untersucht. Wir konnten zeigen, dass psoriatische Zytokine Endothelzellen resistent gegen die anti-
inflammatorischen ~ Eigenschaften = von  Insulin ~ machen. Gegenwirtig ~ wird  in
Flusskammerexperimenten das Adhésionsverhalten von Lymphozyten untersucht.

In einer medizinischen Doktorarbeit wird die Wirkung von Interferon Gamma in der Mono- und
Kombinationstherapie mit Triamcinolon auf Fibroblasten aus Keloidgewebe und aus gesunder Haut
untersucht. Im Vordergrund stehen dabei die Hemmung der Proliferation und die Hemmung der
Kollagensynthese. Erste Ergebnisse zeigen eine synergistische Hemmung der Kollagensynthese durch
die Kombination von Interferon Gamma und Triamcinolon bei Fibroblasten aus Keloidgewebe, die bei
normalen Hautfibroblasten nicht beobachtet wurde.

Weiterhin konnte unter Leitung der Klinik fiir Dermatologie eine Forschungsarbeit zur
Versorgungslage der arbeitenden Bevdlkerung mit der spezifischen Immuntherapie zur Behandlung
von Soforttypallergien abgeschlossen werden. Die Daten sind bereits vom Journal der Deutschen
Dermatologischen Gesellschaft zur Publikation akzeptiert.

Weitere endothelzellbiologische Forschungsprojekte:

= Untersuchung des Einflusses von Dimethylfumarat und PPAR-Agonisten auf die
Lymphangiogenese und Tumorzellen

= Untersuchung der Wirkung von Histondeacethylase-Inhibitoren auf die Angiogenese und
Lymphangiogenese.

= Kldrung der anti-angiogenen und antilymphangiogenen Wirkung von 2-Methoxyestradiol.
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Klinik fir Augenheilkunde

Direktor: Prof. Dr. Thomas Kohnen

1. Medizinisches Leistungsangebot

Das medizinische Leistungsangebot der Klinik fiir Augenheilkunde des Klinikums der Goethe-
Universitdt umfasst das gesamte Spektrum der Augenheilkunde. Im Wesentlichen sind hier die
folgenden Schwerpunktbereiche mit Ihren speziellen Leistungen zu nennen:

Hochschulambulanz (Poliklinik)

Die Hochschulambulanz ist allgemeine Notfallstation der Klinik fiir Augenheilkunde. Dariiberhinaus
werden folgende Spezialsprechstunden angeboten: Vorbereitung ambulante Katarakt-Chirurgie,
Netzhaut- und Glaskorpererkrankungen, Spezielle Linsenchirurgie, Optisch bedingte Sehstorungen
(SAOC), Glaukom / Griiner Star, Neuro-Ophthalmologie, Orbita, Funktionelle Sehstérungen, Lider,
Bindehaut, Hornhaut, Linse, Keratoplastik, Uveitis, Keratokonus, Cross-Linking.

Dabei werden im wesentlichen die folgenden Untersuchungsverfahren / Diagnostikgerite angewandt:
Aberrometer, Abstriche, Amsler-Test, Augendruckmessung (Tonometrie), Augenhintergrund-
Untersuchung,  Autorefraktometer,  Brillenvermessung,  Endothelzellmikroskopie,  Farbtests,
Fluoreszein-Angiografie, Gesichtsfeldbestimmung (Perimetrie), Hornhautdickenmessung
(Pachymetrie), Hornhaut-Topographie, HRT (Heidelberger Retina-Tomograph), IOL-Master, OCT
(optische Kohdrenztomographie), PASCAL-Konturtonometer, Retinometer (Interferenzvisus), Sehtest
und Sehfehlerbestimmung, Schirmer-Test, Spaltlampenmikroskop, Tranenwegspiilung,
Ultraschalluntersuchung.

Kataraktchirurgie und refraktive Kataraktchirurgie (Grauer Star)

Zum Einsatz kommen hier sowohl klassische als auch hochinnovative Verfahren. Beispiele sind:
Ultraschall Phakoemulsifikation, Kataraktchirurgie, femtosekundenlaser-assistierte Kataraktchirurgie
(LenSx Femtosekundenlaser), Laser-Keratotomien (LK), Kataraktchirurgie in komplizierten Fillen
(harte Linsen, traumatische Katarakte, kindliche Katarakte, angeborene Katarakte), individuelle
Sonderlinsen (torische Kunstlinsen, asphérische Kunstlinsen, multifokale kunstlinsen, bifokale
Kunstlinsen, trifokale Kunstlinsen, Kombinationen), Brillenunabhéngigkeit nach Kataraktchirurgie.

Refraktive Chirurgie

Unter refraktiver Chirurgie versteht man die dauerhafte Chirurgische Korrektur von Ametropien
(Fehlsichtigkeiten). Die klinische Anwendung dieser verfahren richtet sich an der Klinik fiir
Augenheilkunde nach den Richtlinien der Kommission Refraktive Chirurgie (KRC) deren erster
Vorsitzender Prof. Kohnen ist. Dieses gemeinsame Organ der Deutschen Ophthalmologischen
Gesellschaft (DOG) und des Berufsverbandes der Augenérzte (BVA) legt in regelméfBigen Abstdnden
evidenzbasierte Standards zur Sicherung der Ergebnisqualitit sowie zur Risikominimierung fest. Die
Klinik fiir Augenheilkunde bietet hier die folgenden Verfahren an: Korrektur von Kurz- und
Weitsichtigkeit sowie Astigmatismus: Femtosekundenlaser in situ Keratomileusis (Femto-LASIK mit
dem FS 60 Femtosekundenlaser und dem Amaris 750 Excimerlaser), transepitheliale photorefraktive
und photorefraktive Keratektomie (transPRK / PRK), phake Intraokularlinsen (vorderkammer-
kammerwinkelgestiitzt: Cachet, hinterkammer-sulcusgestiitzt: ICL, Vorderkammer irisfixiert:
Artisan), refraktiver Linsenaustausch (femtosekundenlaser-assistierte Linsenchirurgie) mit
Implantation individueller Sonderlinsen (torische Kunstlinsen, asphérische Kunstlinsen sowie
multifokale (bifokale und trifokale) Kunstlinsen zur gleichzeitigen Korrektur der Ametropie und der
Presbyopie.

Zur alleinigen Presbyopiekorrektur wird das intrakorneale KAMRA Inlay implantiert, ggf. Kombiniert
mit einer Femto-LASIK.
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Hornhaut

Die Hornhaut als wichtige optische Komponente nimmt im medizinischen Leistungsspektrum der
Klinik fiir Augenheilkunde einen hohen Stellenwert ein.

Innovative diagnostische Methoden sind hier beispielsweise die optische Kohédrenztomograhie (OCT),
die Scheimpflug Tomographie und die dynamischen Scheimpflug Tonometrie. Neben deren
Anwendung in der refraktiven Chirurgie kommen diese Verfahren vor allem die Diagnostik von
Hornhautdystrophien und Verletzugen zu Einsatz. Zu nennen sind hier Keratitis, Endotheldystrophien,
Keratokonus oder auch die bullose Keratopathie.

Die Behandlungsmdoglichkeiten umfassen je nach Indikation die Brillen- und Kontaklinsenanpassung,
die phototherapeutische Keratektomie mit dem Excimerlaser das UV-Riboflavin Crosslinking (CXL)
der Hornhaut, die Implantation von intracornealen Ringsegmenten sowie die penetrierende manuelle-,
die penetrierende femtosekundenlaser-assistierte- sowie die verschiedenen Formen der lamelldren
Keratolastik (DMEK, DSAEK).

Natzhaut / Glaskorper

Im Schwerpunktbereich Netzhaut- und Glaskorperchirurgie werden alle, die Netzhaut und den
Glaskorper des Auges betreffenden Erkrankungen behandelt, insbesondere Netzhautabhebungen,
Netzhautverdnderungen bei Diabetes mellitus, arterielle und vendse GefaBverschliisse, die
altersabhingige Makuladegeneration (AMD) und die Frithgeborenen-Retinopathie.

Neben der operativen Therapie komplexer Netzhaut und Glaskorpererkrankungen mit modernstem
Instrumentarium werden konventionelle Lasertherapien (zum Beispiel 532nm oder 810nm
Diodenlaser, Mikropulstherapie), photodynamische Therapie und Rheopherese als Therapieverfahren
angeboten. Als minimal invasiv chirurgische Eingriffe zur Behandlung von AMD, diabetischer
Retinopathie, Netzhautverdnderungen nach Geféassverschliissen und anderen werden Medikamenten-
Injektionen (IVOM) und Kombinationen von Medikamenteninjektionen  (intravitreale
Kombinationstherapie) mit ein-, zwei- und drei Schnitt Chirurgie angeboten.

Die Behandlungsmoglichkeiten umfassen: Behandlung der altersbedingten Makuladegeneration:
Spritze in das Auge, Pharmakochirurgie, Pars plana Vitrektomie, Laserbehandlung der Netzhaut
inklusive ~ Mikropulseverfahren fiir RCS, Behandlung von Makulaerkrankungen mittels
Medikamenteninjektion in das Auge, Behandlung der Netzhautablosung, Behandlung der
Frithgeborenen-Retinopathie mittels Laser oder Operation, Behandlung der Diabetischen Retinopathie,
Behandlung der Altersbedingten Makuladegeneration mit der Rheopherese und Floaterketomie.

Sehschule

Die Sehschule ist die Abteilung und Ambulanz fiir Kinderaugenheilkunde, Schielbehandlung,
plastische und rekonstruktive Lidchirurgie, Tranenwegschirurgie und Behandlung der Amblyopie
(Schwachsichtigkeit). Ebenso ist sie besonders spezialisiert auf die operative Behandlung der
kindlichen Linsentriibung (,,grauer Star) mit dem Ziel der frithzeitigen Implantation einer kiinstlichen
Linse.

Plastische Lidchirurgie

Die Sehschule betreut weiterhin den Behandlungskomplex Plastische und rekonstruktive Lidchirurgie,
Tranenwegschirurgie. Dazu gehoren Entropium-, Ektropium- und Ptosis-Operationen der Lider bei
Kindern und Erwachsenen, Operative Behandlung von Tumoren der Lider, Blepharoplastik der Ober-
und Unterlider und Oberlidverlangerungen, Diagnostik und chirurgische Behandlung von
Tranenwegserkrankungen bei  Erwachsenen, Kindern und Séuglingen inklusive tiefer
Tranenwegesondierung, transkutaner und endonasaler Dakryozystorhinostomie, Interdisziplinire
Zusammenarbeit mit der Klinik flir Neuroradiologie bei der DSA-Tranenwegsdarstellung und
Ballondilation der Trianenwege, Interdisziplindre Zusammenarbeit mit der Klinik fiir Hals-, Nasen-
und Ohrenheilkunde bei endoskopischen Operationen von Trinenwegsstenosen, Botulinumtoxin-
Behandlung von Erwachsenen mit Lidkrampf (Blepharospasmus).
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2. Lehre

Die Klinik fiir Augenheilkunde bietet folgende Lehrveranstaltungen an:

= Allgemeine Augenheilkunde, Hauptvorlesung

= Einfiilhrung in die klinische Medizin

= Praktikum und Seminar der Augenheilkunde

= Augenérztliche Untersuchungen bei Kindern

= Augenheilkunde - ein interdisziplindres Fach

= Klinische und experimentelle Vorderabschnittschirurgie (Augen)

= Systematisches Risiko- und Qualitdtsmanagement in der Augenheilkunde

= Doktorandenkolloquium zu Themen Physiologische Optik und Fritherkennung des Keratokonus

= Wabhlfach: Plastizitit des visuellen Systems

= Doktorandenkolloquium zu Themen Vorderabschnittstherapie (Refraktive Chirurgie, Refraktive
Kataraktchirugie, Akkommodation und Presbyopie)

= Individuelle Anleitung zum selbstindigen wissenschaftlichen Arbeiten fiir Doktoranden

= Individuelle Einfithrung in die klinische Augenheilkunde im Rahmen von Famulaturen und im
Praktischen Jahr

= Klinische Falldemonstrationen (Friday Morning Rounds)

= Journal Club Vorderer Augenabschnitt

Fiir Studenten bietet die Klinik ferner den jahrlich stattfindenden Operationskurs Eye-Camp an, bei
dem die Mikrochirurgie des Auges unter Simulationsbedingungen am EYESI-Simulator und im Wet-
Lab erprobt werden kann.

Fiir Arzte in der Facharztweiterbildung und fiir im Praktischen Jahr titige Studenten erfolgen
regelmdBige Fortbildungen. Die Hauptfortbildung (2013 mittwochs) richtet sich an das gesamte
drztliche Personal. Die Zuweisung begutachteter und CME-konformer Ubersichtsarbeiten iiber
wichtige augenheilkundliche Themen an die Referenten garantiert eine Abdeckung des Spektrums des
gesamten Fachgebietes der Augenheilkunde. Ebenso intensiviert wurde die Einbindung fachfremder
Kollegen (z.B. Rheumatologie, Mikrobiologie) als Gastreferenten, um wichtige Beriihrungspunkte der
Augenheilkunde mit anderen Fiachern abzudecken und die Zusammenarbeit mit den entsprechenden
Abteilungen zu intensivieren.

Neu eingefiihrt wurden die Friday Morning Rounds (klinisch-praktische Fallbesprechungen fiir Arzte
in der Weiterbildung und Studenten) in der Poliklinik.

Zweimal im Jahr fithren wir eine augenérztliche Fortbildung fiir die Augendrzte unseres
Einzugsbereiches durch, die als Fortbildung im Rahmen der Arztekammer anerkannt ist.

Jéhrlich werden folgende Kongresse von der Klinik ausgerichtet:
Frankfurter Fortbildungskurs fiir Refraktive Chirurgie (FFRC)
Spezialkurse (z.B. OCT Kurs)

Zur Weiterbildung im wissenschaftlichen Bereich findet fiir alle Mitarbeiter zugénglich einmal
wochentlich (Dienstag) ein Journal Club statt. Hierbei werden neue Publikationen aus den
verschiedenen Forschungsbereichen des Vorderen Augenabschnittes, speziell der refraktiven und
refraktiven Kataraktchirurgie vorgetragen und anschlieBend kritisch diskutiert. Die Veranstaltung steht
allen Mitgliedern der Gruppe (Arzte, technisches Personal und Studenten/Doktoranden) offen.

Monatlich wird je ein ein Doktorandenkolloquium fiir die Breiche ,,Refraktive Chirurgie, Refraktive
Kataraktchirugie, Akkommodation und Presbyopie* sowie ,,Physiologische Optik und Friitherkennung
des Keratokonus,, abgehalten, um den Doktoranden der Abteilung iiber die individuelle Betreuung
hinaus- die Moglichkeit zu Vortrag und Diskussion zu geben.
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3. Forschung

Die Klinik fiir Augenheilkunde des Klinikums der Goethe-Universitit zdhlt zu den fiihrenden
Instituten fiir angewandte Forschung auf dem Gebiet der Vorderabschnittsdiagnostik und —therapie. Zu
nennen sind hier vor allem, aber nicht ausschlieBlich die ,,refraktive Kataraktchirurgie®, die ,,refraktive
Chirurgie®, die ,,femtosekundenlaserassistierte Linsenchirurgie* (Prof. Dr. Thomas Kohnen) sowie die
,Hornhautdiagnostik, -therapie und —chirurgie” (PD Dr. Dr. Biihren, Prof. Dr. Thomas Kohnen). An
den Forschungsschwerpunkt vorderer Augenabschnitt angeschlossen ist der Schwerpunkt
»~Physiologische Optik“. (PD Dr. Dr. Biihren, Prof. Dr. Thomas Kohnen) Im Rahmen des DFG
geforderten Forschungsprojektes ,,Akkommodation und Pseudoakkommodation des menschlichen
Auges: Korrelation von Nahsehschirfe mit Schirfentiefe und dynamischen Anderungen des
Wellenfrontfehlers® (PD Dr. Dr. Baumeister, Prof. Dr. Thomas Kohnen) wird auf dem Gebiet der
Alterssichtigkeit geforscht.

Neben der Forschung am vorderen Augenabschnitt werden aber auch Themen des hinteren
Augenabschnittes oder der Neuroophthalmologie bearbeitet.

Ein weiterer wesentlicher Schwerpunkt der Forschungsarbeit wird in der Forschungseinheit
»Sehstorungen des Kindesalters (PD Dr. Dr. Fronius) betreut. Es werden hier werden die Entwicklung
des Sehens und Sehstorungen (besonders Amblyopie) untersucht. Die angewandte Forschung im
Bereich der Netzhaut- und Glaskdrperchirurgie konzentriert sich auf den Vergleich pharmakologischer
und chirurgischer Behandlungsansitze zur Therapie der altersabhéngigen Makulopathie (AMD), des
diabetischen Makuladdems (DMO) und von Netzhautddemen nach retinalen Gefissverschliissen.

Daneben werden weitere Forschungsansitze z.B. zum trockenen Auge oder zum Glaukom verfolgt.
(PD Dr. Hengerer, Prof. Dr. Thomas Kohnen)

Organisatorisch entspricht jeder dieser Forschungsschwerpunkte einer Arbeitsgrupe der Klinik, welche
jeweils von den genannten, wissenschaftlich erfahrenen, leitenden Arzten der Klinik gefiihrt werden.
Die Arbeitsgruppen befassen sich dabei mit den Investigator Initiated Trials (IITs).

Einen Sonderfall stellt die Studienzentrale (Hr. Klaproth, Prof. Dr. Thomas Kohnen) der Klinik dar.
Diese fungiert zum einen als Arbeitsgruppe ,,Refraktive Kataraktchirurgie und Refraktive Chirurgie®
(s.0.) und bedient hier IITs. Zum zweiten ist die Studienzentrale arbeitsgruppen- und
schwerpunktiibergreifend mit der Organisation und Durchfithrung aller Sponsor Initiated Trial (SITs),
als der Auftragsfoschung der Klinik, betraut. Die Studienzentrale verfiigte 2013 {iber 5 Mitarbeiter
(Leitung, 1 Studienédrztin / Studienarzt, 1 Studienassistentin, 1 Optometristin / Studienkoordinatorin),
1 Study Nurse. 2014 werden weitere Mitarbeiter hinzustoBen. Alle Mitarbeiter sind entsprechend
GCP, MPG und AMG ~zertifiziert. Die Studienzentrale verfiigt {iber drei Labore (Physiologische
Optik, Akkommodation und Presbyopie sowie Retina), eine Konferenzraum und drei Biiros mit
separatem Patientenempfang. (Haus 7A, 2.0G, Raum 209)

2013 wurden verschiedene nationale und internationale Forschungskooperationen weitergefiihrt,
vertieft oder neu aufgenommen. Unter anderem sind dies eine Kooperation mit der Harvard Medical
School, Wellman Centre for Photomedicine, Boston (Prof. Kochevar), eine enge Zusammenarbeit mit
dem Institut fiir angewandte Optik der Friedrich Schiller-Universitit Jena (Prof. Kowarschik), ein
Fellowship Programm mit der Klinik fiir Augenheilkunde der Ludwig-Maximilians Universitdt
Miinchen (Prof. Kampik) oder auch Interaktionen mit der University of Southern California, Los
Angeles (PD Dr. Dr. Koss), dem John A- Moran Eye Centre in Salt Lake City (Prof. Werner) sowie
dem Cullen Eye Institute, Hoston (Prof. Kohnen, Prof. Douglas Koch).

3.1. Forschungsschwerpunkte

= Refraktive Kataraktchirurgie, speziell Sonderlinsen
Refraktive Chirurgie allgemein

Augenbewegungen wihrend refraktiver Chirurgie
Hornhaut (Diagnostik, Therapie und Chirurgie),
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Femtosekundenlaserassistierte Linsenchirurgie, Histologie und postoperative optische Qualitét
sowie strukturelle Optik

Operationale Definition optischer Qualitét

Physiologische Optik

Frithdiagnose des Keratokonus

Bewertung refraktiv-chirurgischer Verfahren hinsichtlich optischer Qualitét

Akkommodation und Presbyopie

Sehstorungen des Kindesalters, speziell Amplyopie

Makuladdembehandlung i.R. von AMD, DR und Geféafverschliissen

Behandlung des GK-NH Interface mit Medikamenten oder Instrumenten

Evaluation der Effekte von Eyesi® (virtuell-reale Ausbildung) im Rahmen der Ausbildung von
Studierenden und Arzten

3.2. Forschungsprojekte

Kataraktchirurgie

A Prospective Pilot Clinical Study of the AcrySof® IQ ReSTOR® Multifocal

Toric IOL.

Clinical Outcomes after Implantation oft he AcrySof IQ ReSTOR +2.5D Multifokal Intraocular
Lens (MIOL) in the Dominant Eye and Randomization of the AcrySof ReSTOR +2.5 or +3.0D
MIOL in the fellow eye.

Anwendungsbeobachtung zur trifokalen Intraokularlinse AT LISA TRI bei refraktiver
Kataraktchirurgie und refraktivem Linsenaustausch.

Prospective study to evaluate the visual outcome, cylinder correction and patient satisfaction after
implantation of AT LISA TRI 939MP intraocular lenses.

Pilotstudie fiir eine epidemiologische Studie zur Untersuchung des Zusammenhangs von
Strahlenexposition und einer Katarakterkrankung.

Methodenvergleich zur Erfassung von Glistenings in implantierten Intraokularlinsen.

Femtosekundenlaserassistierte Linsenchirurgie

In vitro immunohistochemical and morphological observations of penetrating corneal incisions
created by a femtosecond laser used for assisted lens surgery.

Effektivitdit und Sicherheit der femtosekundenlaser-gestiitzten Linsenchirurgie abhidngig vom
Interfacedesign und Laserpulsenergie: Ergebnisse der ersten 200 Fille.

Cell death and ultrastructural morphology of femtosecond laser-assisted anterior capsulotomy.
Morphological changes in the edge structures following femtosecond laser capsulotomy with varied
patient interfaces and different energy settings.

Impact of Crystalline Lens Opacification on Effective Phacoemulsification Time in Femtosecond
Laser-Assisted Cataract Surgery.

Light microscopy and scanning electron microscopy analysis of rigid curved interface femtosecond
laser-assisted and manual anterior capsulotomy.

Evaluation des zystoiden makuladdems nach femtosekundenlaserassistierter Linsenchirurgie.

Refraktive Chirurgie

Long Term Safety Follow-up for Subjects Previously Implanted with the AcrySof®

CACHET® Phakic Lens in Clinical Studies C-02-23, C-02-40, C-03-21 and C-05-57.

Meta-analysis of endothelial cell loss and cataract formation after phakic intraocular lens
implantation to treat moderate and high ametropia.

Verbesserung der Lesesehschérfe bei Presbyopie durch asphirische multifokale Excimerchirurgie
mittels LASIK.

Keratometry versus Total Corneal Refractive Power: Analysis of measurement repeatability with 5
different devices.

Einfluss des posterioren Astigmatismus auf den Gesamtastigmatismus der Hornhaut.

A nomogram for laser-assisted antiastigmatic corneal keratectomy (LK) during cataract surgery and
refractive lens exchange.

Influence on corneal rigidity on laser-assisted antiastigmatic corneal keratectomy (LK) during
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cataract surgery and refractive lens exchange.

= [nfluence of blur, accommodation and target laser on eye movements during laser in situ
keratomileusis.

= Analyse von Augenbewegungen wihren myoper Laser in situ Keratomileusis (LASIK).

= Analysis of the repeatability of topographic and aberrometric measurements at different
accommodative states using a combined topographer and open-view aberrometer.

= Einfluss von Astigmatismus auf die Nahsehschéirfe und Lesesehschérfe.

= Einfluss von Astigmatismus auf den Nahvisus und die Lesefahigkeit bei Pseudophakie.

Keratokonus

= Multivariate statistische Verfahren zur Keratokonus-Erkennung.

= Vergleich unterschiedlicher Inidces zur Diagnose des subklinischen Keratokonus.

= Validation wellenfronbasierter Maflzahlen zur Frithdiagnose des Keratokonus.

Vergleich unterschiedlicher Inidces zur Erkennung von Augen mit Keratektasierisiko nach LASIK
Vergleich unterschiedlicher Inidces zur Diagnose des Keratokonus

Sehstdrungen des Kindesalters, Amblyopie

= Altersabhingigkeit der Effizienz der Amblyopietherapie.

= Elektron. Langzeiterfassung der Amblyopietherapie.

= [nterokuldre Suppression wihrend Amblyopietherapie.

= Entwicklung der Trennschwierigkeiten wahrend Amblyopietherapie.

= Entwicklung des Stereosehens wiahrend Amblyopietherapie.

= Entwicklung der Auge-Hand-Koordination wihrend Amblyopietherapie.

= Entwicklung visueller Lokalisationsstorungen wiahrend Amblyopietherapie.
= Organ. Ursachen fiir erfolglose Amblyopietherapie?

Physiologische Optik

= Projekt: SAOC. (Significantly Aberrated Optical Conditions)

= Evaluation eines Fragebogens zur Presbyopiekorrektur.

= Einfluss von sphérischem Defokus auf Visus und Kontrastempfindlichkeit.

Retina und Glaskorper
= Etablierung von Behandlungspfaden und Erfolgskriterien in der Netzhaut- und Glaskorperchirurgie
am Beispiel: Pars Plana Vitrektomie unter Einsatz von Silikonol.
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Klinik fur Hals-Nasen-Ohrenheilkunde

Direktor: Prof. Dr. Timo Stover

1. Medizinisches Leistungsangebot

Das medizinische Leistungsangebot der Klinik umfasst das komplette Spektrum der konservativen und
operativen Hals-Nasen-Ohrenheilkunde. Einen zentralen Schwerpunkt stellt die Wiederherstellung des
Gehors bei schwerhorigen und gehorlosen Patienten durch mikrochirurgische Eingriffe und den
Einsatz auditorischer Implantate dar. Das Cochlea-Implantat-Programm der Klinik stellt mit 194
Implantationen im Jahr 2013 das groBte in Hessen dar und z&hlt damit zu den drei groften Zentren in
Deutschland. Weitere Schwerpunkte liegen in der Versorgung mit implantierbaren Horgerdten wie
dem Vibrant Soundbridge- oder dem Bonebridge-Implantat, der Versorgung von Patienten mit
Erkrankungen der Schidelbasis, Kopf-Hals-Tumoren sowie Erkrankungen der oberen Atemwege,
einschlieBlich Allergien.

In allen Bereichen werden mehrere zum Teil als Multicenter-Studie angelegte Studien durchgefiihrt,
um eine Versorgung auf hochstmdglichem medizinischem Niveau zu gewéhrleisten. Das nach ISO
9001:2008 zertifizierte Qualititsmanagementsystem der Klinik fiir Hals-Nasen-Ohrenheilkunde wurde
am 07.12.2013 erneut erfolgreich extern auditiert.

2. Lehre

Ein Schwerpunkt unserer Aktivititen im Bereich Lehre bestand in der weiteren Optimierung des
problemorientierten Unterrichtes in Form eines Hals-Nasen-Ohren-Blockpraktikums. Wihrend dieses
Blockpraktikums werden die Student/Innen in kleinen Gruppen durch die jeweiligen Dozenten
praxisnah in den entsprechenden Abteilungen und auf den Stationen unserer Klinik unterrichtet.
Hierbei wird die klinisch-praktische Relevanz des zuvor in den Lehrbiichern, in den Vorlesungen und
aus dem theoretischen Unterricht erarbeiteten Stoffes vermittelt. Schwerpunkt liegt dabei auf dem
Gebiet des problemorientierten Lernens (POL), wobei die relevante Differentialdiagnostik unseres
Fachgebietes vermittelt werden soll. Hierbei erhalten die Student/Innen das entsprechende
Lehrmaterial, haben Zugang zu Online-Datenbanken und erarbeiten sich die Diagnostik und Therapie
einer Erkrankung anhand konkreter Fallbeispiele. Diese Form des Unterrichtes hat groBen Anklang bei
den Studierenden gefunden. Die Abschlussgespriche zeigen eine deutliche Verbesserung der
praxisrelevanten Kenntnisse. Ein weiterer fester Bestandteil der Lehre ist die Hauptvorlesung. Im
Rahmen dieser Veranstaltung werden im Vorfeld zum Blockpraktikum die theoretischen Grundlagen
der géngigsten HNO-Krankheitsbilder interaktiv zwischen Lehrenden und Studierenden erarbeitet.
Ferner wurde ein Logbuch fiir PJ-Studenten erarbeitet, das als transparenter Ausbildungsleitfaden
dient. Diese umfassende Lehr- und Lernstruktur fiihrte zu einer weiteren Steigerung an Famulanten
und PJ-Studenten aus In-und Ausland, was als direktes Positivfeedback verstanden werden kann.

3. Forschung

Die Forschungsschwerpunkte der Klinik umfassen die experimentelle/klinische Otologie und
Audiologie sowie die experimentelle/klinische Onkologie.

Otologischer Forschungsschwerpunkt sind die Regeneration des Innenohrs bei Schwerhorigkeit und
Taubheit sowie die elektrisch-akustische Stimulation des auditorischen Systems. In den verschiedenen
Teilprojekten werden sowohl grundlagenorientierte Fragestellungen bearbeitet als auch klinische
Anwendungen untersucht.

Die Entwicklung neuartiger Verfahren fiir die automatisierte Einstellung von Cochlea Implantaten
sind neben der Untersuchung der kombinierten elektrisch-akustischen  Stimulation
Forschungsschwerpunkte des Funktionsbereichs Audiologie. Es werden Methoden zur Ermittlung der
Hornervenfunktion sowie Methoden fiir eine optimierte Ankopplung von elektrischen Pulsmustern zur
Verbesserung der Tonhohenkodierung entwickelt und erprobt. Das im vergangenem Jahr
fertiggestellte ,,Wellenfeld-Synthesesystem* generiert durch die getrennte Ansteuerung von 128
Lautsprechern die Erzeugung einer ,virtuellen akustischen Umgebung® und ermoglicht somit eine
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moglichst realistische Horsituation zur Kontrolle der Wirkung von Verfahren zur Verbesserung des
Sprachverstehens in Alltagssituationen.

In der Onkologie standen im Zentrum unserer Aktivititen in enger Kooperation mit der Klinik fiir
Strahlentherapie klinische Phase II- und III-Multicenterstudien mit dem Ziel des Organerhaltes bei
fortgeschrittenen Mundhdhlen- und Supraglottiskarzinomen, sowie Studien zur schonenden und
kehlkopferhaltenden =~ Chirurgie = von  Kehlkopftumoren im  Anfangsstadium.  Weitere
krebstherapeutische Studienprotokolle an der hiesigen Klinik betreffen den Einsatz von Antikorpern
gegen Plattenepithelkarzinome. Schwerpunkte der klinisch orientierten Grundlagenforschung lagen im
Bereich der Tumorstammzellforschung und in der Erforschung der Moglichkeit einer
Effizienzsteigerung von Chemotherapien bei Kopf- und Halsmalignomen durch eine GO-
Zellstimulation im Nacktmausmodell.

3.1. Forschungsschwerpunkte

Otologie

Einen otologischen Forschungsschwerpunkt stellt die Innenohrregeneration dar. Dabei liegt der Fokus
auf der Charakterisierung von endogenen Innenohrstammzellen, die aus verschiedenen Bereichen des
Innenohrs isoliert werden konnen. Im Mittelpunkt dieser Arbeiten stand dabei die detaillierte
Untersuchung der FEigenschaften von Innenohrstammzellen, die iiber einen ldngeren Zeitraum
kultiviert und expandiert wurden. Der Erhalt der spezifischen Stammzelleigenschaften bei
expandierten Innenohrstammzellen ist von grofler Bedeutung, da z.B. fiir Transplantationsversuche im
Tiermodell eine ausreichend grole Menge an Innenohrstammzellen zur Verfligung stehen muss. Das
langfristige Ziel ist es, mit Innenohrstammzellen Haarzellen und Neurone zu regenerieren und auf
diese Weise das natiirliche Gehor wiederherzustellen. Es handelt sich bei diesen Projekten um
Grundlagenforschung, die die Ausgangsbasis schaffen soll fiir eine zukiinftige Anwendung am
Tiermodell und schlieBlich am Patienten.

Ein weiterer otologischer Forschungsschwerpunkt ist die Kombination von akustischem Restgehdr mit
elektrischer Stimulation tiber ein Cochlea Implantat. Entwicklung und Einsatz neuer Elektrodentréger,
welche dieses Ziel unterstiitzen sollen, werden durch Studien an der HNO-Klinik gestiitzt und
kontrolliert. Untersuchungen von verschiedenen Elektrodentrdgern in humanen Felsenbeinen
tiberpriifen das Trauma, welches die Implantation in der Horschnecke verursacht und leisten somit
einen wertvollen Beitrag zur Evaluation dieses Materials im Rahmen der horerhaltenden Chirurgie.
Studien zum Horerhalt und der Verbesserung des Sprachverstehens nach Implantation mit flexiblen
Elektrodentragern unterschiedlicher Lange sollen helfen, die optimale Versorgung fiir jeden einzelnen
Patienten zu finden.

Die postoperative Lagekontrolle erfolgt mittels radiologischer Verfahren — eine Validierung dieser
Qualitatssicherung erfolgt in Kooperation mit der Radiologie.

Der klinische Forschungsbereich beinhaltet zudem die Versorgung von Patienten mit einseitiger
Taubheit. Hierzu lduft derzeit noch eine Studie, die Richtungsgehdr und Horen im Storlarm bei diesen
Patienten vor und nach Cochlea Implantation iiberpriift.

Audiologie

Der Erhalt der sensorischen Horfunktion nach Cochlea-Implantation ermoglicht Patienten die
synergetische Nutzung von elektrischer und akustischer Stimulation. Schwerpunkt der audiologischen
Forschung ist die Untersuchung der grundlegenden psychoakustischen Funktionsprinzipien, welche
die Integration elektrisch erzeugter Reizmuster und akustischer Reize unterstiitzten. Die Ergebnisse
konnten zeigen, dass sich die Wahrnehmung von Sprache, besonders im Stérgerdusch, und auch die
Abbildung von Musik durch kombiniertes elektrisch-akustisches Horen deutlich verbessern.
Insbesondere konnte erstmals ein binauraler Effekt mit EAS und Horgerdt am Gegenohr nachgewiesen
werden. Weiterhin erfolgte der Nachweis, dass der EAS Effekt nicht aus dem Horen in zeitliche
Liicken resultiert. Die in der Publikation ,,Combining electric acoustic stimulation and contralateral
acoustic hearing: speech perception compared to bilateral cochlear implants depending on noise
characteristics” im renommierten Fachjournal ,,Ear and Hearing* dargestellten Ergebnisse wurden
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durch den Innovationspreis der Arbeitsgemeinschaft Deutschsprachiger Audiologien und
Neurootologen ausgezeichnet.

Ein weiterer Schwerpunkt der Forschungsarbeiten lag in der Untersuchung des Sprachverstehens in
Abhéngigkeit von der Raumakustik. Es ist bekannt, dass fiir Schwerhorige, Horgeratetrager oder CI-
Trager besonders bei Horsituationen mit Nachhall ein groes Kommunikationsproblem besteht. Zur
Bestimmung der Sprachdiskrimination in Abhéngigkeit von der Nachhallzeit wurde im schalltoten
Raum der Klink das Wellenfeldsynthese-System mit insgesamt 128 individuell angesteuerten
Lautsprechern eingesetzt, um eine moglichst diffuse Nachbildung der simulierten Raumakustik zu
erhalten. Die durch einen Posterpreis der Deutschen Gesellschaft fiir Audiologie pramierten
Ergebnisse konnten zeigen, dass spezielle Signalverarbeitungsverfahren mit dem Einsatz von
optimierten Richtmikrofonen bei CI-Trigern das Sprachverstehen in schwierigen Horsituationen
deutlich verbessern konnen.

Ein Grundproblem bei der Anwendung von Mehrkanal-Innenohr-Elektroden besteht in der Abbildung
der Tonhdheninformation. Die Besonderheiten der direkten elektrischen Stimulation des Hornervs
fiihren zu einer sehr eingeschriankten Tonhohendiskrimination. CI-Trager haben deshalb Probleme bei
der Unterscheidung von ménnlichen und weiblichen Sprechern, der Aufnahme prosodischer
Information und besonders der Erkennung von Melodien. Aus diesem Grund wurden verschiedene
Ansitze zur Verbesserung der Tonhohendiskrimination untersucht. Der erste Ansatz besteht in der
Verbreiterung des elektrischen Stimulationsfeldes zur Erhéhung der zeitlichen Synchronisation der
neuronalen Aktionspotenziale im verbreiterten Reizfeld. Erstmals wurde im Rahmen einer Studie die
Anwendung einer Multielektroden-Parallelstimulation erprobt und die Tonhohendiskrimination in
Abhéngigkeit von der Basisstimulationsrate bestimmt. Im Vergleich zur Einzelkanalstimulation zeigte
sich bei hoheren Reizraten bei der Mehrzahl der Patienten eine Verbesserung der
Tonhohendiskrimination, allerdings war der Effekt nicht bei niedrigeren Reizraten zu beobachten.

Onkologie

Experimentelle Forschungsschwerpunkte in der Onkologie sind einerseits die Identifikation von
Biomarkern fiir unterschiedliche konservative Therapiestrategien, sowie der priaklinische Einsatz von
small molecules zur Behandlung von Kopf-Hals-Karzinomen. Ferner werden zusammen mit der
Klinik fiir Strahlentherapie multizentrische Studien zum Organerhalt bei fortgeschrittenen
Mundhohlen- und Supraglottiskarzinomen durchgefiihrt. Daneben konnte eine Methode zur
routinemifligen HPV-Bestimmung in Tumorproben der Kopf-Hals-Region in unserem onkologischen
Labor etabliert werden und in der klinischen Routine eingesetzt werden. Kiinftig wird dies zu
Therapiestrategien fithren, die individuell an den jeweiligen Patienten angepasst sein werden.

Der Schwerpunkt der klinisch orientierten Grundlagenforschung lag im Bereich der
Tumorstammzellforschung. In in-vivo-Experimenten an Nacktméusen wurden Fragestellungen zur
Tumorheterogenitdt und der damit verbundene Einfluss auf das Therapieansprechen untersucht. Ein
sich daraus ergebender weiterer Schwerpunkt unserer Forschung stellt die Zellzyklussynchronisation
im Rahmen multimodaler Therapiekonzepte im Mausmodell dar. Ziel dieses Ansatzes soll eine
verbesserte Wirksamkeit konservativer Therapieregime sein.

Ein Schwerpunkt ist die Entwicklung neuartiger Targettherapien von Kopf-Hals-Karzinomen. In
diesem Zusammenhang wird die Expression funktionell bedeutsamer molekulare Angriffspunkte an
humanem Tumorgewebe charakterisiert.

4. Wissenschaftliche Verdffentlichungen
Journalbeitrag

Originalarbeit

1. Arpornchayanon W, Canis M, Ihler F, Settevendemie C, Strieth S (2013) TNF-a inhibition using
etanercept prevents noise-induced hearing loss by improvement of cochlear blood flow in vivo.
INT J AUDIOL, 52 (8): 545-52

2. Bahmer A, Baumann U (2013) Effects of electrical pulse polarity shape on intra cochlear neural
responses in humans: triphasic pulses with cathodic second phase. HEARING RES, 306: 123-30

-171-



10.

11.

12.

13.

14.

15.
16.

17.

18.

19.

20.

Bahmer A, Baumann U (2013) New parallel stimulation strategies revisited: Effect of
synchronous multi electrode stimulation on rate discrimination in cochlear implant users.
COCHLEAR IMPLANTS INT, 14 (3): 142-149

Balermpas P, Michel Y, Wagenblast J, Seitz O, Sipek F, Rdodel F, Rodel C, Fokas E (2013)
Nuclear NF-kB expression correlates with outcome among patients with head and neck squamous
cell carcinoma treated with primary chemoradiation therapy. INT J RADIAT ONCOL, 86 (4):
785-90

Brom J, Stéver T, Wagenblast J (2013) [Epithesial craniofacial reconstructions after mutilating
surgery in head and neck cancer patients]. LARYNGO RHINO OTOL, 92 (1): 51-9; quiz 60-1
GeiBler C, Tahtali A, Diensthuber M, Gassner D, Stover T, Wagenblast J (2013) The role of p16
expression as a predictive marker in HPV-positive oral SCCHN--a retrospective single-center
study. ANTICANCER RES, 33 (3): 913-6

Helbig S, Rajan GP, Stover T, Lockley M, Kuthubutheen J, Green KM (2013) Hearing
preservation after cochlear reimplantation. OTOL NEUROTOL, 34 (1): 61-5

Hey C, Lange BP, Aere C, Eberle S, Zaretsky Y, Sader R, Stover T, Wagenblast J (2013)
Predictability of oral and laryngopharyngeal function for aspiration and limitation of oral intake
in patients after surgery for head and neck cancer. ANTICANCER RES, 33 (8): 3347-53

Hey C, Lange BP, Eberle S, Zaretsky Y, Sader R, Stover T, Wagenblast J (2013) Water swallow
screening test for patients after surgery for head and neck cancer: early identification of
dysphagia, aspiration and limitations of oral intake. ANTICANCER RES, 33 (9): 4017-21

Ihler F, Sharaf K, Bertlich M, Strieth S, Reichel CA, Berghaus A, Canis M (2013) Etanercept
prevents decrease of cochlear blood flow dose-dependently caused by tumor necrosis factor
alpha. ANN OTO RHINOL LARYN, 122 (7): 468-73

Kaiser O, Paasche G, Stover T, Ernst S, Lenarz T, Kral A, Warnecke A (2013) TGF-beta
superfamily member activin A acts with BDNF and erythropoietin to improve survival of spiral
ganglion neurons in vitro. NEUROPHARMACOLOGY, 75: 416-25

Kral A, Hubka P, Heid S, Tillein J (2013) Single-sided deafness leads to unilateral aural
preference within an early sensitive period. BRAIN, 136 (Pt 1): 180-93

Rader T, Fastl H, Baumann U (2013) Speech perception with combined electric-acoustic
stimulation and bilateral cochlear implants in a multisource noise field. EAR HEARING, 34 (3):
324-32

Siedek V, Rytvina M, Klotz LV, Berghaus A, Clevert DA, Strieth S (2013) Validation of
contrast-enhanced ultrasound-derived intensity-time gradients in submandibular gland
sialolithotomy patients. EUR ARCH OTO-RHINO-L, 270 (6): 1941-6

Strieth S (2013) [Tissue engineering using porous polyethylene implants]. HNO, 61 (3): 211-6
Strieth S, Dunau C, Kolbow K, Knuechel R, Michaelis U, Ledderose H, Eichhorn ME, Strelczyk
D, Tschiesner U, Wollenberg B, Dellian M (2013) Phase I clinical study of vascular targeting
fluorescent cationic liposomes in head and neck cancer. EUR ARCH OTO-RHINO-L, 270 (4):
1481-7

Strieth S, Stéver T (2013) [Functional soft-palate reconstruction with radial forearm free flaps].
LARYNGO RHINO OTOL, 92 (5): 347-58

Tahtali A, Hey C, Geissler C, Filman N, Diensthuber M, Leinung M, Stéver T, Wagenblast J
(2013) HPV status and overall survival of patients with oropharyngeal squamous cell carcinoma--
a retrospective study of a German head and neck cancer center. ANTICANCER RES, 33 (8):
3481-5

Wagenblast J, Hirth D, Eckardt A, Leinung M, Diensthuber M, Stéver T, Hambek M (2013)
Antitumoral effect of PLK-1-inhibitor BI2536 in combination with cisplatin and docetaxel in
squamous cell carcinoma cell lines of the head and neck. MOL CLIN ONCOL, 1 (2): 286-290
Wefstaedt P, Paasche G, Parker J, Lenarz T, Stover T (2013) A device for patterned electrical
stimulation of cultivated cells: preliminary tests with rat auditory neurons. EUR ARCH OTO-
RHINO-L, 270 (3): 841-8

Guideline

Tschiesner U, Stier-Jarmer M, Strieth S, Singer S, Dietz A, Fietkau R, Wollenberg B, Mast G,
Cieza A, Harréus UA (2013) [Development of an ICF-based clinical practice guideline for the
assessment of function in head and neck cancer]. LARYNGO RHINO OTOL, 92 (5): 314-25

-172-



Habilitation

1. Helbig S (2013) Einfluss der Elektrodentrigerinsertionstiefe bei Cochlea Implantationen mit dem
Ziel des Horerhalts.

Schwerpunkt Phoniatrie und Padaudiologie
Leitung: Dr. Christiane Hey

1. Medizinisches Leistungsangebot

Der Schwerpunkt fiir Phoniatrie und Péddaudiologie beschiftigt sich mit der Diagnostik und Therapie
von Sprech-, Sprach-, Stimm-, Schluck- und Redeflussstérungen (Stottern, Poltern) sowie der
Versorgung kindlicher Horstorungen. Besonderes Gewicht liegt auf der Fritherkennung und Therapie
kindlicher Horstorungen, beginnend mit dem Horscreening und Follow-up auffilliger Neugeborener.
Der Schwerpunkt fiir Phoniatrie und Péddaudiologie des Universitétsklinikums Frankfurt bildet dabei
Hessens grofite Follow-Up Einrichtung mit weiterfithrender padaudiologischer Konfirmations-
diagnostik bei V.a. eine neonatale Horstorung. Das Therapieangebot reicht von der Einleitung
horverbessernder Operationen iiber die Anpassung moderner Horsysteme vor allem hohergradiger,
sensorineuraler bzw. auf Fehlbildungen basierender Horstorungen. Besonderer Schwerpunkt liegt auf
der Versorgung mit Cochlea- bzw. Mittelohr-Implantaten. Die Versorgung kindlicher Horstérungen
beinhaltet zusitzlich regelmédBige Verlaufskontrollen und die interdisziplindre Einbindung der Kinder
in ein engmaschiges Netzwerk bestehend aus pddaudiologischen Friihforderstellen, Akustikern,
Horgeschédigten-Schulen, sozialpddiatrischen Zentren und Rehabilitationseinrichtungen.

Weiterer Schwerpunkt bildet die interdisziplindre Diagnostik und Behandlung von Kindern mit
kraniofazialen Fehlbildungen und daraus resultierenden Sprech-, Sprach- und Horstérungen mit
modernen interdisziplindren Bildgebungsverfahren.

Zudem werden moderne audiologische Diagnostikverfahren zu kindlichen auditiven Verarbeitungs-
und Wahrnehmungsstérungen angeboten mit konsekutiver Therapieeinleitung.

Zu den klinischen und Forschungsschwerpunkten der Einrichtung gehéren im Rahmen des UCT
Schwerpunkts Kopf-Hals die Diagnostik und Behandlung von Funktionsstérungen bei Patienten mit
Kopf-Hals-Tumor, insbesondere mit Schluckstérungen und Tracheostomaversorgung.

In der phoniatrischen Sprechstunde hat sich die Einrichtung auf die Diagnostik und Behandlung
funktioneller Stimmstérungen spezialisiert, insbes. bei professionellen Stimmbenutzern (Sénger,
Sprecher, Schauspieler), aber auch bei stimmbelasteten Berufen (Lehrer, Erzieher) sowie bei
organischen Stimmstorungen. Fiir die hochspezialisierte Diagnostik stehen die digitale Stroboskopie
zur Analyse von Stimmlippen-Schwingungsabldufen, die akustische Signalanalyse von Stimm- und
Sprachaufnahmen, die Elektroglottographie und eine Stimmleistungsdiagnostik zur Verfligung.
Basierend auf den Analyseergebnissen werden spezialisierte und individuell angepasste
Therapiekonzepte erstellt.

2. Lehre

Der Schwerpunkt fiir Phoniatrie und Péidaudiologie unterrichtet im Rahmen des HNO-
Blockpraktikums fiir Studierende der Humanmedizin. Es erfolgt die Ausbildung von Arzten in
Facharztweiterbildung zum Arzt fiir Phoniatrie und Padaudiologie, darunter auch eines Gastarztes der
Universitdt Damaskus. Jahrlich finden mehrere nationale und internationale Lehrveranstaltungen bzw.
Weiterbildungskurse fiir Arzte und Therapeuten zu Diagnostik und Therapie von Schluckstdrungen
sowie in Bezug auf das Neugeborenen — Horscreening (s. u.) statt sowie zahlreiche Praktika fiir
medizinisch-technischer Assistenzberufe, Studentlnnen der Linguistik, Phonetik, Sprachwissen-
schaften, Horgeréteakustik und Logopadie von Universitidten und Fachhochschulen aus dem In- und
Ausland.
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3. Forschung

Forschungsbereiche des Schwerpunkts fiir Phoniatrie und Pddaudiologie umfassen die Versorgung
kindlicher Horstorungen mit modernen Horsystemen und Versorgungsansatz (CI-Versorgung bei
unilaterale Surditas, Mittelohrimplantat: Vibrant Soundbridge Versorgung bei Kindern). Weitere
Forschungsschwerpunkte bilden Funktionsstérungen bei Kopf-Hals-Tumorpatienten, insbesondere
Schluckstérungen. Hier erfolgt die Entwicklung und Validierung eines Dysphagiescreeningtools bei
Kopf-Hals-Tumorpatienten sowie moderner Therapieverfahren im Rahmen des BMBF-Projektes B-F-
EAT: Entwicklung eines Biofeedbackverfahrens zur Effektivierung der Rehabilitation von Patienten
mit einer Schluckstérung beispielhaft am Mundhdhlenkarzinom.

Eine Reihe von Publikationen ist der Entwicklung und Standardisierung eines evidenzbasierten
Dysphagiemanagements fiir Patienten mit Kopf-Hals-Tumoren gewidmet.

Zwei Publikationen zur Dysphagieforschung wurden in der renommierten Zeitschrift Anticancer
Research veroffentlicht: Die erste untersucht die Pradiktorfahigkeit (u.a. Dysglossie, feuchte Stimme,
Zungenmotilitit und -stidrke) von oralen und laryngopharyngealen Funktionen, die zweite ein
Wasserschlucktestverfahren auf eine therapierelevante Schluckstorung bei Kopf-Hals-Tumor-
Patienten. Bei dieser Studie (gegenwirtig erfolgt die Validierung der gekiirzten Version des
Dysphagiescreeningverfahrens) handelt es sich derzeit um die grofte laufende Studie des UCT
Schwerpunktes Kopf-Hals.

Eine dritte Publikation zum Thema Dysphagie: Validierung der deutschen Version der Penetration-
Aspiration-Skala nach Rosenbek fiir die FEES-Diagnostik zur optimalen Verlaufsdokumentation des
Rehabilitationsprozesses wurde angenommen im deutschen Journal HNO und befindet sich aktuell im
Druck.

Im Rahmen des vom Bundesministerium fiir Bildung und Forschung geforderten B-F-EAT-Projekts
wurden zwei Fragestellungen untersucht: (i) Bestimmung der optimalen Elektrodenpositionen und -
anzahl fiir die Erfassung des oropharyngealen Schluckverfahrens via Oberflichenelektromyographie
(sEMG) und (ii) Prifung, inwiefern Boluskonsistenzen und -volumina die sEMG-Signale
beeinflussen. Entsprechende Publikationen sind in Vorbereitung, die Ergebnisse wurden 2013 bei der
30. Wissenschaftliche Jahrestagung der Deutschen Gesellschaft fiir Phoniatrie und Paddaudiologie
(DGPP) in Bochum présentiert.

Ein weiteres Forschungsfeld bildete die Pravalenz von Horstdrungen bei Personen mit einer geistigen
Behinderung aus einer Frankfurter Schuleinrichtung im Vergleich mit den Ergebnissen des ,,Healthy-
Hearing““-Programmes der Special Olympics 2008 in Karlsruhe. Dabei konnte sowohl fiir die geistig
Behinderten der Frankfurter Schuleinrichtung als auch fiir die Athleten der Special Olympics anhand
einer insgesamt umfangreichen Stichprobe (N = 835) ein gehduftes Aufkommen von Horstdorungen
nachgewiesen werden. Diese Ergebnisse wurden im Journal of Applied Research in Intellectual
Disabilities im April 2013 veroffentlicht.

Insgesamt wurden von den Mitarbeitern des Schwerpunkts fiir Phoniatrie und Pédaudiologie im Jahr
2013 acht Vortrdge gehalten, die auch in den entsprechenden Abstractbidnden aufgefiihrt sind.
Abgesehen von den o.g. Fragestellungen (Validierung der deutschen Ubersetzung der Penetration-
Aspiration-Skala nach Rosenbek, Erfassung des Schluckverlaufs im BMBF-Projekt B-F-EAT, ein
Wasserschlucktest zur Detektion einer therapierelevanten Schluckstérung fiir Patienten mit Kopf-
Hals-Tumor, klinische Parameter als reliable Pradiktoren fiir eine therapierelevante Schluckstérung),
wurden in zwei Vortrdgen die ersten Ergebnisse zur Versorgung mit dem Mittelohrimplantat Vibrant
Soundbridge (VSB) bei Vorschulkindern prasentiert. Es handelt sich dabei um eine Pilotstudie, die die
Erfassung der Versorgungszufriedenheit und -qualitit mit der VSB im Vergleich zu einem
Knochenleitungshorgerit mittels Fragebogen und audiometrischer Diagnostik bei Vorschulkindern mit
unilateraler Gehorgangsatresie zum Ziel hatte.
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Zentrum der Neurologie und Neurochirurgie
Geschéftsfiihrender Direktor: Prof. Dr. Volker Seifert

Klinik fur Neurochirurqie
Direktor: Prof. Dr. Volker Seifert

1. Medizinisches Leistungsangebot

Die Klinik fiir Neurochirurgie deckt das gesamte Spektrum moderner diagnostischer wie operativer
MaBnahmen zur Versorgung neurochirurgisch relevanter Krankheitsbilder ab.

Die spezielle neurochirurgische Diagnostik bedient sich zum einen gingiger Verfahren wie der
Implantation von Sonden zur Messung des intrakraniellen Druckes (ICP), des cerebralen
Sauerstoffgewebedrucks (PtiO2) und der Analyse der extracelluliren Fliissigkeit (Mikrodialyse).
Zudem werden regelhaft Ultraschalluntersuchungen der extra- und intrakraniellen Gefdlle sowie
multimodale neuroelektrophysiologische Untersuchungen durchgefiihrt. Zum anderen aber umfasst sie
eine Reihe neuartiger Entwicklungen. Einen erheblichen diagnostischen Gewinn stellt dabei die
Implementierung modernster bildgebender Methoden in Operationsplanung und -ablauf wie
funktionelle Bildgebung (f-MRT), Mercator-Projektion, Spektroskopie und Traktographie im Rahmen
der Neuronavigation dar. Die CIS-(chemical shift imaging) gefiihrte Stereotaxie erhoht die Reliabilitét
stereotaktisch gewonnener Gewebeproben, und das hier entwickelte Verfahren der intraoperativen
Indocyaningriin (ICG) Video-Angiographie erhoht die Sicherheit fiir den Patienten im Rahmen der
vaskuldren Neurochirurgie. Durch die Inbetriebnahme eines vollig neu konzipierten OP-Saals mit
unmittelbar am Operationstisch einsetzbarem, mobilem Kernspintomographen der neuesten
Generation haben sich vollig neue Moglichkeiten in der Hirntumorchirurgie erdffnet. Die vorhandene
hochmoderne apparative Ausstattung (Neuronavigation, intraoperatives MRT, Endoskopie, Laser-
Technologie, ICG-Angiographie, Ultraschallzertriimmerung von Gewebe, intraoperatives Monitoring)
und die fortentwickelte mikrochirurgische Operationstechnik erlauben, dass das grundsitzliche Prinzip
und Ziel der jetzigen und zukiinftigen Patientenversorgung erreicht werden kann, ndmlich das einer
minimal invasiven, funktionserhaltenden Neurochirurgie.

Klinische Schwerpunkte der Klinik liegen in den Bereichen der vaskuldren Neurochirurgie, der
Hirntumorchirurgie, der Schidelbasischirurgie sowie der Wirbelsdulenchirurgie. Im Rahmen der
vaskuldren Neurochirurgie erfolgt die operative Versorgung cerebrovaskuldrer Malformationen wie
Aneurysmen, Angiome und Cavernome, wobei insbesondere komplexe (schwierige) Aneurysmen
iiberregional zugewiesen werden. Zudem steht der Klinik mit der ELANA-Technik ein hochmodernes
Verfahren zur Durchfithrung revaskularisiernder Eingriffe (Bypass) am Gehirn zur Verfiigung. Ein
weiterer Schwerpunkt liegt auf der Diagnostik und Behandlung von Hirntumoren, wobei auch
zunehmend sog. Wachoperationen bei Tumoren in der Nihe eloquenter Hirnregionen wie der
Sprachzentren durchgefiihrt werden. Die Gewinnung von Gewebeproben zur feingeweblichen Analyse
wird mittels computerbasierter moderner Stereotaxiesysteme vorgenommen, zur funktionserhaltenden,
mikrochirurgischen Exstirpation von Tumoren kommt die obig aufgefiihrte apparative Ausstattung
inklusive intraoperativer Bildgebung mittels MRT zur Anwendung. Hinzu kommen die
interdisziplindre Chirurgie von Tumoren der Schidelbasis sowie in zunehmendem MafBe die
Behandlung von Bewegungsstorungen durch tiefe Hirnstimulation mittels implantierbarer
Elektrodensysteme. Uberdies stehen die postoperative Chemo- und Strahlentherapie sowie das Cyber-
oder Gamma-Knife zur Verfiigung. Ein weiterer Behandlungsschwerpunkt liegt auf degenerativen und
tumordsen Erkrankungen der Hals-, Brust- und Lendenwirbelsdule. AuBBerdem erfolgen in groferem
Umfang die operative Versorgung von Patienten mit Hydrocephalus sowie die mikrochirurgische
Behandlung von Kompressionssyndromen, Tumoren und Verletzungen des peripheren Nervensystems
inklusive der Plexus brachialis.
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2. Lehre

Oberstes Ziel der Klinik fiir Neurochirurgie ist eine studentenorientierte Lehre fiir vorklinische wie
klinische Studenten, das neben der Hauptvorlesung seinen Niederschlag in zahlreichen, im
Vorlesungsverzeichnis ausgewiesenen Veranstaltungen wie Seminaren, Blockkursen, Crash-Kursen
oder Hand-on-Kursen findet.

3. Forschung

Ein Forschungsschwerpunkt der Klinik liegt klinisch wie experimentell im Bereich der cerebro-
vaskuldren Erkrankungen. Im Rahmen der klinischen Forschung wurde dabei das Verfahren der
intraoperativen Indocyaningriin (ICG) Video-Angiographie entwickelt und evaluiert, das eine nicht
rontgen-basierte intraoperative Darstellung auch kleinster Gefiaf3e erlaubt und somit die Sicherheit fiir
den Patienten im Rahmen der vaskuldren Neurochirurgie drastisch erhdht hat. Ein weiterer klinisch
orientierter Schwerpunkt ist die Erforschung von Ursachen, Diagnostik und Behandlung zufilliger
(inzidenteller) Aneurysmen, insbesondere der genetischen Ursachen familidrer Aneurysmen. Zudem
werden experimentell wie klinisch die Moglichkeiten einer Revaskularisierung des Gehirns mittels
Bypass-Verfahren inklusive moderner, LASER-gestiitzer Verfahren wie der ELANA-Technik
evaluiert.  Experimentell ~werden von  verschiedenen  Arbeitsgruppen  Untersuchungen
posthdmorrhagischer ischdmischer Zustinde durchgefiihrt, insbesondere zur Erforschung von
Pathogenese und Pathophysiologie sog. cerebraler Vasospasmen. Hierbei steht einerseits die
experimentelle Erforschung von Endothelin-Antagonisten im Mittelpunkt, andererseits ist die Klinik
in verschiedene multizentrische Studien zur Evaluierung neuester, gegen einen Vasospasmus
gerichteter Medikamente (z.B. Clazosentan) eingebunden. Zudem werden experimentelle Studien zur
Erforschung der Expression von Genen bei Hirndurchblutungsstorungen durchgefiihrt.

Ein weiterer Forschungsschwerpunkt der Klinik ist die Fortentwicklung der Neuronavigation,
bildgefiihrter Operationen und des brain imaging. Dabei werden die Daten moderner bildgebender
Methoden wie f-MRT, Spektroskopie und Traktographie in Operationsplanung und Operationsablauf,
insbesondere bei der Resektion hirneigener Tumoren, integriert und deren Wertigkeit, auch im
Zusammenhang mit dem intraoperativem Neuromonitoring und Stimulationsmapping, fiir den
Patienten evaluiert. Im Zuge dieser Evaluation werden auch die Mdglichkeiten des intraoperativen
Kernspintomographen erforscht. Ziel ist ferner die Implementierung von Daten der 3D Rotations-
Angiographie und die Entwicklung einer vaskuldren Neuronavigation.

Aufgrund des hohen Aufkommens von Tumoren im Patientengut der Klinik liegt ein weiterer
Forschungsschwerpunkt in der Therapie dieser Erkrankungen. Dabei ist die Klinik in mehrere
Multicenterstudien eingebunden, unter anderem zur kombinierten Radio-/Chemo-Therapie maligner
Tumoren sowie zur Mikrochirurgie maligner Tumoren nach fluoreszenzmarkierter Tumoranfarbung.
Weitere Forschungsschwerpunkte liegen im Bereich der Schidelbasischirurgie mit dem Ziel der
Evaluierung neuer operativer mikrochirurgischer, minimal invasiver Zugéinge sowie mikroneuro-
anatomischer Untersuchungen.

Im Bereich der Wirbelsdulenchirurgie liegt ein Forschungsschwerpunkt auf der Untersuchung neuer
Implantatmaterialien sowie der Evaluierung der Wertigkeit sog. Bandscheibenprothesen. Weitere
Forschungsschwerpunkte der Klinik fiir Neurochirurgie liegen auf der Untersuchung biochemischer
Hirnschédigungsmarker, der erweiterten Diagnostik von Stérungen der Hémostase sowie der
Neuroprotektion.

4. Wissenschaftliche Veroffentlichungen
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Auch im Jahre 2013 erfreute sich die Klinik fiir Neurologie einer anhaltenden Attraktivitit, abzulesen
u.a. an unseren stetig steigenden Patientenzahlen und den Ergebnissen der Zuweiser- und
Patientenbefragungen. Als intellektuell besonders stimulierendes Fach, das aufgrund der
demografischen Entwicklung und seiner therapeutischen Fortschritte immer groBer wird ist die
Neurologie aber auch flir den wuniversitiren é&rztlichen Nachwuchs ein weiterhin begehrtes
Bewerbungsziel. Dies macht uns auch in nicht immer leichten Zeiten der zunehmenden
Okonomisierung unseres Tuns optimistisch.

Fir weitere Details unseres klinischen und wissenschaftlichen Leistungsspektrums sowie des
neurologischen  Lehrangebots sei der interessierte Leser auf unsere Internet-Seite
(http://www.kgu.de/index.php?id=142), die Seite des LOEWE- Schwerpunkts Neuronale
Koordination Forschungszentrum Frankfurt (NeFF) (http://www.neff-ffm.de) oder die Seite des
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