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Organisationsstruktur des Klinikums

Leitungsorgane des Universitatsklinikums:
- Klinikumsvorstand
- Aufsichtsrat

Vorstand, Verwaltung, Pflegedirektion

Vorstand des Klinikums

Arztlicher Direktor (Vorsitzender)
Kaufménnische Direktorin

Dekan

Pflegedirektor

Stellv. Arztlicher Direktor (beratend)

Stabsstellen des Vorstands

Vorstandsbiro, Geschéftsstelle des Aufsichtsrats
Recht, Presse- und Offentlichkeitsarbeit
Qualitdtsmanagment /

Beschwerdemanagement
Unternehmensentwicklung

OP-Management

Stabstelle Zentrales Patienenmanagement

Leitung des Sozialdienstes
Krankenhausapotheke
Internationale Patienten

Prof. Dr. Jurgen Schdélmerich
Dipl.-Kfm. Bettina Irmscher
Prof. Dr. Josef M. Pfeilschifter
Roland Failmezger (komm.)
Prof. Dr. Dr. Kai Zacharowski

Barbara RuhImann

RA Ricarda Wessinghage

Dr. Kyra Schneider /Gisela Brill
Dr. Kyra Schneider /Gisela Brill
Dr. Kyra Schneider /Gisela Brill
Dr. Achim May

Naseer Khan/ Dr. Michael von
Wagner

Gabriele Schubert

Dr. Nils Keiner

Olaf Gaedicke

Hanna Gnevko

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
Christiane Reuter-Herkner (MA)
Dipl.-Ing. Axel Kudraschow
Dipl.-Ing. Hans-Dieter Méller
Dipl.-Betrw. Michael Molz (GF)
Dipl.Ing. 6k. Anne Gunther
Dipl.-Inform. Martin Overath

RegDir Walter Muller




Pflegedirektion des Klinikums
Pflegedirektor

EKE- Manager (KKJM)

EKE- Manager (ZNN, KDV, KHNO)

EKE- Managerin (ZCHIR, Station C1, Station 8-7)

EKE- Managerin (ZIM Klinik I + 111)

EKE- Managerin (KFG, KNuk, KStrahlen, ZIM Klinik 11)
EKE- Manager (KPSY, KPPPKJ, KAU)

EKE- Manager (ZNA,B3,A3)

EKE-Manager (OP-Pflege)

EKE-Manager (Anasthesie)

EKE — Managerin (Diag. Und Interv. Rad. und Neurorad.)
Pflegeentwicklung

Leiter Gefahrenabwehr mit Lagezentrum, Telefonvermittlung,

Information (Empfang) Haus 23 C

Gesamtleitung Schulungszentrum / Bildungseinrichtungen
Leitung der Physiotherapie

Pflegeentwicklung

Roland Failmezger (komm.)

Johanne Koch
Roland Failmezger
Iris Mller

Ralf Waider
Claudia Jung
Michael Pipo

Jan Friedrich
Yvonne Weber
Christian Farnung
Ulrike Voigt-Koop
Christa Flerchinger
Matthias Fullner

Renate GoORringer
Anette Gudic
Christa Flechinger

Klinisch-praktische Einrichtungen

Zentrum der Inneren Medizin (ZIM)
Geschaftsfihrender Direktor

Med. Klinik I (Gastroenterologie/Hepatologie/
Pneumologie/Allergologie/ Erndhrungsmedizin/

Endokrinologie/Diabetologie)

Med. Klinik Il (Hadmatologie/Onkologie, Rheumatologie,
Infektiologie, Therapie der HIVV-Erkrankung)

Med. Klinik 111 (Kardiologie/Molekulare Kardiologie/
Angiologie)
- Funktionsbereich Nephrologie

Zentrallabor

Prof. Dr. Stefan Zeuzem

Prof. Dr. Stefan Zeuzem

Prof. Dr. Hubert Serve

Prof. Dr. Andreas Zeiher
Prof. Dr. Helmut Geiger

Dr. Gudrun Hintereder

Zentrum der Chirurgie (ZChir)
Geschéftsfihrender Direktor

Klinik fir Allgemein- und Viszeralchirurgie

Klinik fur Thorax-, Herz- und Thorakale GefaRchirurgie
Klinik fir Unfall-, Hand- und Wiederherstellungschirurgie
Klinik fur Urologie und Kinderurologie

Klinik fur Mund-, Kiefer- und Plastische Gesichtschirurgie
Klinik fir Gefal- und Endovascular-Chirurgie

Klinik fur Kinderchirurgie und Kinderurologie

Prof. Dr. Axel Haferkamp

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 Schmitz-Rixen
Prof. Dr. Udo Rolle




Frauenheilkunde und Geburtshilfe

Klinik fur Frauenheilkunde und Geburtshilfe Prof. Dr. Sven Becker

- Funktionsbereich Geburtshilfe und Pranatalmedizin Prof. Dr. Frank Louwen
Zentrum der Kinder- und Jugendmedizin (ZKi)

Geschaftsfuhrender Direktor Prof. Dr. Thomas Klingebiel
Klinik fir Kinder- und Jugendmedizin Prof. Dr. Thomas Klingebiel
Institut fiir Experimentelle Tumorforschung in der Padiatrie Prof. Dr. Simone Fulda
Arbeitsbereich Humangenetik an der Klinik fur Kinder- und Prof. Dr. Rainer Konig
Jugendmedizin

Dermatologie, Venerologie und Allergologie

Klinik fur Dermatologie, Venerologie und Allergologie Prof. Dr. Roland Kaufmann
Augenheilkunde

Klinik fur Augenheilkunde Prof. Dr. Thomas Kohnen
Hals-Nasen-Ohrenheilkunde

Klinik fir HNO-Heilkunde Prof. Dr. Timo Stover
Zentrum der Neurologie und Neurochirurgie (ZNN)

Geschaftsfihrender Direktor Prof. Dr. Volker Seifert
Klinik fir Neurochirurgie Prof. Dr. Volker Seifert
Klinik fur Neurologie Prof. Dr. Helmuth Steinmetz
- Funktionsbereich Neuroonkologie Prof. Dr. Joachim Steinbach
- Funktionsbereich Epilepsiezentrum Frankfurt Rhein-Main Prof. Dr. Felix Rosenow
Zentrum fur Psychische Gesundheit

Geschéftsfuhrender Direktor Prof. Dr. Christine Freitag
Klinik fir Psychiatrie, Psychosomatik und Psychotherapie des Prof. Dr. Christine Freitag
Kindes- und Jugendalters

Klinik fur Psychiatrie, Psychosomatik und Psychotherapie Prof. Dr. Andreas Reif
Zentrum der Radiologie (ZRad)

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

Klinik fir Anésthesiologie, Intensivmedizin und Prof. Dr. Dr. Kai Zacharowski

Schmerztherapie




Klinisch-theoretische Einrichtungen

Zentrum der Hygiene (ZHyqg)
Geschaftsfihrender Direktor
Institut flr Medizinische Mikrobiologie und

Krankenhaushygiene
Institut flr Medizinische Virologie

Prof. Dr. Volkhard Kempf
Prof. Dr. Volkhard Kempf

Prof. Dr. Volkhard Kempf (komm.
Leitung)

Dr. Senckenbergisches Institut fiir Pathologie

Institut fir Pathologie

Prof. Dr. Martin Leo Hansmann

Zentrum der Pharmakologie (ZPharm)
Geschéftsfihrender Direktor

Institut flr Allgemeine Pharmakologie und Toxikologie
Institut fir Klinische Pharmakologie

Prof. Dr. Dr. Gerd GeilRlinger

Prof. Dr. Josef M. Pfeilschifter
Prof. Dr. Dr. Gerd GeiRlinger

Rechtsmedizin

Institut fir Rechtsmedizin

Prof. Dr. Marcel Verhoff

Neurologisches Institut (Edinger-Institut)

Neurologisches Institut (Edinger-Institut)

Prof. Dr. Karl H. Plate

Sonstige Einrichtungen

Betriebsarztlicher Dienst / Personalarzt

Betriebsarztlicher Dienst / Personalarzt

Prof. Dr. Sabine Wicker

Universitare Bildungseinrichtungen fir Gesundheitsfachberufe

Gesamtleitung

Renate GoORringer




Fachbereich Medizin

Dekanat

Dekan Prof. Dr. Josef M. Pfeilschifter
Prodekan Prof. Dr. Thomas Klingebiel
Studiendekan Vorklinik Prof. Dr. Bernhard Briine
Studiendekan Klinik Prof. Dr. Dr. Robert Sader
Studiendekan Zahnmedizin Prof. Dr. Hans-Christoph Lauer
Arztlicher Direktor (beratend) Prof. Dr. Jurgen Schdélmerich

Dekanatsverwaltung

Leitung Akad. Dir. Dr. Reinhard Lohdlter

Medizinisch-theoretische Einrichtungen

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

Geschaftsfihrender Direktor Prof. Dr. Horst-W. Korf
Institut fir Anatomie | (Klinische Neuroanatomie) Prof. Dr. Thomas Deller
Institut flir Anatomie Il (Experimentelle Neurobiologie) Prof. Dr. Horst-Werner Korf

Institut fir Anatomie 111 (Zelluldre und molekulare Anatomie) Prof. Dr. Jorg Stehle

Zentrum der Physiologie (ZPhys)

Geschaftsfihrender Direktor Prof. Dr. Ralf Brandes
Institut fir Physiologie | (Kardiovaskulare Physiologie) Prof. Dr. Ralf Brandes
Institut fir Physiologie Il (Sinnes- und Neurophysiologie) Prof. Dr. Jochen Roeper

Gustav-Embden-Zentrum fiir Biochemie (ZBC)

Geschaftsfihrender Direktor Prof. Dr. Bernhard Briine
Institut flr Biochemie | (Pathobiochemie) Prof. Dr. Bernhard Briine
Institut fir Biochemie Il (Kardiovaskuldre Biochemie) Prof. Dr. lvan Dikic




Klinisch-theoretische Einrichtungen

Zentrum fur Gesundheitswissenschaften (ZGW)

Geschéftsfuhrender Direktor Prof. Dr. Eva Herrmann
Institut fir Allgemeinmedizin Prof. Dr. Ferdinand Gerlach
Institut fir Arbeits-, Sozial- und Umweltmedizin Prof. Dr. David Groneberg
Institut fr Medizinische Psychologie Prof. Dr. Jochen Kaiser
Institut fir Biostatistik und Mathematische Modellierung Prof. Dr. Eva Herrmann

Dr. Senckenbergisches Institut fir Geschichte und Prof. Dr. Dr. Udo Benzenhdfer
Ethik der Medizin

Zentrum fur Molekulare Medizin (ZMM)

Geschaftsfihrender Direktor Prof. Dr. Ingrid Fleming
Institut flir Molekulare Medizin Prof. Dr. Alexander Steinle
Institut flr Kardiovaskuldre Regeneration Prof. Dr. Stefanie Dimmeler
Institut fir Vascular Signalling Prof. Dr. Ingrid Fleming

Dr. Senckenbergisches Chronomedizinisches Institut Prof. Dr. Horst-W. Korf
Institut flr Kardiovasculare Pharmakologie am MPI flr Prof. Dr. Stefan Offermanns

Herz-/Lungenkrankheiten, Bad Nauheim

Sonstige Einrichtungen

Zentrale Forschungseinrichtung (ZFE)

Zentrale Forschungseinrichtung (ZFE)

Dr. Alf Theisen

Brain Imaging Center (BIC)

Brain Imaging Center (BIC)
AG Magnetenzephalogram am BIC

Prof. Dr. Ralf Deichmann
Prof. Dr. Michael Wibral




Einrichtungen mit besonderer Rechtsnatur

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

Arztlicher Direktor und Geschaftsfiihrer, Prof. Dr. Dr. Robert Sader
Carolinum

Geschaftsflhrender Direktor (ZZMK) Prof. Dr. Hans-Christoph Lauer
Poliklinik fur Zahnérztliche Chirurgie und Implantologie Prof. Dr. Georg-H. Nentwig
Poliklinik fur Zahnerhaltungskunde Prof. Dr. Detlef Heidemann
Poliklinik fur Parodontologie Prof. Dr. Peter Eickholz
Poliklinik fur Zahné&rztliche Prothetik Prof. Dr. Hans-Christoph Lauer
Poliklinik fur Kieferorthopédie Prof. Dr. Stefan Kopp

Orthopadische Universitatsklinik Friedrichsheim gGmbH

Arztliche Direktorin Prof. Dr. Andrea Meurer

Kfm. Direktorin Dipl.-Kff. Ines Mangold
Spezielle Orthopadie, Orthopadische Chirurgie und Prof. Dr. Andrea Meurer
Rheumaorthopadie

Abteilung fir Wirbelsaulenorthopéadie Priv. Doz. Michael Rauschmann
Abteilung fur Anésthesie und Intensivmedizin Prof. Dr. Paul Kessler
Rheumatologische Tagesklinik Prof. Dr. Harald Burkhardt
Experimentelle Orthopdadie und Unfallchirurgie Prof. Dr. John Howard Barker

DRK Blutspendedienst Baden-Wirttemberg — Hessen gGmbH
Arztlicher Direktor Prof. Dr. Dr. h.c. Erhard Seifried

Institut fir Transfusionsmedizin und Immunh&matologie Prof. Dr. Dr. h.c. Erhard Seifried
Professur fur Translationale Entwicklung von Zelltherapeutika Prof. Dr. Halvard Bonig
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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 Scholmerich
Kaufménnische Direktorin (Stellv. Vorsitzender): Bettina [Irmscher
Dekan: Prof. Dr. Josef Pfeilschifter

Pflegedirektor: Roland Failmezger (komm.)

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

Kommissionen des Klinikumsvorstandes

Antiinfektivakommission
Prof. Dr. Thomas Wichelhaus, Vorsitzender

Arzneimittelkommission
Prof. Dr. Sebastian Harder, Vorsitzender,
Dr. Nils Keiner

Ernihrungkommission
Prof. Dr. Stefan Zeuzem, Vorsitzender

Hygienekommission
Prof. Dr. Jiirgen Schdélmerich, Vorsitzender
PD Dr. Chrstian Brandt

Investitionskommission
Prof. Dr. Jiirgen Scholmerich, Vorsitzender

DV-Kommission
Prof. Dr. Thomas Vogl, Vorsitzender
Dipl. Inform. Martin Overath

OP-Kommission
Prof. Dr. Dr. Kai Zacharowski

Projektsteuerungskommission
Dr. Isabel Mohr

Laborkommission
Prof. Dr. Stefan Zeuzem, Vorsitzender

Vedran Kvesic

Standardisierungs- und Verbrauchsmittelkommission
Prof. Jiirgen Scholmerich, Vorsitzender
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Transfusionskommission
Prof. Dr. Erhard Seifried, Vorsitzender
Dr. Stephan Findhammer

Risikomanagementkommission
Dr. Kyra Schneider
Dipl-Kfm. Adran Lucya

Fauenkommaission
Gabei Ehnert-Besbes
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Stabsstelle Recht, Presse- und Offentlichkeitsarbeit
Leitung: RA Ricarda Wessinghage

Hier finden Sie den Jahresbericht:
http://www.kgu.de/fileadmin/redakteure/presse/jahresberichte/2015/2016 roep jahresbericht 2015.pd
f

Stabsstelle Qualitatsmanagment / Riskomanagement

Beschwerdemanagement/ Unternehmensentwicklung
Arztliche Leitung: Dr. Kyra Schneider, DEAA, MBA
Pflegerische Leitung: Gisela Brill

Das Universititsklinikum Frankfurt gehort zu den wenigen Universitétskliniken in Deutschland, die
in allen Bereichen organisationsiibergreifend nach DIN EN ISO 9001 zertifiziert sind. Es werden
jéhrlich in allen Einrichtungen der Krankenversorgung, der medizinischen Institute, der Verwaltung,
der Krankenhausapotheke und der technischen Bereiche Begutachtungen durch externe Gutachter
durchgefiihrt. Zusitzlich findet eine regelmiBige Uberpriifung durch interne Auditoren statt, in denen
alle Prozessabldufe im Klinikum sowohl theoretisch als auch vor Ort in der Praxis auf den Priifstand
gestellt werden. Im November 2015 wurde das Universitétsklinikum Frankfurt nach 43 Audittagen
erfolgreich nach DIN EN ISO 9001 zertifiziert.

Wichtige Schwerpunkte dieses Systems sind die Aspekte der Patientensicherheit und -zufriedenheit,
der systematische Umgang mit Beschwerden, die Orientierung an den Bediirfnissen von Patienten,
Angehdrigen, Mitarbeitern und Dritten sowie die kontinuierliche Verbesserung durch Optimierung
aller Prozessabldufe und Schnittstellen. Ebenso wichtig sind in diesem System Hygiene, Datenschutz
und Arbeitssicherheit bzw. Brandschutz und andere gesetzliche Vorgaben.

Das Qualitidtsmanagement 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 42 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) filhrten 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 zusitzlich nach Standards einzelner
Fachgesellschaften als Zentren zertifiziert, was ihre hohe Qualitit zusétzlich ausweist.

Entdeckte Verbesserungspotentiale werden von speziell ausgebildeten QM-Beauftragten und der
Stabsstelle Qualitditsmanagement des Klinikumvorstands konsequent weiterverfolgt und umgesetzt.
Hierbei wird besonderer Wert auf die Einbeziehung aller Berufsgruppen gelegt. Jeder klinische
Bereich muss zwei QM-Beauftragte benennen — je einen Mitarbeiter aus dem Pflege- und einen aus
dem é&rztlichen Dienst. Ebenso wird die dem Vorstand unterstellte Stabsstelle Qualitdtsmanagement,
die alle QM-Aktivitdten koordiniert, konsequent von einer drztlichen und einer pflegerischen Leitung
kollegial gefiihrt. Monatlich finden QM-Leitungsteamtreffen statt, die der Klinikumsvorstand steuert.
Als Beauftragter der obersten Leitung (die Benennung ist Pflicht in ISO 9001-Systemen) fungiert der
Arztliche Direktor und Vorstandsvorsitzende Prof. Dr. Jiirgen Schélmerich personlich.

Speziell zur Patientensicherheit hat der G-BA im Februar 2014 eine Richtlinie erlassen, die jede
Einrichtung im Gesundheitswesen verpflichtet, Mainahmen zur Patientensicherheit einzufiihren und
kontinuierlich weiterzuentwickeln. Seit 2015 wurde das klinische Risikomanagement nicht nur im
Namen der Stabsstelle, sondern auch methodisch als eine weitere wichtige Sdule zur Optimierung der
Patientenversorgung eingefiihrt.

Das Klinikum ist Mitglied im Aktionsbiindnis Patientensicherheit.

- 13-



Stabsstelle OP-Management
Dr. Achim May

Stabsstelle Zentrales Patientenmanagement
Leitung: Naseer Khan
Arztliche Leitung Dr. Michael von Wagner

1. Politik

Die Qualititspolitik der Stabsstelle Zentrales Patientenmanagement wurde in Ubereinstimmung mit
dem Leitbild des Klinikums entwickelt. Die Bediirfnisse und Wiinsche der Patienten und der Stationen
stehen im Mittelpunkt der tdglichen Arbeit.

Die Mitarbeiter arbeiten kundenorientiert und sind sich ihrer Verantwortung stets bewusst.

Das Zentrale Patientenmanagement ist ein Prozess, in dem Versorgungsaufgaben und Dienstleistungen
erhoben, geplant, koordiniert, iiberwacht und evaluiert werden, um so den individuellen
Versorgungsbedarf eines Patienten abzudecken.

In diesem Zusammenhang begleiten, koordinieren und {berwachen die Mitarbeiter den
Behandlungsablauf der Patienten von der Anmeldung zur stationdren Aufnahme bis nach Entlassung.
Dadurch sollen die Behandlungsqualitdt und die Aufenthaltsdauer im Krankenhaus optimiert werden.
Patienten sind dadurch besser und umfassender informiert. Parallel werden die medizinischen Daten
fallbegleitend kodiert und durch die Endkodierung ist zusdtzlich die optimale und korrekte
Abrechnung sichergestellt.

Die Patientenversorgung in einer Klinik beruht auf komplexen Prozessen, die verschiedene
Berufsgruppen und Schnittstellen umsetzen. Dort entsteht ein hoher Koordinations- und
Kommunikationsbedarf. Ziel ist es, individuell auf die Wiinsche und den Versorgungsbedarf eines
Patienten einzugehen. In  Anbetracht dessen sollen die Mitarbeiter des Zentralen
Patientenmanagements berufs- und schnittstelleniibergreifend arbeiten, um den Aufenthalt des
Patienten optimal und liickenlos zu gestalten.

RegelméBige Schulungen iiber die Bedeutung und praktische Umsetzung des QM-Systems
gewihrleisten die qualitativ hochwertige Arbeit aller Mitarbeiter der Stabsstelle. Die Leitung des
Zentralen Patientenmanagements verpflichtet sich, in regelméfBigen Abstinden das gesamte QM-
System hinsichtlich seiner Aktualitit, der Anwendung und der Wirksamkeit zu iberpriifen. Sollten
hierbei Abweichungen vom geplanten System auftreten, werden in Abstimmung mit dem QM-
Lenkungsteam Verbesserungs- bzw. Losungsvorschldge erarbeitet, um die Funktionsfdhigkeit des
QM-Systems weiter zu gewéhrleisten.

Die Umsetzung der Qualitétspolitik und die Einhaltung der Qualitdtsziele unter Bereitstellung der
erforderlichen materiellen und personellen Ressourcen zéhlen zu den wichtigsten Fithrungsaufgaben.

Das Zentrale Patientenmanagement umfasst drei Kernbereiche:
Das stationdre Aufnahmemanagement, das Case Management und den Sozialdienst.

Die oOkonomischen Bedingungen in Krankenhdusern erzwingen eine Optimierung des
Behandlungsprozesses, um die wirtschaftliche Situation des Hauses zu verbessern. Im Rahmen der
Ressourcen des Zentralen Patientenmanagements ist es das Ziel die Qualitdit und Art des
Leistungsangebotes ungeachtet moglicher Interessenskonflikte oder Schnittstellenproblematiken
sicherzustellen, kontinuierlich zu verbessern und entsprechend den Bediirfnissen der Patienten und
Mitarbeiter zu erweitern.

2. Organisationsstruktur und Zustindigkeitsbereiche

Arztlicher Direktor (Vorsitzender) Prof. Dr. Jirgen Graf
Kaufménnische Direktorin Bettina Irmscher
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Dekan Prof. Dr. Josef Pfeilschifter
Pflegedirektor Roland Failmezger

Die Stabsstelle Zentrales Patientenmanagement ist beim Klinikumsvorstand angesiedelt.

Die Fachabteilungen sind in sieben Clustern zusammengefasst. In diesen Clustern sind Mitarbeiter
aller drei Bereiche des Zentralen Patientenmanagements vor Ort eingesetzt und arbeiten eng mit den
Arzten und Pflegekriften der Fachabteilungen zusammen. Die Umsetzung erfolgt aktuell auf
Fachabteilungs- und Clusterebene und in enger Riicksprache mit den Fachabteilungen.

Stationares Aufnahmemanagement Entlagsmanagement
Zustandig: Dr. M. von Wagner Zustandig: N. Khan

Administrative Pra- und poststat. Case Sozialdienst
Aufnahme Versorgung Management. Leltung; Frau Schubert
Cluster C
Cluster A Cluster B T Cluster O
ZNN ZIM + Nuklearmedizin Zepinap bl decand HMNO + Augenklinik

Cluster E Cluster F Cluster G
ZCHIR + Dermatologie KFG + Palliativ + Strahlentherapie Erw., Kinder und Jugend-

Das Zentrale Patientenmanagement umfasst folgende Bereiche:

Ein Aufnahmemanagement, welches in dezentralen Aufnahmeeinheiten fiir eine gute Erreichbarkeit,
Koordination préstationdrer Versorgung und Terminvereinbarung sorgt sowie die administrative
Aufnahme iibernimmt.

Das Case Management, welches in die stationdre Versorgung, Bettensteuerung und fallbegleitende
Kodierung eingebunden ist.

Den Sozialdienst, welcher gemeinsam mit dem Case Management im Rahmen des
Versorgungsmanagements die Entlassvorbereitung iibernimmt.

3. Ubergeordnete Ziele

Das Zentrale Patientenmanagement hat sich zum Ziel gesetzt, ein gemeinsames Handbuch, sowie
bereichsbezogene Handbiicher der drei Abteilungen zu erstellen. Zur Erreichung des Zieles wurde eine
gemeinsame QM-Politik aufgebaut und iibergeordnete QM-Ziele definiert. Des Weiteren wurde eine
Prozesslandkarte fiir die Stabstelle erstellt und die Schnittstellen neu beschrieben.

4. Entwicklungen im Berichtsjahr

4.1.Kennzahlen

DRG — Leistungsbericht auf Abteilungsebene (Ist- / Ist — Vergleich)
Berichtszeitraum: Entlassung von Januar bis Dezember 2015

2014 2015 Differenz Abweichung
Fallzahlen 46.616 47.570 954 2,0 %
Case Mix (eff) 70.749,31 72.339.,47 1.590.15 2,2 %
Case Mix Index 1,518 1,521 0,003 0,2 %
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MVWD 6,44 6,39 -0,05 -0,7 %
CM pro Tag 0,236 0,238 0,002 0,9 %
Quelle: Datawarchouse

Die Fallzahlen sind im Vergleich zum Vorjahr um 2,0 % gestiegen. Ebenso ist der effektive Case Mix
um 2,2 % gestiegen. Des Weiteren hat sich der Case Mix Index um 0,2 % erhoht. Dies zeigt, dass
mehr Fille entlassen wurden und diese eine hohere Fallschwere aufgewiesen haben. Die
durchschnittliche Verweildauer ist klinikweit um 0,7 % im Vergleich zum Vorjahr gesunken.

Der Case Mix pro Tag ist um 0,9 % gestiegen. Dies bedeutet, dass die Fallschwere an einem
Behandlungstag zugenommen hat.

4.2 Qualititsmanagement
Im Rahmen der klinikweiten Zertifizierung nach ISO 9001:2008 fand ein Audit im Zentralen
Patientenmanagement statt. Es sind keine Abweichungen festgestellt worden.

4.3 Projekte

Elektronische Ambulanzdokumentation

Die stationédre Patientenversorgung wird seit 2014 in fast allen Fachabteilungen in einer digitalen
Fieberkurve dokumentiert. Anhand von digitalen Formularen werden sédmtliche Prozesse des
Patientenmanagements gesteuert. Im Bereich der ambulanten Versorgung wird seit 2014 auch digital
dokumentiert. Hierdurch wird ein Informationsdefizit an den Schnittstellen vermieden. Dies ist
notwendig, da die Verzahnung der ambulanten und stationdren Versorgung von chronisch kranken
Patienten immer mehr zunimmt.

Ziel ist erstmalig eine einzige umfassende und transparente Patientenakte, natiirlich unter strenger
Wahrung  datenschutzrechtlicher Belange. Die Umsetzung der klinikweiten digitalen
Ambulanzdokumentation erfolgt gemeinsam durch die Stabsstelle Zentrales Patientenmanagement und
das Dezernat fir Informations- und Kommunikationstechnik DICT mit den einzelnen
Fachabteilungen.

Elektronisches Anordnen mit Anordnungssets

Die digitale Dokumentation ermoéglicht eine hohere Transparenz der Befunde fiir alle an der
Behandlung Beteiligten und ermoglicht Therapiestandards und Informationen aus Leitlinien direkt in
den Arbeitsablauf zu integrieren.

Das Zentrale Patientenmanagement hat mit dem Elsevier Wissenschaftsverlag ein Projekt begonnen
um den Nutzen von leitlinienbasierter Anordnungssets in der Medizinischen Klinik 1 und der Urologie
zu evaluieren. Damit sollen die Qualitdt gesichert und der Arzt durch diagnosespezifische
Auswahllisten von Anordnungen im IT-Prozess zeitlich entlastet werden. Dieses Projekt wurde durch
die Entscheiderfabrik, ein Zusammenschluss von verschiedenen Verbinden, Krankenhdusern und
Industrieunternehmen, in 2015 zu einem der fiinf Top IT-Themen im Krankenhaus ausgewéhlt.

Digitales Archiv

Die Archivierung der Patientenakte erfolgt am UKF digital. Die Archivakte steht iiber einen Link im
KIS-System zur Verfiigung. In einem Projekt wurde nun begonnen, Kriterien fiir die Priifung einer
archivierten  Akte auf Vollzdhligkeit und Vollstindigkeit festzulegen. An  diesem
Gemeinschaftsprojekt unter Fithrung der Firma DMI und des UKF durch das Dezernat fiir
Informations- und Kommunikationstechnologie DICT waren aus dem UKF das Medizin Controlling,
das Archiv, das Zentrale Patientenmanagement beteiligt, als externe Partner die Firma OS und weitere
Klinikpartner. Als erster Schritt wurde eine konsolidierte Dokumententypliste erstellt, auf deren Basis
es moglich ist, Kataloge erforderlicher Dokumente fiir bestimmte Priifszenarien zu erstellen.

Dieses Projekt wurde durch die Entscheiderfabrik, ein Zusammenschluss von verschiedenen
Verbinden, Krankenhdusern und Industrieunternehmen, 2015 zu einem der 5 Top IT-Themen im
Krankenhaus Deutschlands ausgewihlt und in Folgeprojekten weiter betrieben. Ein erstes Ergebnis ist
die Ubernahme der konsolidierten Dokumententypliste als iibergeordneter Standard.
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Videodolmetschen

Aufgrund von immer mehr internationalen Patienten, die weder der deutschen noch der englischen
Sprache méchtig sind, wurde ein Pilotprojekt mit der Firma SAVD begonnen. Auf der Basis von
Tablet-Computern wird mittels einer Plattform fiir Videokonferenzen iiber eine geschiitzte Verbindung
ein Dolmetscher zugeschaltet, der das Gesprach des Arztes oder der Pflegekraft mit dem Patienten
tibersetzt. Diese Dolmetscher kdnnen insbesondere bei schwierigen und komplexen Gesprichen wie
einer OP-Aufkliarung oder einem Gesprich iiber eine neu gestellte Diagnose unterstiitzen.

4.4 Schulung und Fortbildung
Es fanden verschiedene hausinterne Schulungen statt.

5.Planungen fiir das folgende Jahr

5.1.Neue Projekte

Es soll ein gemeinsamer Arbeitsplatz in Orbis fiir das Case Management und den Sozialdienst
entwickelt werden. Hierdurch soll die Dokumentation beider Berufsgruppen transparenter gestalten
werden.

Stationdres Aufnahmemanagement
Leitung: Dr. Michael von Wagner

1.1.1. Leistungsspektrum

Das stationdre Aufnahmemanagement dient durch seine Tatigkeit der Optimierung des initialen Teils
des stationdren Versorgungsprozesses und damit einer Steigerung der Fallzahl und Verkiirzung der
Verweildauer im Krankenhaus. Dies kann durch eine verbesserte Erreichbarkeit fiir stationére
Zuweiser, eine optimale Planung elektiver stationdrer Aufenthalte und eine umfassenden
administrativen stationdren Aufnahme erzielt werden.

Die Aufgaben des stationiren Aufnahmemanagements umfassen

= die Entgegennahme und Dokumentation von Anfragen zu stationdren Aufnahmen,

= die Koordination der Aufnahmeentscheidung gemeinsam mit einem Facharzt der jeweiligen
Fachabteilung,

= die Terminierung wéhrend des stationdren Aufenthaltes erforderlicher Maflnahmen,

= die Festlegung des stationdren Aufnahmetermins in Abhéingigkeit der durch den Facharzt
festgelegten Dringlichkeit und der Mafinahmen,

= die administrative Aufnahme des Patienten mit Erfassung der fiir die Abrechnung erforderlichen
Daten sowie der Daten, die fiir die stationdre Aufnahme und Entlassungsplanung wichtig sind,

= die Blutentnahme und Anlage von Venenverweilkaniilen durch die Mitarbeiter oder die Assistenz
dabei,

= die Vorbereitung der stationdren Krankenakte in Orbis und in Papierform.

= In einigen Bereichen ist das Aufnahmemanagement auch an der Vorbereitung der Archivierung
beteiligt.

1.1.2. Ziele

Im stationdren Aufnahmemanagement wurde das Ziel verfolgt, ein professionelles, vollstindiges
klinikweites Erreichbarkeitssystem zu etablieren. Zu Erreichung des Zieles wurden zentrale Strukturen
in den Clustern implementiert. Als weitere MafBnahme wurden fachklinikbezogene
Aufnahmeformulare zur strukturierten Erfassung von medizinischen Informationen etabliert. Des
Weiteren wurde eine zentrale Internetseite fiir strukturierte Rufnummern eingerichtet.

Als weiteres Ziel wurde definiert, dass in allen Fachkliniken mit einer zentralen stationdren
Aufnahmestruktur eine vollstindige Erfassung der abrechnungs- und versorgungsrelevanten Daten
erfolgt. Um das Ziel zu erreichen wurde eine Kontrollfunktion in Orbis programmiert. Des Weiteren
wurden die Mitarbeiter des Bereiches geschult. Als dritte MaBnahme wurden die Aufnahmedaten
durch die Leitung des Zentralen Patientenmanagement inhaltlich gepriift.

Es wurde das Ziel definiert, eine fachabteilungsbezogene Steigerung des Case Mixes pro Tag zu
erzielen. Die Steigerung soll an die Verweildauerentwicklung gegeniiber INEK angepasst und
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maximal eine zweiprozentige Steigerung herbeigefithrt werden. Das Aufnahmemanagement
ibernimmt hierbei die Mallnahme, die entlassrelevanten Informationen zu erfassen.

1.1.3. Entwicklungen im Berichtsjahr
1.1.3.1. Schulung und Fortbildung
Die Schulungen der Mitarbeiter sind durch einen Schulungsplan abgedeckt.

1.1.4. Planungen fiir das folgende Jahr
1.1.4.1. Projekte
In der Dermatologie soll ein Aufnahmemanagement etabliert werden.

Im Bereich der Medizinischen Klinik 1 soll die Aufnhahmeplanung auf groere Versorgungszeitrdume
sowie rein ambulant versorgte onkologische Patienten ausgedehnt werden.

1.1.4.2. Ziele
Es soll eine Abfrage in Orbis eingerichtet werden, damit die inhaltliche Priifung der Aufnahmedaten
stattfinden kann.

Case Management
Leitung: Naseer Khan

1. Leistungsspektrum

Der Prozess der Patientenversorgung ist in einem Klinikum der Maximalversorgung von
unterschiedlichen Einfliissen geprdgt. Daher bedarf es der Planung und Regelung, da vielen
Beteiligten die Ubersicht und der Einfluss auf die Bereiche fehlt, die iiber ihre Belange hinausgeht.
Case Manager stellen deshalb eine Lotsenfunktion innerhalb des gesamten Behandlungsprozesses mit
dem Ziel einer qualitativen Verbesserung und einer stringenten 6konomischen Fallsteuerung dar.

Die Tétigkeiten des Case Management umfassen vier Bereiche.

Die Entlasskoordination umfasst das Ziel eine poststationdre Weiterbetreuung frithestmdglich zu
veranlassen um Entlassverzogerungen zu vermeiden. Die medizinische Weiterbetreuung wird in
Kooperation mit dem Aufnahmemanagement durchgefiihrt. Der Sozialdienst wird im Rahmen der
nicht-medizinischen Weiterbetreuung hinzugezogen. Die Case Manager besprechen gemeinsam mit
dem Arzt den weiteren hauslichen Versorgungsbedarf. Wenn ein Bedarf vorliegt, fordern sie den
Sozialdienst iiber das NICE-Formular an. Sie sind Ansprechpartner fiir den Sozialdienst, sowie fiir die
Stationen. Dariiber hinaus fiihren sie Gesprache mit Patienten und Angehdrigen.

Durch das Belegungsmanagement wird eine ausreichende Bettenkapazitit sichergestellt umso
Terminverschiebungen von stationdren Aufnahmen zu vermeiden. Im Rahmen dessen gleicht der Case
Manager die Aufnahmeplanung des ndchsten Tages mit der aktuellen Belegung sowie mit der
Entlassplanung ab. Bei absehbaren Problemen sind zusammen mit den Arzten und koordinierenden
Pflegenden Losungen zu finden. Die Case Manager sind bei internen Verlegungen Ansprechpartner
fiir die Stationen und anderen Case Manager. Die Polikliniken, Arzte und Stationen wenden sich bei
geplanten Patienten und Notfdlle ans Case Management. Des Weiteren nehmen sie an den
Frithbesprechungen teil, um sich ein besseres Bild iiber die Aufnahmen, Entlassungen und daraus
resultierenden Terminverschiebungen einzelner Patienten zu machen.

Im Rahmen der Verweildauersteuerung wird eine fachabteilungsbezogene Steigerung des Case Mixes
pro Tag angestrebt werden. Die Steigerung soll an die Verweildauerentwicklung gegeniiber INEK
angepasst werden und maximal zwei Prozent betragen. Es wird taglich die aktuelle Verweildauer der
Patienten ermittelt, dokumentiert und mit dem &rztlichen Dienst kommuniziert. Des Weiteren nehmen
die Case Manager an den taglichen Visiten teil um eine vollstindige Dokumentation sicherzustellen.
Der Bereich der Kodierung umfasst die Uberpriifung und Eingabe der Aufnahmekodierung. Bei
komplexen Fillen (z.B. intensivmedizinische Falle oder Langlieger) wird eine fallbegleitende
Kodierung  durchgefiihrt. Die Case Manager kontrollieren die abrechnungsrelevanten
Dokumentationen (MRE, Isolation und Komplexbehandlung) und informieren Arzte und Pflege.
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Dariiber hinaus wird an MDK-Inhouse Priifung teilgenommen. Ziel ist es, die Vidierzeit von weniger
als vier Tagen in der Fakturierungsstatistik einzuhalten.

2. Ziele

Das Case Management verfolgte das Ziel, dass sich die Zeiten der Vidierung nach der Entlassung auf
weniger als vier Tage reduzieren ohne einen Verlust in der Kodier-Qualitdt zu erhalten. Hierfiir wurde
die fallbegleitende Kodierung vor Ort eingefiihrt. Als weitere Mafinahme, erhalten die Case Manager
monatliche Kodierfortbildungen durch das Medizincontrolling und nehmen an MDK-Begehungen teil.

Es wurde das Ziel definiert, eine fachabteilungsbezogene Steigerung des Case Mixes pro Tag zu
erzielen. Die Steigerung soll an die Verweildauerentwicklung gegeniiber INEK angepasst und
maximal eine zweiprozentige Steigerung herbeigefiihrt werden. Zur Erreichung des Zieles wurde die
tagliche Kommunikation mit den Stationsérzten eingefiihrt. Der poststationidre Versorgungsbedarf
wird frithzeitig gepriift, sodass der Sozialdienst eingeschaltet werden kann. Des Weiteren finden Case
Management Sitzungen mit den Leitungen der Fachabteilungen zu den EKE-Zahlen statt. Als weitere
MaBnahme wird das Potentialkollektiv durch die Case Manager gemeinsam mit der Leitung des
Zentralen Patientenmanagement eingefiihrt.

3. Entwicklungen im Berichtsjahr

3.1. Schulung und Fortbildung

Es fanden Kodierfortbildungen durch das Medizincontrolling fiir die Case Manager statt.

Es fanden Case Management Sitzungen gemeinsam mit den Leitungen der Fachabteilungen statt.

4.Planungen fiir das folgende Jahr

4.1.Ziele

Es soll ein ilibergeordnetes Belegungsmanagement in der ZNA, der IMC sowie auf der Station C1
eingefiihrt werden. Hierdurch sollen die Verlegungen auf die peripheren Stationen beschleunigt
werden.

Sozialdienst
Leitung: Gabriele Schubert

1. Zielsetzung des Sozialdienstes und gesetzliche Grundlagen

Die Kernkompetenz der Abteilung Sozialdienst besteht in der Durchfiihrung eines strukturierten
Patienten - Entlassungsmanagements.

Das Ziel unserer Tatigkeit 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 0Okonomisch stdrksten Effekte eines strukturierten und professionell durchgefiihrten
Entlassungsmanagements beruhen auf einer frithzeitigen Entlassungsplanung sowie der termingenauen
Umsetzung mit dem Ziel, die betriebswirtschaftlich optimale Verweildauer einzuhalten. Der
Kostendruck auf das Klinikum erfordert effiziente Organisationsstrukturen in der stationédren
Patientenversorgung, von der Aufnahme bis zur Entlassung. Gut abgestimmte Prozessabldufe schaffen
bei den Patienten und ihren Angehorigen Vertrauen in unser Haus und erhdhen die Chance auf eine
hohe Kundenzufriedenheit. Nur zufriedene Patienten empfehlen das Klinikum weiter.

Ein professionell und kundenorientiert durchgefiihrtes Entlassungsmanagement macht sich nicht nur
O0konomisch bemerkbar, sondern wird auch als Qualitdtssiegel von Patienten und Zuweisern sowie
durch die Zertifizierungsgesellschaften wahrgenommen und kann durch eine positive Aulenwirkung
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einen Beitrag zum wirtschaftlichen Erfolg des Klinikums leisten. Ein wesentlicher Faktor ist auch, die
diesbeziiglichen Informationsbediirfnisse der Zuweiser zu kennen und entsprechend umzusetzen.

Bereits im GKV - Versorgungsstrukturgesetz vom 01.01.2012 wurde das Entlassungsmanagement zu
einem festen Bestandteil der Krankenhausbehandlung erkldrt. Gesetzlich Versicherte erhielten
hierdurch einen Rechtsanspruch auf eine sozialrechtliche Beratung in Zusammenhang mit ihrer
Erkrankung sowie auf die Organisation ihrer poststationdren Versorgung durch das Krankenhaus.

Im GKV — Versorgungsstiarkungsgesetz (GKV-VSG), welches am 16.07.2015 in Kraft trat, wird
nochmals die Bedeutung des Krankenhaus — Versorgungs- bzw. Entlassungsmanagements explizit
betont: ,,Um die Kontinuitit der Behandlung und Betreuung durch einen nahtlosen Ubergang
sicherzustellen, bedarf es eines umfassenden, frithzeitig einsetzenden sektoreniibergreifenden
Versorgungsmanagements.“

Der Klinische Sozialdienst ist im Rahmen des Versorgungsmanagements ein wichtiger Akteur an den
diversen Schnittstellen zwischen dem stationéren und dem poststationiren Bereich.

2. Leistungsspektrum des Sozialdienstes

Der folgende Leistungskatalog wird vom Sozialdienst (Somatik) am Universitdtsklinikum Frankfurt
angeboten. 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 kam zu Mehrfachleistungen, also Beratungen und MaBinahmen zu
verschiedenen poststationdren Versorgungsformen, wenn sich bei Patienten aufgrund einer
Veranderung ihres Allgemeinzustandes wéhrend der stationdren Behandlung das Entlassungsziel (z.B.
ambulante héusliche Versorgung, Anschlussheilbehandlung, Pflegeheim) verdndert hat. Ein weiterer
Grund fiir Mehrfachleistungen sind abgelehnte Kosteniibernahmeantridge durch die Krankenkassen /
Rentenversicherungstrager fiir eine bestimmte AnschlussmaBnahme. In den Fillen musste eine

alternative poststationdre Versorgung organisiert werden.

Beratungs- und Vermittlungsleistungen des

Sozialdienstes 2011| 2012 2013|2014 | 2015
Stationiire und ambulanten Rehabilitation 3751 4054| 4026| 4507) 4725
- AHB (stationdre Anschlussheilbehandlung) 2793 2836 2756 2682 2719
- Akut - Geriatrische Weiterbehandlung 216 472 497 793] 988
- Ambulante Rehabilitation 21 25 28 471 30
- Frith-Reha (neurologisch) beatmet 73 34 35 821 93
- Frith-Reha (neurologisch) mit Dialyse 9 11 12 19] 16
- Frith-Reha Dialyse und Beatmung 15 3 20 231 17
- Frith-Reha (neurologisch) Phase B 223 235| 249| 344] 318
- Frith-Reha (neurologisch) Phase C 337 359| 356] 411] 428
- Frith-Reha Phase C und Dialyse 6 11 10 6] 11

- Teilstationdre Reha 22 29 21 431 42
- Riickverlegung in stationdre Reha 31 27 41 541 60
- Kinder-Rehabilitation 5 12 1 3] 3
Gesetzliche Betreuung 242 272 282 278] 223
- Gesetzliche Betreuung 170 214 225| 187] 90
- Patientenverfiigung /Betreuungsverfiigung /Vorsorgevollmacht 72 58 57 91| 133
Hiiusliche Versorgung 4219 6305( 6227 ] 5825| 7164
- Pflegeversicherung 1046| 1401] 1627 1203 | 1466
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- Grundpflege 948 1315f 1255] 1139{ 1310
- Behandlungspflege 582 825 736| 739] 839
- Hilfs- und Heilmittel / ableitende Inkontinenz 7601 1112] 1132| 1056| 1428
- Alltagsbegleitende Hilfen (Essen auf Rddern, Hausnotruf,

Einkaufsdienst, sonstige.) 2481 351 249 240| 314
- Verordnungen hduslicher Pflege 238 373[ 310] 344] 441
- Héusliches Monitoring 6 8 15 5 17
- Héusliche O2-Therapie 97 89 86 941 97
- Enterale Erndhrung 37 68 60 67! 9
- Parenterale Erndhrung 10 21 17 14| 34
- SAPV (spezialisierte ambulante Palliativversorgung) 1551 227 221| 266| 299
- zusdtzliche Betreuungsleistungen nach dem SGB XI (Pflegevers.) 17 28 19 71 30
- Versorgung von Halsatmern (Tracheotomierte / Laryngektomierte) 19 43 37 29| 35
Koordination der ambulanten hduslichen Versorgung mit

spezialisierten Homecare - Unternehmen 56| 444 463 622] 845
KJHG (Kinder- und Jugendhilfegesetz) 66 67 49 62| 53
- Adoption / Pflegekinderhilfe / Pflegefamilie 9 5 5 6| 14
- Einzelfallhilfe / ambulante Betreuung 40 35 26 221 19
- Mutter — Kind - Heim 6 3 3 0] 2
- SPFH (Sozialpiddagogische Familienhilfe) 1 4 1 1 2
- Sonstige Hilfen (Familienhelfer) 7 15 10 28 15
- Sonstige stationdre Unterbringung 3 5 4 S 1
Krankenversicherung 554| 519] 751) 1112]| 349
- Antrag auf Befreiung von Zuzahlungen 39 30 70 96| 38
- Fahrtkostenerstattung 70 49 90| 141] 64
- Haushaltshilfe 67 94 76 55| 62
- Krankengeld 58 481 132 151f 56
- Kldrung des Versicherungsverhiltnisses 64 61 60 471 20
- Stufenweise Wiedereingliederung 40 70 84| 124] 38
- Transportkostenantrag 216 167 239 498 71
Palliativversorgung stationir (Extern) 29 53 29 40| 58
Pflegeheim / Kurzzeitpflege 286| 327] 402 455| 509
Hospiz 85 88 80 103( 130
Schwerbehindertengesetz 453| 124] 158 314| 332
Soziale Beratung/ Sozialleistungen / Vermittlung an Externe 866| 1103] 1515 1522 641
- Beratungsstellen 991 209| 230 334{ 170
- Krisenintervention 56 78 30 301 14
- Psychosoziale Beratung 3001 300 422] 330| 110
- Suchtberatung 184 196 269| 248] 83
- Selbsthilfegruppen 61 121 253 242| 96
- Sonstige (z.B. Abstinenzgruppe) 0 37 65 581 28
- Agentur fiir Arbeit 36 26 45 51 19
- Jobcenter / ARGE 72 83| 122 128 45
- Sozialamt / Sozialhilfe 58 53 791 101] 76
Unterbringung : 135] 155 199| 172 73
- Ubergangseinrichtung fiir Suchtkranke 21 36 52 21 9
- Wohnheim / Notunterkunft 67 89 84 871 50
- Wohnheim fiir psychisch Kranke 47 30 63 64| 14
Verwaltungsauftrag / Sonstiges 45 31 15 45| 35
Wirtschaftliche Hilfen: 75 43 76 43| 62
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- Blindengeld 2 1 1 0] O
- Deutsche Krebshilfe 34 4 4 14| 33
- Grundreinigung / Erstausstattungsantrag 38 34 23 241 6
- Ubergangsgeld 1 4 48 5| 23
Sicherung zum Erhalt der Wohnung/ Wohnungsangelegenheiten 159 138| 154 167 54

3. Fallzahlentwicklung

Die Fallzahlen im Sozialdienst stiegen im Berichtsjahr 2015 um 559 Fille.

Die stetig sinkenden Verweildauern schmélern zudem das Zeitfenster fiir die Organisation der
poststationdren Patientenversorgung wahrend des stationdren Aufenthaltes. Die Zunahme an
multimorbiden Patienten und damit einhergehend die wachsende Fallkomplexitit wirkt sich auf die
erforderlichen zeitlichen Ressourcen des Sozialdienstes pro Fall aus.

Der Stellenplan fiir den Sozialdienst blieb jedoch unveridndert. Erschwerend kamen im 4. Quartal 2015
noch krankheitsbedingte langfristige personelle Ausfélle hinzu.

Die hier genannten Umsténde flihrten zu einer deutlichen Leistungsverdichtung im Sozialdienst, die
nicht nur zu Lasten der Mitarbeiter, sondern auch teilweise zu Lasten der Patienten ging. Die
Beratungsgespriache konnten aus diesem Grund nicht in dem von Patienten geforderten Zeitrahmen
durchgefiihrt werden. Zudem kann der Sozialdienst teilweise nicht mehr binnen 24 Stunden auf
Anforderungen der Stationen reagieren.

Fallzahlentwicklung im Sozialdienst
Somatik

9000+

7769 20 1822 7539 e
80004 MASACES (522

7358 7189
700041 6576

60001

50001
40001
30001
200017

10001
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Fallzahlen nach Zentren

Zentrum | 2005 | 2006 | 2007 | 2008 | 2009 | 2010 | 2011 | 2012 | 2013 | 2014 | 2015
ZCHIR 2626 | 2381 | 2594 | 2599 | 2898 | 2748 | 2473 | 2816 | 2709 | 2748 | 2781
ZIM 1751 2083 | 2276 | 2151 | 2298 | 2021 | 1754 | 1845 | 2329 | 1961 | 2358
ZNN 1028 | 1213 | 1345 | 1532 | 1589 | 1468 | 1285 | 1303 | 1257 | 1514 | 1426
ZRAD 254 259 259 455 498 596 359 350 397 357 408
ZDV 102 166 157 161 177 130 122 266 273 278 274
ZFG 404 410 445 519 555 451 281 181 236 333 347
ZKI 129 134 126 169 185 174 155 163 189 183 253
ZHNO 72 125 133 170 199 223 115 129 110 115 139
ZAU 10 14 23 12 28 10 11 17 15 16 19
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ZAW 53 70 0 1 7 1 3 5 7 3
IHUM 1
ZUCT 17 78
ZZNA 9

4. Personelle Ausstattung des Sozialdienstes

Personal 2009 | 2010 | 2011 | 2012 | 2013 2014 2015
Leitung 1 1 1 1 1 1 1
Teamassistentin 1 1 0,96 1 1 1 1
Somatik 16,09 | 15,04 10 9,28 | 10,94 | 10,94 | 11,00
Summe aller Mitarbeiter: 18,09 | 17,04 | 11,96 | 11,28 | 12,94 | 12,94 | 13,00

Die Abt. Sozialdienst besteht jeweils hilftig aus Diplom - Sozialarbeitern / -Sozialpddagogen und aus
examinierten Gesundheits- und Krankenpflegern, den so genannten Pflegeberatern. Diese parititische
Zusammensetzung ist untypisch fiir Krankenhaussozialdienste, hat sich aber aufgrund der Bedarfslage
aus unserer Sicht sehr bewéhrt.

Der Arbeitsschwerpunkt der Diplom — Sozialarbeiter bzw. Sozialarbeiter B.A. liegt hauptsdchlich in
der Beratung und Antragstellung zu sozialrechtlichen Anspriichen in Zusammenhang mit der
Erkrankung sowie in der Einleitung von stationdren und ambulanten RehabilitationsmaBBnahmen.
Hierzu gehort unter anderem die Klarung des Aufenthaltsstatus bei auslédndischen Patienten, die
Kostentragerermittlung fiir die poststationdre Versorgung bei in- und ausldndischen Patienten (mit
oder ohne Krankenversicherungsschutz), die Einleitung von Gesetzlichen Betreuungen sowie
Beratungen und MafBnahmen auf Grundlage des Kinder- und Jugendhilfegesetzes.

Da das Thema Kinderschutz zunehmend an medialer Aufmerksamkeit und somit an Bedeutung
gewinnt, arbeitet der Sozialdienst sehr eng mit den hier titigen ,,Babylotsen* zusammen. Das Projekt
,Babylotse* wurde durch den Kinderschutzbund initiiert. Die ,,Babylotsen® sind seit Oktober 2015 auf
der Entbindungsstation und in der Kinderklinik titig. Durch das konsequente ,,Screening* aller
Wochnerinnen durch die ,,Babylotsinnen®, wird der Sozialdienst nun noch hiufiger in die Betreuung
,Sschwieriger Familien® einbezogen.

Die Pflegeberater (exam. Gesundheits- und Krankenpfleger) bringen ihre Fachkompetenz in allen
Formen der poststationdren pflegerischen Versorgung ein. Diese beinhaltet die Beratung und
Antragstellung nach dem Pflegeversicherungsgesetz und dem aktuellen, sehr komplexen
Pflegestarkungsgesetz. Die Vermittlung von ambulanten Pflegediensten und spezialisierten
ambulanten Palliativversorgungsteams (SAPV), die Organisation der Heil - und Hilfsmittelversorgung
in enger Zusammenarbeit mit ausgesuchten Homecare Unternechmen, die Vermittlung in Pflegeheime
zur Kurz- und Langzeitpflege sowie in Hospize bilden die Tatigkeitsschwerpunkte.

Die Einleitung von Akutgeriatrischen Weiterbehandlungen wird von beiden Berufsgruppen im
Sozialdienst iibernommen.

Fiir die Beratung sowie die Organisation einer moglichst optimalen Nachsorge, ganz speziell fiir die
Patienten mit komplexen Krankheitsbildern, sind ein hohes Mall an sozialarbeiterischer und
pflegerischer Beratungskompetenz, sehr gute sozialrechtliche Fachkenntnisse sowie ein fundiertes
Wissen iiber die regionalen Versorgungsangebote in Wohnortndhe des Patienten zwingend
erforderlich.

Aufgrund des {iber die hessischen Landesgrenzen hinausgehenden Einzugsgebietes des
Universitdtsklinikums miissen die Mitarbeiter auch die Rahmenbedingungen (Finanzierung von
poststationdren Leistungen, unterschiedliche Leistungs- und Entscheidungstriger) in den anderen
Bundesléndern kennen.

Die Zunahme an nicht krankenversicherten Patienten (Deutsche Staatsbiirger, EU- Biirger,
zugewiesene ,,Akutfille* durch die Flughafenklinik, Fliichtlinge (mit und ohne Papiere) Asylbewerber
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etc. erforderte allein im Berichtsjahr eine intensive Auseinandersetzung mit den hier zur Anwendung
kommenden Gesetzen.

Durch die multiprofessionelle Abteilungsstruktur hélt der Sozialdienst ein breit gefdchertes und
fachlich fundiertes Know-how  vor, welches aufgrund der gesetzlichen Neuerungen stindig
aktualisiert werden muss.

5. Entlassungsmanagement

Die erneut gestiegenen Fallzahlen im Sozialdienst, die zunehmende Komplexitit der Patientenfille in
Kombination mit sinkenden Verweildauern erforderte im Laufe der Jahre eine stringente Fokussierung
auf die Organisation der poststationdre Versorgung. Aus diesen Griinden war die Streichung von nicht
unmittelbar entlassungsrelevanten Beratungs- und Serviceleistungen zwingend erforderlich.

Das hierdurch reduzierte Angebot des Sozialdienstes wird von Patienten und ihren Angehdrigen als
weniger kundenfreundlich im Vergleich zu fritheren Jahren empfunden. Dies wurde uns von Patienten
zuriickgemeldet, die bereits in fritheren Jahren hier stationdr behandelt wurden.

Das im Sozialdienst vorhandene Fachwissen um mogliche weiterfiihrende Unterstiitzungsangebote,
wie beispielsweise die Beratung und Antragstellung nach dem Schwerbehindertengesetz wie auch
neue Leistungsangebote nach dem Pflegestarkungsgesetz, konnen aus zeitlichen Griinden nicht (mehr)
angeboten werden. Das fiihrt bei unserem nach wie vor hoch motivierten Team zu einer gewissen
Frustration. Die gesamte Abt. Sozialdienst, sowohl Abteilungsleitung als auch alle Mitarbeiter,
befindet sich tdglich im Spannungsfeld zwischen Qualitdtsanspruch und Realitét.

Die Zunahme an multimorbiden Patienten macht sich auch in der Fallzahlsteigerung des
Sozialdienstes bemerkbar. Diese Patientenklientel kann in der Regel nicht ohne eine poststationdre
Versorgung entlassen werden.

Unsere FEinschdtzung wird auch in einem jlingeren Gutachten des ,,Sachverstdndigenrates zur
Begutachtung der Entwicklung im Gesundheitswesen unter Vorsitz von Herrn Prof. Dr. med.
Ferdinand Gerlach bestétigt. Herr Prof. Gerlach ist ebenfalls Direktor des Institutes fiir
Allgemeinmedizin und stellvertretender Geschéftsfilhrender Direktor des Zentrums fir
Gesundheitswissenschaften am Universitétsklinikum Frankfurt am Main:

,...Die Patienten verlassen das Krankenhaus mit schwerwiegenderen gesundheitlichen Problemen
und folglich mit einem hoheren (Weiter-) Versorgungsbedarf als in friheren Jahren. AulRerdem steigt
das Durchschnittsalter und damit auch die Schwere und Komplexitat der Problem- und Bedarfslagen
der Patienten, die beim Ubergang in die Weiterversorgung zu beachten sind. Die Vorbereitung der
Anschlussversorgung ist daher oftmals aufwandig und anspruchsvoll. Zugleich haben sich die dafiir
zur Verfligung stehenden zeitlichen Spielrdume verringert.**

Immobile Patienten ohne Krankenversicherung, die ebenfalls nicht ohne eine organsierte Nachsorge
entlassen werden konnen, sind dariiber hinaus eine sehr arbeits- und ressourcenintensive
Sozialdienstklientel.

Da kein poststationdrer Versorger Patienten ohne vorherige Kostenzusage iibernimmt, muss im ersten
Schritt ein Kostentrdger gefunden werden, der die Kosten fiir die rehabilitative oder pflegerische
Nachsorge iibernimmt.

Aus diesem Verfahrensablauf resultieren teils sehr lange und akutmedizinische nicht immer zu
rechtfertigende Verweildauern.

Parallel dazu besteht bis zum Zeitpunkt des Eingangs einer Kostenzusage das Risiko fiir das UKF,
dass diese ,,Langlieger und alleine schon deshalb kostenintensiven Félle eventuell gar nicht vergiitet
werden.

In Zusammenhang mit dieser speziellen Patientenklientel sei auf die sehr gute und konstruktive
Zusammenarbeit mit dem Dezernat 6: Leistungssteuerung und -abrechnung hingewiesen.

Die Kostentrager fiir Rehabilitationen / Anschlussheilbehandlungen (AHB), also Krankenkassen,
Rentenversicherungs- wie auch Sozialhilfetrdger gingen im Berichtsjahr gehduft dazu iiber, zusétzlich
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zum obligatorischen medizinischen Befundbericht (Standardbestandteil der Kosteniibernahmeantrige),
noch dariiber hinausgehende Patientenunterlagen anzufordern. Aus einem urspriinglich relativ
einfachen, weil standardisierten Verfahren, wurde im Laufe der Zeit ein immer individualisierteres
und zeitaufwindigeres Antragsstellungsverfahren, abhéngig von Kostentragern und den dort titigen
Sachbearbeitern.

Diese Forderungen der Kostentriager stolen nicht nur auf Unmut beim Sozialdienst, sondern auch auf
Unverstindnis bei unserem Medizincontrolling und dem hiesigen Datenschiitzer. Erfiillt der
Sozialdienst die Forderungen nach zusétzlichen Unterlagen der Kostentrdger nicht, werden die
Kosteniibernahmeantrige fiir die AHB nicht weiter bearbeitet. Das Risiko einer unerwiinschten
Verldngerung der akutstationdren Verweildauer steigt hierdurch an.

Die Einschaltung des Sozialdienstes durch die Stationen (Arzte, Case Manager, Pflegepersonal etc.)
erfolgt zum Teil zu kurzfristig (24 Std. und weniger vor der Entlassung). Besonders drgerlich fiir den
Sozialdienst ist die Einschaltung zum Zeitpunkt der tatsdchlichen Entlassung. Dieses ,,Ad hoc-
Verfahren* macht einen schlechten und unkoordinierten Eindruck auf Patienten und ihre Angehorigen.
Diese reagieren hierauf oft verdrgert bis panisch.

Aufgrund der eingangs erwéhnten gesetzlichen Vorgaben gem. GKV — VSG ist das Klinikum und hier
speziell der Sozialdienst verpflichtet, in den oben genannten Fillen auch bei bereits entlassenen
Patienten die poststationire Versorgung sicherzustellen.

Unsere Abteilung versucht mit dieser so genannten ,,Nachbetreuung* zu vermeiden, dass Patienten
wegen poststationdrer Nicht- bzw. Unterversorgung erneut stationdr eingewiesen werden. Diese zum
Teil durch organisatorische Defizite bedingten ,,Blitzentlassungen* diirfen unserer Ansicht nach und
im Sinne der Kundenorientierung auch nicht zu Lasten der Patienten gehen. Zudem mochte der
Sozialdienst die Hausdrzte / Zuweiser nicht dadurch verdrgern, dass Patienten mit einem
poststationdren Versorgungsbedarf unversorgt aus dem Klinikum in das hédusliche Umfeld entlassen
wurden und sich im Weiteren der Hausarzt / Zuweiser selbst um die Versorgung kiimmern muss.
Diese so genannten Nachbetreuungszeiten sind nicht kodierbar nach OPS, da nur sozialdienstliche
Leistungen wihrend der stationdren Behandlung kodiert werden diirfen.

2013 2014 2015
Nachbetreuungszeiten in MIN 185521 163546 227165
Nachbetreuungszeiten in Stunden 3092,0 2725,8 3786,1
Arbeitstage 7,7 h 401,6 354,0 491,7
Arbeitswochen 80,3 70,8 98,3
Mitarbeiterstellen (VK) bei 46
Arbeitswochen 1,7 1,5 2,1

Wie bereits erwihnt, konnte das gestiegene Auftragsvolumen nur durch eine Fokussierung auf
entlassungsrelevante Tétigkeiten bewiltigt werden.

Um Patienten am vorgegebenen Entlassungstag mit einer addquaten poststationéren Versorgung
entlassen zu kénnen, benotigt der Sozialdienst:

A. Entsprechenden zeitlichen Vorlauf, von der Einschaltung bis zum vorgegebenen
Entlassungstermin (mehr als 24 Stunden)

B. Erfassung aller, fiir die poststationdre Versorgung relevanten Patientendaten, die vom
stationéren Aufnahmemanagement in Orbis hinterlegt sein sollten

C. Nennung eines verldsslichen Entlassungstermins bzw. zeitnahe Information bei
Terminverschiebungen durch Arzte oder Case Manager

D. Einen medizinischen Befundbericht, der vollstindig ausgefiillt ist und den Patientenzustand
realistisch schildert. Dieser sollte moglichst schon bei der Einschaltung des Sozialdienstes
ausgefiillt und vidiert sein

E. Ein vollstindiges und aktuelles Pflege-Assessment

F. Bei Bedarf eine qualifizierte Wunddokumentation bei aufwindig zu versorgenden
(chronischen) Wunden
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Bei den unter A — F genannten Punkten gibt es nach wie vor ein grofles Optimierungspotential. Viele
der vom Sozialdienst ausgegangenen Initiativen waren bislang nur von mafligem Erfolg gekront. Dies
liegt zum Teil an den nach wie vor ungeklirten Verantwortlichkeiten der verschiedenen
Berufsgruppen. Die knappen personellen Ressourcen bei manchen der involvierten Berufsgruppen,
wie beispielsweise dem Pflegepersonal, lassen fiir gewiinschte Verbesserungen nicht auf Erfolg
hoffen. Der Umstand, dass sich viele Arzte am UKF noch in der Ausbildung befinden und ihren
personlichen Fokus nicht unbedingt auf med. Befundberichte richten, macht auch diesen Punkt zu
einem ,,Dauerbrenner* mit schlechter Losungsprognose.

Standardisierte Procedere bei den o.g. Punkten wiirden sich auf die Einhaltung der favorisierten
Verweildauer, das Belegungsmanagement und zudem ressourcenschonend fiir den Sozialdienst, also
insgesamt betriebswirtschaftlich positiv auswirken.

Seit Oktober 2014 wird den ambulanten onkologischen Patienten des UCT wieder die Sozialberatung
angeboten. Diese 0,5 VK Sozialpddagogen-Stelle wird vom UCT finanziert und ist der
Abteilungsleitung Sozialdienst fachlich und disziplinarisch zugeordnet. Obwohl die Abt. Sozialdienst
ausschlieBlich fiir stationdre Patienten zustidndig ist, iibernahmen wir aus Kulanz und zur
Unterstlitzung des UCT die Krankheits- und Urlaubsvertretung fiir die Stelleninhaberin. Gemé$3 den
Anforderungen durch OnkoZert muss kontinuierlich ein niederschwelliges sozialdienstliches Angebot
fiir onkologische Patienten zu jedem Zeitpunkt der Behandlung angeboten werden.

Mittlerweile sind die sozialdienstlichen Fallzahlen der ambulanten onkologischen Patienten deutlich
gestiegen. Die 0,5 VK Sozialpddagogen- Stelle reicht nicht mehr aus, um die ambulanten Patienten
innerhalb der vorgegebenen Fristen zu beraten und die AHB oder andere Mallnahmen einzuleiten.
Ebenso kann die Abt. Sozialdienst auf Dauer nicht mehr die Urlaubs- und Krankheitsvertretung dieser
Stelleninhaberin tibernehmen.

Unveridndert schwer zu vermittelnde Patientengruppen:

Die Uberleitung von isolationspflichtigen ,MRE — Patienten (MRE: multi-resistente Erreger) fiihrt
seit Jahren unverdndert zu einem erheblichen zeitlichen Mehraufwand bei der Organisation einer
addquaten Nachsorge. Nach wie vor nehmen bei Weitem nicht alle Rehabilitationskliniken und
Geriatrischen FEinrichtungen Patienten mit bestimmten Erregern auf. Auch die in dieser Hinsicht
,kooperativen* Einrichtungen halten nur wenige Betten fiir isolierpflichtige Patienten vor. Manche
Kostentriger zeigen ebenfalls massive Widerstinde im Umgang mit der Patientenklientel, was konkret
bedeutet: Keine Erteilung einer Kosteniibernahmeerklarung fiir ,, MRE-Patienten, die in eine AHB
verlegt werden sollen.

Da Patienten mit den so genannten 3 MRGN — Erregern auf den Allgemeinstationen im Klinikum
nicht isolationspflichtig sind, wird das Vorhandensein dieses Erregers ofters auch nicht im
medizinischen Befundbericht erwéhnt.

Die Angabe eines vorhandenen Erregers im med. Befundbericht hat unverdndert ei- ne hohe Relevanz,
da die hiervon betroffene Patientenklientel in geriatrischen Einrichtungen und in AHB — Kliniken
weiterhin isoliert wird.

Hier kam es in der Vergangenheit schon zu massiven Beschwerden bzw. Riickverlegungen durch die
Nachsorgeeinrichtungen wegen liickenhafter Information in der Patienteniiberleitung.

In Zusammenhang mit der Verlegungsproblematik bei der oben genannten Patientenklientel mdchte
die Verfasserin auf die sehr konstruktive und unbiirokratische Zusammenarbeit mit Herrn PD Dr.
Christian Brandt, Leiter der Krankenhaushygiene (ZHYG), verweisen.

Der Sozialdienst wird manchmal angefordert, um multimorbide / intensivpflichtige Patienten (so
genannte ,,Langlieger) in eine Neurologische Frithrehabilitation (NFR) zu vermitteln, ohne dass eine,
aus Sicht der Kostentrdger bzw. der Rehaklinik, relevante neurologische Diagnose vorliegt.
Hintergrund ist die Annahme der uns anfordernden Arzte, dass die neurologischen
Frithrehabilitationskliniken (mit der Zulassung zur Phase B) einen Krankenhausstatus haben und
aufgrund dessen personell und technisch sehr viel besser ausgestattet sind im Vergleich zu anderen
AHB - Kliniken oder Pflegeheimen. Die NFR-Kliniken lehnen diese Patientenklientel mangels
eindeutiger neurologischer Indikation ab. Die Rehabilitationskliniken bekdmen wegen dieser
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Fehlbelegung ansonsten Schwierigkeiten mit den Krankenkassen. Die Ablehnung dieser durch uns
angemeldeten Patienten miisste somit fiir jeden am Behandlungsprozess Beteiligten nachvollziehbar
sein. Trotz der oben genannten Griinde wird der Sozialdienst dafiir verantwortlich gemacht, dass fiir
diese Patientenklientel keine ,,schnelle Losung® gefunden wird.

Eine zeitnahe Vermittlung von dialyse- und beatmungspflichtigen Patienten ist ebenso ein fast
aussichtsloses Unterfangen. Hier steht der Sozialdienst vor dem Problem, dass es viel zu wenige
Rehabilitationspldtze fiir diese Klientel gibt. Die wenigen Plidtze sind entsprechend des
Krankheitsbildes in der Regel lange belegt, was wiederum zu entsprechend langen Wartezeiten fiihrt.
Ist ein betreffender Patient obendrein noch mit einem MRE besiedelt, erhédlt eine V.A.C -
Pumpentherapie und ist zudem noch HIV-positiv, sind derart komplexe Fille wegen der Biindelung an
Handicaps nur extrem schwer und mit einem langen zeitlichen Vorlauf in Komplementéireinrichtungen
zu vermitteln.

Wie oben bereits erwidhnt, sind auch ausldndische Patienten ohne Krankenversicherung eine
ressourcenintensive Klientel fiir den Sozialdienst. Selbst wenn ein Kostentrdger fiir eine medizinisch
indizierte RehabilitationsmaBBnahme gefunden wurde, kann das nichste Problem durch nicht
vorhandene oder mangelhafte Deutschkenntnisse entstehen. In diesen Féllen verlangen die AHB —
Kliniken zumindest fiir die ersten Tage einen Dolmetscher, damit dem entsprechenden Patient der
Reha- Therapieplan vermittelt wird. Die Organisation sowie die Einholung der Kosteniibernahme fiir
einen Dolmetscher in der AHB- Klinik muss ,,on top* durch den Sozialdienst bewerkstelligt werden.

Zeitliche Verzogerungen entstehen auch bei der Entlassungsorganisation von Patienten, die iiber den
stationdren Aufenthalt hinaus eine i.v. Antibiose / i.v. Therapie oder eine HIV — Medikation
bendtigen. Die hiervon betroffenen Patienten werden ebenfalls in der Regel von
Nachsorgeeinrichtungen abgelehnt, da die kostenintensiven Medikamente deren Budget bei weitem
iiberschreiten und somit ebenfalls betriebswirtschaftlich uninteressant sind. In letzter Zeit lehnen auch
zunehmend die Rentenversicherungstrager die Kostenlibernahme der AHB ab, ohne dass uns ein
offizieller Grund fiir die Ablehnung genannt wird. In diesen Féllen gehen wir nach Absprache mit dem
behandelnden Arzt in Widerspruch und versuchen iiber einen parallel an die Krankenkasse gestellten
Antrag, doch noch eine Kostenzusage fiir die (medizinisch indizierte) AHB zu bekommen.

Auch die Entlassung ins héausliche Umfeld stellt bei den Patienten mit i.v. — Therapien ein Problem
dar. Viele Hausérzte lehnen die Weiterfilhrung der ambulanten i.v. - Behandlung wegen der
erforderlichen engmaschigen Kontrolle ab. Das Gleiche gilt fiir Patienten mit V.A.C — Pumpen, wobei
sich hier priméar die Krankenkassen ,,quer stellen.*

Mangels Alternativen zur akutstationdren  Weiterbehandlung liegen diese Patienten bis zur
Beendigung der genannten Therapien héufig iiber einen ldngeren Zeitraum im UKF.

Weitere zeitintensive Patientenklientel sind die Fille in der Kinderklinik, bei denen es um eine
mogliche Inobhutnahme oder ambulante hdusliche 24 - Stunden-Pflege geht. Die hohe Fallkomplexitét
entsteht unter anderem durch den Umstand, dass so viele unterschiedliche interne und externe Akteure
involviert sind bzw. werden miissen. Dies ist oft schwierig zu koordinieren, sowohl terminlich wie
auch aufgrund verschiedener Auffassungen unterschiedlicher Berufsgruppen zu bestimmten Problem-
oder Gefahrenlagen.

6. Beitrag zur Erlossicherung

Liquidationen der AHB-Befundberichte

Aufgrund einer Initiative des Sozialdienstes kommen seit Mitte 2008 die AHB-Liquidationen dem
Klinikum zugute. Der Sozialdienst iibernahm von Anfang an die Rechnungsstellung und iiberpriift die
Zahlungseingdnge, was zeitlich wieder an anderer Stelle eingespart werden muss.

AHB- 2008 | 2009 | 2010 | 2011 | 2012 | 2013 | 2014 | 2015
Liquidationen
in Euro 11.340 | 27.839 | 28.350 | 23.562 | 27.722 | 23.161 | 23.787 |26.936
Differenz zum
Vorjahr 16.499 511,00 | -4.788 | 4.160 | -4.561 | 626,00 | 3.148
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AHB - Liquidationen werden ausschlieBlich von den Rententrdgern und nicht von den Krankenkassen
gezahlt.

Erlossicherung der stationiren Behandlungskosten bei MDK Priifungen

Der MDK ist nach Aussage des Medizincontrollings seit einigen Jahren dazu libergegangen, bei einer
groflen Zahl der Priiffélle als erstes nach dem Zeitpunkt der Einschaltung des Sozialdienstes zu fragen.
Bei nachgewiesen frithzeitiger Einschaltung und aufgrund liickenloser Dokumentation des
Sozialdienstes liber die diversen Aktivitdten, die Patienten zeitnah in eine addquate Nachsorgeform
iiberzuleiten, wurden nach Aussage des Medizincontrollings dem Klinikum die hier erbrachten
Leistungen in sehr vielen Fillen erstattet.

Grob geschitzt werden alleine 15% - 20 % der Arbeitszeit der Sozialdienstmitarbeiter fiir die
Falldokumentation aufgewandt!

Stellt der MDK-Priifer fest, dass der Sozialdienst erst kurz vor der Entlassung eingeschaltet wurde,
werden die Forderungen mit Hinweis auf organisatorische Méangel hier im Klinikum héufig nicht
verglitet.

Die Summe der durch unsere detaillierte Falldokumentation gesicherten Erlose konnen wir nicht
beziffern.

7. Kooperationen und weitere zusiitzliche Abteilungsaktivititen aullerhalb der Kernprozesse

Zusammenarbeit mit Home Care Unternehmen

Um eine moglichst optimale Patienteniiberleitung in den héuslichen Bereich zu bewerkstelligen,
arbeiten wir mit ausgesuchten und hoch spezialisierten Homecare Unternehmen zusammen. Diese
Unternehmen beliefern Patienten nach ihrer Entlassung mit Heil- und Hilfsmittelbedarf mit den hier
verordneten entlassungsrelevanten Materialien und kiimmern sich um eine qualitativ hochwertige
Versorgung von Patienten mit chronischer Wunde, Stoma, Tracheostoma, enteraler und parenteraler
Erndhrung, Sauerstoffversorgung sowie seit 2015 ambulanter i.v. Antibiose im hauslichen Bereich.
Diese enge Zusammenarbeit mit Externen erforderte eine enge Abstimmung im Prozess der
Entlassungsorganisation und entsprechende zeitliche Ressourcen des Sozialdienstes. Die
Zusammenarbeit mit den diversen Homecare Unternehmen lduft in der Regel konstruktiv,
professionell und zur Zufriedenheit der Patienten, was wir anhand von stichprobenartigen Patienten-
bzw. Kundenbefragungen iiberpriifen. Dennoch kommt es immer wieder zu ,,Ereignissen®, die der
Sozialdienst mit den Unternehmen besprechen muss. Zur Sicherstellung einer qualitativ hohen
poststationdren Patientenversorgung beraumen wir einmal im Quartal mit jedem der drei Homecare-
Unternehmen einen Jour Fixe ein, in welchem Optimierungspotentiale besprochen werden.

Siehe hierzu auch Punkt 9. Qualitdtsmanagement.

Weitere Kooperationen
Um den zeitnahen Patientenabfluss zu optimieren, wurden unter mafB3igeblicher Beteiligung bzw. auf
Initiative des Sozialdienstes diverse Kooperationsvertrige abgeschlossen mit dem Ziel, eine bestimmte
Anzahl an ,,Kontingentbetten fiir das UKF zu sichern:

1. Agaplesion Markuskrankenhaus: Akutgeriatrische Weiterbehandlung
Asklepios Neurologische Rehabilitationsklinik Konigstein / Falkenstein
Medical Park Neurologische Rehabilitationsklinik Bad Camberg
Klinik Bellevue, onkologische Rehabilitationsklinik Bad Soden-Salmiinster
Luise von Marillac- Klinik Bad Uberkingen, Rehabilitationsklinik fiir junge Mamma-Ca -
Patientinnen (einzige auf diese Klientel spezialisierte Klinik in Deutschland)

nhkwn

6. Projekt ,,Babylotsen am UKF: Die Vorbereitung zur Implementierung dieses Projektes des
Kinderschutzbundes am UKF lief unter mafigeblicher Beteiligung des Sozialdienstes.

7. Zur Verbesserung der gesundheitlichen Versorgung im ambulanten und stationdren Bereich
fiir nicht versicherte ,,papierlose ausldndische Personen schuf das Gesundheitsamt der Stadt
Frankfurt eine neue Stelle: ,,Koordinatorin humanitdrer Gesundheitsleistungen™. Mit der
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Stelleninhaberin besteht von Anfang an ein reger und konstruktiver Austausch. Ziel des
Sozialdienstes ist, einen Verdnderungsprozess bei der Stadt Frankfurt mit anzustoBen, der
dem UKF schnellere Kostenzusagen fiir die o.g. Patientenklientel durch das Sozialamt
ermOglichen konnte.

Kodierung nach dem Operationen- und Prozedurenschliissel (OPS)

Seit Oktober 2006 gilt auch fiir unsere Abteilung die Kodierungspflicht bestimmter Leistungen. Jedem
Kode muss eine Dokumentation des Zeitaufwandes in der Krankenakte zugrunde liegen, die den Kode
im Abrechnungssatz rechtfertigt.

Ausbildung der Kaufleute im Gesundheitswesen / Studenten der Berufsakademie / BWL-
Gesundheitsmanagement

Seit 2004 zeichnen wir uns verantwortlich fiir die theoretische und praktische Vermittlung der
Lerninhalte: Qualititsmanagement und Sozialgesetzgebung an die Auszubildenden ,,Kaufleute im
Gesundheitswesen* sowie die BA-Studenten, die sich im Klinikum zur Ausbildung befinden. Dariiber
hinaus begleiten wir in ausgesuchten Féllen auch deren schriftlichen Projektarbeiten.

Ausbildung von Praktikanten (Studenten der Sozialarbeit und Sozialpidagogik)

Da die zeitlichen und personellen Ressourcen in unserer Abteilung durch die beschriebene
Arbeitsverdichtung mittlerweile sehr reduziert sind, konnen wir nur noch vereinzelt Praktikanten
annehmen.

8. Qualititsmanagement

Die Abteilung Sozialdienst wurde im Jahr 2002 erstmalig zertifiziert. Bis ca. 2011 waren wir der erste
und einzige klinische Sozialdienst in ganz Deutschland, der als eigenstindige Abteilung zertifiziert
war.

Die Wirksamkeit des in unser QM-System eingepflegten ,Nationalen Expertenstandard
Entlassungsmanagement* wurde im Dezember 2005 erstmals zertifiziert.

In den Folgejahren fanden erfolgreiche Wiederholungsaudits statt, zuletzt im Rahmen der
Gesamtzertifizierung im November 2015.

Die QM - obligatorische Kundenbefragung und Lieferantenbewertung sowie die im ,,Nationalen
Expertenstandard Entlassungsmanagement™ vorgeschriebene Patientenbefragung 24 Stunden nach
der Entlassung, fassten wir in einer poststationdren Befragung zusammen. So gewinnen wir durch
ein Telefoninterview Kenntnisse dariiber, ob unsere Organisation der poststationdren Versorgung aus
Sicht des Patienten/ der Angehorigen/ des Pflegedienstes funktioniert. Zeitgleich erfassen wir, ob der
Pflegedienst, der Homecare Lieferant und ggf. der ambulante Palliativversorger (SAPV- Team)
unseren Vereinbarungen entsprechend ihre Leistungen termingenau erbringen. Wir befragen zudem
Patienten nach Abschluss ihrer stationdren Anschlussheilbehandlung zu ihrer Zufriedenheit mit ihrer
Rehabilitationsklinik.

Diese Befragungen zur Kundenzufriedenheit bzw. Lieferantenbewertung konnen wir aufgrund der
Arbeitsdichte im Arbeitsalltag nicht regelhaft bewerkstelligen. Sie werden durch unsere temporar
vorhandenen Praktikanten und Auszubildenden durchgefiihrt. Dementsprechend konnen diese
Befragungen nur stichprobenartig durchgefiihrt werden.

Die von unserer Abteilung erbrachten Beratungs- und Organisationsleistungen wurden sowohl von
den entlassenen Patienten als auch von den Nachversorgern bislang mit sehr gut bis gut bewertet.

Durch die fiir unsere Abteilung noch zusétzlichen Zertifizierungen nach ,,OnkoZert“ hier am
Klinikum ist auch an dieser Stelle der Zeit- und Arbeitsaufwand fiir uns gestiegen.

Die sozialdienstliche Beratung und Vermittlung onkologischer Patienten ist unter anderem ein fester
Bestandteil des Kriterienkataloges von ,.OnkoZert*: 1.5. Sozialdienst und Rehabilitation, anhand
dessen die Qualitét der Patientenversorgung im Klinikum beurteilt wird.

Die Zuordnung unserer Abteilung zur ,,Stabsstelle Zentrales Patientenmanagement™ in 2014 hat
natiirlich auch Auswirkungen auf das Qualititsmanagement. Im Berichtsjahr wurde damit begonnen,
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Teile der QM-Handbiicher des stationdren Aufnahmemanagements, des Case Managements und des
Sozialdienstes zusammenzufiihren und eine gemeinsame Qualititspolitik sowie gemeinsame
Qualititsziele zu formulieren.

9. Zusammenfassung und Ausblick

Der Sozialdienst steht am Ende der Prozesskette in der Patientenversorgung. Alle im stationédren
Behandlungsverlauf entstandenen Versdumnisse im Vorfeld der Patientenentlassung, die aufgrund von
mangelhafter Kommunikation oder unklaren Verantwortlichkeiten auf den Stationen entstanden sind,
laufen im Sozialdienst auf. Der Sozialdienst kann diese Versdumnisse nicht an den nichsten in der
Versorgungskette delegieren.

Kurz nach dem Beratungsgespriach und der Einleitung der erforderlichen poststationdren MaBBnahmen
durch den Sozialdienst, erfolgt die Entlassung der Patienten und die Ubernahme durch die
poststationdren Versorger, also den niedergelassenen Arzt, die AHB — Klinik oder den ambulanten
Pflegedienst.

Die Handlungsmaxime des Sozialdienstes ist, eine moglichst optimale Patienteniiberleitung zu
organisieren und hierdurch das Risiko zu minimieren, die Nachversorger durch insuffiziente
,Patienteniibergaben‘ zu verargern.

Folgende Empfehlungen finden sich im bereits eingangs erwidhnten Gutachten des
sdachverstindigenrates zur Begutachtung der Entwicklung im Gesundheitswesen™ zum
Gesetzesentwurf zum GKV- Versorgungsstirkungsgesetz.

Unter den Punkten 101 und 102: “Empfehlungen zur Sicherung einer sektoreniibergreifenden
Versorgungskontinuitit™ steht unter anderem:

,.Die personellen Ressourcen, die fiir das Entlassungsmanagement zur Verfigung stehen, sind in
vielen Krankenhdusern zu knapp bemessen, um die MalRgaben des Nationalen Expertenstandards
(Entlassungsmanagement) umzusetzen.**

» Organisations-, Konzept- und Instrumentenentwicklung:

,,»Je besser das Entlassungsmanagement in die Prozessablaufe der Krankenversorgung integriert ist
und je besser bestehende Ablaufe auf die Erfordernisse des Entlassungsmanagements ausgerichtet
sind (bereits bei der Aufnahme), umso mehr kénnen Patienten, professionelle Akteure und das
Krankenhaus als Institution von den positiven Effekten profitieren.*

,....otarkere Beachtung der Erfordernisse des Schnittstellen- und auch des Entlassungsmanagements
im Krankenhaus sowie Anpassung und Weiterentwicklung der krankenhausinternen Strukturen und
Ablaufe. Hierzu sind eine zielgerichtete Reorganisation, eine verbesserte Personalausstattung,
starkere Verbindlichkeit interner Verfahrensregelungen fiir alle Berufsgruppen und ggfs. strukturelle
Erweiterungen erforderlich.....

Fazit:

Die Leistungsfahigkeit des Sozialdienstes in Bezug auf ein termingenaues Entlassungsmanagement
stiel im Berichtsjahr mehr als deutlich an ihre Grenzen.

Gestiegene Fallzahlen, gesunkene Verweildauern sowie zusitzliche Barrieren seitens der Kostentrager
verscharften die kritische Situation in Bezug auf das Entlassungsmanagement.

Seit dem 4. Quartal 2015 bis dato kommt es im Vergleich zu fritheren Jahren auffillig hidufig zu
langerfristigen krankheitsbedingten Ausfillen und Kiindigungen langjdhriger Mitarbeiter, welche
unter anderem auf die deutlich gestiegene Arbeitsdichte zuriickzufiihren sind.

Wie oben bereits angedeutet, gibt es auch bei den internen Prozessstrukturen an der einen oder
anderen Stelle noch Optimierungsbedarf.

In einem der regelhaft stattfindenden Jour Fixe der ,,Stabsstelle Zentrales Patientenmanagement™ mit
dem Vorstand des UKF thematisierte die Unterzeichnerin die zunehmend prekdre Situation des
Sozialdienstes respektive des Entlassungsmanagements und bat um eine, den realen Erfordernissen
entsprechende, neue Personalbedarfsberechnung. Diesem Anliegen wurde zugestimmt.
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Die Leiterin hofft, dass es ihr mittels dieses Jahresberichtes gelungen ist, die wichtige
Schnittstellenfunktion und damit verbunden auch die betriebswirtschaftliche Bedeutung eines gut
funktionierenden Sozialdienstes fiir das UKF darzustellen.

Der Sozialdienst versteht sich als ein Qualititsindikator des UKF, der vom Unternehmen entsprechend
gewiirdigt und genutzt werden sollte.

Als kiinftige Ziele kann der Sozialdienst in der derzeitigen Situation die Erhaltung des bisherigen
Qualitdtsniveaus sowie der Funktionstiichtigkeit des Entlassungsmanagements benennen.

Ein weiteres Ziel ist die Verbesserung der Uberleitung von Patienten mit indizierter i.v. Antibiose / -
1.v. Therapie in den ambulanten hduslichen Bereich und damit einhergehend eine Verkiirzung der
stationéren Liegezeit. Dieses Vorhaben soll mit Hilfe eines kooperierenden Homecare Unternehmens
forciert werden.

Zudem soll die Zusammenarbeit mit dem Gesundheitsamt der Stadt Frankfurt weiterhin gepflegt und
intensiviert werden mit dem Ziel, die Gesundheitsversorgung nicht versicherter Menschen in Frankfurt
zu verbessern und zeitgleich das betriebswirtschaftliche Risiko fiir das UKF zu minimieren.

Zum Schluss mochte sich die Leiterin nochmals ausdriicklich bei allen Mitarbeiterinnen und
Mitarbeitern des Sozialdienstes fiir die im Berichtsjahr erbrachten Leistungen bedanken. Der Dank
bezieht sich auch auf die ungebrochene Motivation, die Leistungsbereitschaft sowie die Flexibilitit,
mit der auf die eingetretenen Anderungen und Belastungen reagiert wurde.

Stabsstelle Internationale Patienten
Olaf Gaedicke
Hanna Gnevko
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Stabsstelle Krankenhausapotheke
Dr. Nils Keiner

Der Versorgungsumfang der Apotheke schlieB3t alle Teilbereiche des Universitdtsklinikums ein 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 Qualitdtsmalstiben (GMP) im Mittelpunkt. Sie umfasst zahlreiche Rezeptur- und
Defekturarzneimittel sowie in grofen Umfang patientenindividuelle Zubereitungen, wie z.B.
Zytostatika und Erndhrungslosungen, die sowohl in der stationdren wir auch in der ambulanten
Patientenversorgung zum FEinsatz kommen. Besonders hervorzuheben ist die Herstellung von {iber
100.000 Fertigspritzen im Jahr, mit denen die Pflege entlastet wird, da fiir bestimmte parenterale
Arzneimittel das Aufziehen auf Station entfallt.

Im Rahmen der Uberpriifung des apothekenspezifischen QMS nach DIN EN ISO 9001 finden jéhrlich
mehrere interne und externe Audits statt, die auch in 2014 erfolgreich bestanden wurden. Neben
regelmdBig durchzufiihrenden MaBinahmen zur internen Qualitdtskontrolle wurde in 2014 erneut die
Moglichkeit einer externen Qualititssicherung genutzt. Zu diesem Zweck nahm die Apotheke an den
durch das Zentrallaboratorium Deutscher Apotheker (ZL) mit Sitz in Eschborn angebotenen
Ringversuchen mit drei unterschiedlichen Rezepturen erfolgreich teil wund hat alle
Qualitdtsanforderungen erfiillt.

Um neben den hohen Qualitétsanforderungen auch die stetig steigenden gesetzlichen Anforderungen
des Arzneimittelgesetzes, des Apothekengesetzes und der Apothekenbetriebsordnung zu erfiillen,
werden vor allem die Prozesse der Arzneimittelherstellung stéindig weiterentwickelt. So wurde fiir die
Herstellung von Mischbeuteln/Erndhrungslésungen das EDV-Programm STERIBASE mit dem Ziel
eingefiihrt, modernste Pumpentechnik mit weiteren EDV-Systemen (Orbis, SAP) zu verbinden, um
durch Online-Anforderung und Wegfall von Schnittstellen Ubertragungsfehler zu reduzieren und
dadurch auch die Arzneimitteltherapiesicherheit zu erh6hen. Gleiches gilt auch fiir die Herstellung von
Zytostatika- und Chemotherapieldsungen, bei der durch CATO ebenfalls von der Anforderung bis zur
Auslieferung und Lieferverfolgung ein hoch modernes Herstellungssoftwaresystem eingefiihrt wurde.
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Verwaltung und Versorgung des Klinikums

Kaufmaéannische Direktorin: Dpl.-Kfm. Bettina Irmscher

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

Wirtschaftliche Lage und Geschiiftsverlauf 2014

Die Budgetverhandlungen 2014 konnten im ersten Halbjahr 2014 geeint werden und im 2. Halbjahr
vollzogen werden. Im Bereich der Psychiatrie wurde der unterjihrige Umstieg auf das neue
Abrechnungssystem nach PEPP (Pauschalierendes Entgeltsystem Psychiatrie und Psychosomatik)
durchgefiihrt. Im Berichtsjahr wurden die Erlosausgleiche des Jahres 2009 planméBig endgiiltig
gestellt.

Die Leistungsentwicklung war im Jahr 2014 riicklaufig. Der Case-Mix-Index liegt im Jahr 2014 mit
1,52 unter dem Vorjahresniveau. Deutliche Leistungssteigerungen erzielten insbesondere die
Héamatologie/Onkologie (+5,4%), die Gastroenterologie (+5,7%), die Frauenheilkunde und
Geburtshilfe (+5,7%) sowie die Kinderchirurgie (+26,8%). In der Hamatologie/Onkologie und der
Unfallchirurgie ging die Fallzahlsteigerung mit einer erkennbaren Reduzierung des durchschnittlichen
Schweregrades, aufgrund von weniger komplexen Féllen, einher. Leistungsriickginge sind in der
Klinik fiir Kinder- und Jugendmedizin (-8.8%), der Herzchirurgie (-2,9%) sowie in der
Strahlenheilkunde (-16,8%) eingetreten. Die Zahlen fiir Zell- und Organtransplantationen
verzeichneten im Jahr 2014 einen Riickgang im Case-Mix gegeniiber dem Vorjahreszeitraum (-26 %),
die Fallzahl ist hingegen deutlich weniger gesunken (-5 %). Insbesondere entwickelten sich die
Lebertransplantationen negativ und senkten den Case-Mix um 665 Punkte (71,8 %).

Insgesamt wurden im Geschéftsjahr 2014 70.547 CM-Punkte (ohne Auslinder § 3 Abs.4 KHEntG)
erreicht. Das verhandelte Budget wurde um 1.832 CM-Punkte unterschritten. Dadurch vermindern
sich die Erlose unter Beriicksichtigung des Mindererldsausgleiches in Hohe von TEUR 2.100 nach § 4
KHEntgG um rund TEUR 4.600 gegeniiber dem Plan.

Das Klinikum weist im vollstationdren Bereich (KHEntgG und BPf1V) folgende Belegungsziffern aus:

2014 2013 2012
Berechnungs- und Belegungstage * 383.567 384.643 356.250
Fallzahl (ohne interne Verlegungen) 49.217 49.503 47.998
Nutzungsgrad in % bezogen auf die Planbetten (ohne Verl. 88,5 88,8 82,2
Tage)
Durchschnittliche Verweildauer (in Tagen) ** 7,8 7,8 7,4

* mit Abzugstagen MDK, ** inkl. Psychiatriebereiche

Im teilstationdren Bereich sind folgende Belegungsziffern zu verzeichnen:

2014 2013 2012
Plétze inkl. Dialyseplitze 93 93 93
Berechnungstage 29.839 25.954 21.691
Fallzahl 2.088 2.310 1.834
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Die Berechnungstage wurden im Jahr 2014 aufgrund des unterjéhrigen Umstiegs auf PEPP im Bereich
der Psychiatrie aufgrund der verdnderten Abrechnungssystematik gezdhlt mit einer neuen Methode
gezdhlt und sind somit nur bedingt vergleichbar. Ein signifikanter realer Anstieg der teilstationdren
Tage in der Psychiatrie ist nicht zu verzeichnen.

Im ambulanten Bereich zeigt sich folgende Leistungsentwicklung:

2014 2013 2012
Erstbehandlung 222.789 220.611 224.235
Wiederholungen 134.701 137.814 111.417
Summe ambulante Behandlung 357.490 358.425 335.652

Die Leistungen im ambulanten Bereich sind in 2014 im Vergleich zum Vorjahreszeitraum nahezu
konstant. Das verhandelte Budget der Hochschulambulanzen wurde im Geschéftsjahr 2014 erneut

ausgeschopft.

Entwicklung des Case-Mix-Index:

2014 2013 2012
Case-Mix-Index (CMI) 1,52 1,54 1,53
Jéhrliche Zahl der NUBs Antrége, 145 143 124
davon erfolgreich verhandelt: 52 43 40
Zusatzentgelterlose (in Mio. Euro) 22,7 22.3 19,8

Dezernat 2: Personal und Zentrale Dienste
Leitung: Ltd.-Reg. Direktor Wolfgang Schwarz bis zum 30.06.2015,
Leitung:Seit 01.07.2015 Christiane Reuter-Herkner (M.A..)

Mit dem Leitungswechsel zum 01.07.2015 wurde die komplette Neuausrichtung des Personaldezernats
sowie die Vorbereitungen zur Umstellung auf das Personalmanagementsystem SAP HCM zum
01.01.2017 in Angriff genommen. Die konzeptionelle Planung der Neuorganisation wurde zum Ende
2015 abgeschlossen, ebenso fanden die Vorbereitungen auf die integrierte Personalarbeit, die im Jahre
2016 umgesetzt wird, statt.

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

Dezernat 4: Bauliche Entwicklung
Leitung: Dipl.-Ing. Hans-Dieter Moller
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HOST GmbH — Hospital Service + Technik
Geschiftsfiihrer: Dipl.-Betrw. Michael Molz (GF)

fiir die HOST GmbH - Hospital Service + Technik (im folgenden ,,HOST* genannt), einem
Gemeinschaftsunternehmen des  Universitétsklinikums ~Frankfurt am Main (im folgenden
LUniversitatsklinikum* genannt) und der SPIE GmbH (im folgenden Text ,,SPIE* genannt).

A Darstellung des Geschiftsverlaufs
1. Allgemeine Angaben

Der Geschiftszweck der HOST ist die Erbringung von Facility Management Leistungen im
Gesundheitswesen. Daraus ergeben sich die Geschéiftsfelder Energie- und Wasserversorgung,
Instandhaltung, Bauprojektmanagement und Beratung fiir Einrichtungen im Gesundheitswesen.

Die Haupttitigkeiten resultieren aus dem Leistungsvertrag mit dem Universitédtsklinikum. Die
wesentlichen Tatigkeiten sind in den nachfolgenden Geschéftsfeldern beschrieben.

a. Energieversorgung und Energiemanagement:

Der Energiebericht 2014 der HOST GmbH fiir das Universitdtsklinikum weist zusammenfassend
folgende Ergebnisse aus:

Der Wirmeverbrauch sank witterungsbedingt (warmstes Jahr seit Beginn der Wetteraufzeichnung) um
iiber 10 Mio. kWh (-16,5%), der Stromverbrauch legt um rund 3 Mio. kWh (+8,7%) im Vergleich zum
Vorjahr zu. Der Wasserverbrauch bleibt mit 258.140m?* auf Vorjahresniveau (+0,75%)

Die Stromturbine erzeugte rund 3,1 Mio. kWh Strom im Jahr 2014, was einer Kosteneinsparung von
iiber 0,6 Mio Euro entspricht.

Die Nutzflache steigt von 215.744 m? um 10,76% um auf 238.967 m2. Damit betragen die spezifischen
Energie- und Wasserkosten 44,46 Euro (+0,30 Euro) pro Quadratmeter Nutzfliche. Der Ausstof3 an
CO2-Emissionen liegt bei 23.673 Tonnen und damit 623 Tonnen unter dem des Vorjahres (-2,6%).

An verbrauchsrelevanten Verdnderungen sind die Inbetriebnahme des Sockelgeschosses von Haus
23A/B, die Inbetriebnahme von Haus 18A, die Inbetriebnahme Haus 27A und die Stilllegung der
Kiiche Haus 35 zu nennen.

b. Instandhaltung und Bauprojekte

Zur Verbesserung der medizinischen Versorgung sind zwei Projekte besonders erwdhnenswert. Zum
einen der Umbau von zwei Operationssilen der Frauenheilkunde in neue integrierte Operationssile,
die eine liickenlose Dokumentation und Kommunikation erlauben. Beide Séle sind komplett
interdisziplindr ausgestattet und verfiigen iiber die gleichen endoskopischen Gerdte, so dass eine
flexible Raumbelegung moglich ist. Darliber hinaus wurde der erste von zwei neuen
Linearbeschleunigern fiir die Strahlentherapie eingebaut und zur Einregulierung an den Nutzer
iibergeben. Die Ubergabe des zweiten Beschleunigers ist fiir Herbst 2015 geplant.

Neben der medizin-, haus- und gebdudetechnischen Instandhaltung hat die HOST 53 Projekte im Wert
von rund 2,1 Mio Euro fiir die Krankenversorgung und den Fachbereich Medizin betreut. Darin sind
im Wesentlichen die Durchfilhrung von Brandschutz-, Renovierungs- und technische
InstandsetzungsmalBBnahmen von Gebduden der Krankenversorgung, Forschung und Lehre sowie
Personalwohnungen enthalten.

Als technischer Betreiber ist die HOST in allen Baufragen auf dem Klinikgeldnde mit eingebunden
und vertritt das Universitdtsklinikum in technischen Angelegenheiten gegeniiber dem Hessischen
Baumanagement und arbeitet mit dem Dezernat 4 — Bauliche Entwicklung in allen Belangen des
Facility Managements zusammen.
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Die wichtigsten Mafinahmen waren 2014:

* Die Ubernahme des SockelgeschoBes von Haus 23A/B mit Ambulanzen und neuen endoskopischen
Eingriffsraumen.

= Umsetzung der geplanten Erweiterung der technischen Infrastruktur und Teilinbetriebnahme der 3.
Stromeinspeisung sowie die Erweiterung der Notstromdiesel Kapazititen.

= Planung und Fortfiihrung der baulichen Umsetzung des 2. Bauabschnittes der Gebaudeteile ,,D, E,
und F*.

= Fortfilhrung der Planung Neubau Pidiatrisches Zentrum fiir Stammzellentransplantation und
Zelltherapie.

= Umsetzung Medicum (Audimax und Lehr-, Lern- und Priifungszentrum)

Beratung

Im Rahmen ihres Leistungsvertrages hat die HOST das Universitétsklinikum bei der Beantragung und
Beschaffung medizinischer Gerédte durch die Mitgliedschaft in der Investitionskommission, der
Mitgliedschaft in der Hygienekommission und in der Arbeitsgruppe Raumbuch zur Ermittlung der
nicht-medizinischen Infrastrukturkosten fiir die Durchfilhrung einer Trennungsrechnung zwischen
dem Fachbereich Medizin und der Krankenversorgung technisch und baulich beraten.

Dariiber hinaus plant und realisiert die HOST gemeinsam mit dem Universitédtsklinikum ein neues
Wirtschaftsgebdude mit Kiiche, Speiseraum, Lager und Biiroflachen.

2. Entwicklung der Branche

Trotz der hohen baulichen Investitionen der Triger in Krankenhdusern, ist der Abbau des
Instandhaltungsstaus auf der Betreiber Seite noch nicht zu vermerken. Ein Grund dafiir ist sicherlich,
dass viele Investitionen nicht alte ersetzen, sondern in neue Bereiche und Methoden investieren und
nach wie vor der Betrieb nicht vom Triger finanziert wird, sondern immer noch iiber verhandelte
Fallpauschalen mit den Krankenkassen. Damit ist der Kostendruck im Gesundheitswesen nach wie vor
gewaltig; eine finanzielle Entspannung zeichnet sich nicht ab. Im Gegenteil: die Aufwendungen im
Krankenhaus fiir den laufenden Betrieb und die Modernisierung von Gebduden und Geréten steigen
stetig; gleichzeitig erfolgt im Rahmen der Gesundheitsreform eine Deckelung bzw. Reduzierung der
pro Patient und Behandlungstag zur Verfiigung stehenden Mittel.

Die stindige Weiterentwicklung der Gerdtemedizin wirkt sich zum einen positiv auf Fritherkennung
und Heilungschancen fiir Patienten aus, trdgt aber erheblich zu Kostensteigerungen bei der
Instandhaltung derselben bei.

Dem ist von Seiten der Facility Management Dienstleister nur durch Steigerung von Effizienz
entgegen zu treten. Inwieweit dies in der Zukunft noch moglich sein wird bleibt abzuwarten. Vor
diesem Hintergrund gilt es unaufhérlich nach Optimierungen von Arbeitsabldufen zu suchen, die
Chancen auf Einsparungen vermuten lassen, um so den Wertschopfungsprozess zu erhéhen und den
stark anwachsenden Kosten entgegen zu treten.

3. Umsatz- und Auftragsentwicklung

Gemil Beschluss des Vorstands des Universititsklinikums vom 16. Dezember 2013 wurde die HOST
fiir das Jahr 2014 mit Leistungen in einem Gesamtumfang von 38,7 Mio. Euro beauftragt.

Die Abrechnung gegeniiber dem Universitdtsklinikum Frankfurt fiir die Regelleistungen war mit 37,6
Mio. Euro um 1,1Millionen Euro niedriger. Ursache hierflir waren Einsparungen im Energiebereich
und in der Instandhaltung fiir die Medizintechnik. Aus zusitzlichen Leistungen von Dritten
(Parkhausbau und Linearbeschleuniger) und dem Universititsklinikum konnten zusétzliche 5,6 Mio.
Euro umgesetzt werden, so dass ein Gesamtumsatz von 43,2 Mio. Euro erreicht werden konnte.
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4. Personal- und Sozialbereich

Zum Stichtag 31. Dezember 2014 waren in der HOST 159 Mitarbeiterinnen und Mitarbeiter tdtig,
davon sind 3 Mitarbeiter bzw. Mitarbeiterinnen in der Freistellungsphase der Altersteilzeit. Das
entspricht 145,0 Vollkriaften (VK). Davon waren 85 (74 VK) HOST Angestellte und 74 (71 VK)
Beschiftigte des Universititsklinikums, die im Rahmen von Personaleinsatzvereinbarungen in der
HOST titig waren. Dariiber hinaus hat die HOST zum Stichtag 31.12.2014 2 Elektroniker Energie-
und Gebdudetechnik, ausgebildet.

Die durchschnittliche Personalbesetzung betrug 2014:
Stichtag Anzahl VK Durchschnitt VK

31.03.2014 142,8 1428
30.06.2014 143,4 143,1
30.09.2014 144,6 143,6
31.12.2014 1452 1440

Mit Ausnahme der Mitarbeiter des Abfallentsorgungszentrums und der Energiezentrale nehmen alle
Mitarbeiterinnen und Mitarbeiter der HOST an der gleitenden Arbeitszeit teil. Zum Teil wird diese
abspracheorientiert geregelt.

Die Personalaufwendungen fiir die HOST-Angestellten setzen sich im Wesentlichen aus den
Vergiitungen (Grundvergiitung, variabler Anteil und Jahrespramie), den Arbeitgeberanteilen zu den
gesetzlichen Sozialversicherungen und dem Arbeitgeberanteil fiir die Betriebliche Altersversorgung
(Unterstiitzungskasse) zusammen. Dariiber hinaus haben alle Begiinstigten die Moglichkeit, {iber eine
Entgeltumwandlung (Pensionskasse) ihre Altersversorgung aufzustocken. Die HOST behélt sich vor,
im Rahmen ihrer wirtschaftlichen Mdglichkeiten den Angestellten einmal jahrlich freiwillig eine
zusitzliche Zahlung, maximal in Hohe einer Monatsvergiitung, zu zahlen.

Die HOST gehort keinem Arbeitgeberverband an. Damit gehort sie auch zu keiner Tarifgemeinschatft.
Es gelten die Allgemeinen Arbeitsbedingungen mit individuellen Anstellungsvertragen.

Die Fiirsorgeeinrichtungen des Universitétsklinikums, wie die Personalberatungsstelle, Personalarzt,
Kantine, Personalwohnungen usw., stehen auch den HOST Angestellten zur Verfligung.

Die HOST ist Mitglied in der Verwaltungsberufsgenossenschaft (VBG).

Die Fachkraft fiir Arbeitssicherheit des Universitatsklinikums erbringt diese Leistungen auch fiir die
HOST.

5. Umweltschutz

Das Umweltschutzmanagement der HOST erfolgt im Sachgebiet Energie- und Umweltmanagement in
enger Zusammenarbeit mit dem Umweltschutzbeauftragten des Universititsklinikums. Die Einhaltung
der gesetzlichen Umweltschutzbestimmungen, insbesondere im Bereich der Abfallentsorgung, stehen
unter der Aufsicht des stddtischen Ordnungsamtes. Der Umweltschutz der HOST flieft in den
jahrlichen Bericht des Umweltschutzbeauftragten des Universitdtsklinikums ein. Die Energie- und
Wasserversorgung hat sowohl betriebswirtschaftlich als auch unter dem Aspekt des Umweltschutzes
eine besondere Bedeutung. In diesem Zusammenhang wurde das Energiecontrolling im
Universitatsklinikkum sowohl technisch als auch organisatorisch wesentlich verbessert. Die
Energiebilanzen wurden stetig verbessert, Energiekennzahlen gebildet. Die aktuellen Zahlen sind im
Energiebericht 2014 dokumentiert.

6. Forschung und Entwicklung

Seit dem 30. November 2002 besteht eine Kooperationsvereinbarung mit dem Studiengang
Krankenhaus-Technik-Management (KTM) der Fachhochschule GieBlen. Gegenstand dieser
Vereinbarung ist die Ausbildung der Studenten im Praxissemester.

Weiterhin beteiligt sich die HOST seit dem Jahr 2002 am Forschungsprojekt ,,Optimierung von
Prozessen im Krankenhaus* unter Leitung des KIT - Karlsruher Institut fiir Technologie und
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Management im Baubetrieb der Universitit Karlsruhe. Ebenso arbeiten wir aktuell am Aufbau einer
européischen Energieverbrauchsdatenbank von Krankenhaus-Immobilien mit.

7. Wichtige Vorginge

Am 11. Miérz 2015 wurde mit Beschluss des Vorstandes des Universititsklinikums der
Wirtschaftsplan 2015 der HOST GmbH bestétigt und damit der Leistungsvertrag zwischen dem
Universitatsklinikum und der HOST abgeschlossen. Dafiir wurde ein Jahresentgelt in Hohe von 39,5
Mio.Euro vereinbart..

Seit dem 27. Dezember 2012 ist die gesamte HOST nach DIN ISO 9001 erfolgreich durch die DQS
zertifiziert. Das am 27. und 28.11.2014 stattgefundene Audit wurde erfolgreich abgeschlossen.

B Darstellung der Lage
1. Vermogenslage

Die Bilanzsumme ist im Berichtsjahr um 1,4 Mio Euro gesunken. Die Gesellschaft verfiigt tiber keine
eigenen Anlagengiiter. Die von der HOST bendtigten Anlagegiiter werden vom Universitéitsklinikum
beschafft und gegen Miete bzw. der Hohe der Abschreibungsraten zur Verfliigung gestellt. Die
Vermdogenslage wird dementsprechend durch das Umlaufvermdgen bestimmt. Die Forderungen gegen
das Universitétsklinikum pridgen mit 18,1 Euro (i.Vj. 21,1 Mio Euro) oder 78% (i.Vj. 86 %) die
Bilanzsumme. Dazu kommen Forderungen aus Lieferungen und Leistungen von Dritten in Hohe von
2,9 Mio Euro (i.Vj. 2,6 Mio Euro).

Auf der Passivseite bilden die Riickstellungen fiir ausstehende Rechnungen und die sonstigen
Riickstellungen mit 8,4 Mio Euro (i.V 8,6 Mio Euro) mit 36,4 % (i. Vj. 35,1 %) und die
Verbindlichkeiten gegeniiber Kreditinstituten mit 11,5 Mio Euro oder 49,8 % (i.Vj. 50,4 % gegeniiber
Gesellschafter) der Bilanzsumme, die grofiten Posten. Diese Verbindlichkeiten wurden im Vorjahr
gegeniiber dem Gesellschafter SPIE ausgewiesen und getilgt. Ab 2014 werden die Tilgungen direkt an
das Kreditinstitut geleistet. Die Verbindlichkeiten sind durch die Finanzierung der Modernisierung der
Energiezentrale begriindet, die ihre Gegenposition in den Forderungen findet. Uber die
Finanzierungslaufzeit (noch 15 Jahre) wird die Verbindlichkeit gegeniiber dem Kreditinstitut. wie
auch die Forderung gegen das Universititsklinikum ratierlich abgebaut.

2. Finanzlage

Die kurzfristig félligen Verbindlichkeiten sind zum Bilanzstichtag durch kurzfristig realisierbare
Aktiva gedeckt. Die Liquiditat der HOST war in 2014 jederzeit gewihrleistet.

3. Ertragslage

Fiir das Jahr 2014 wird ein Ergebnis der gewohnlichen Geschéftstétigkeit in Hohe von EUR 60.691,97
(1. Vj. EUR 116.916,05) ausgewiesen. Dies bedeutet, dass das Planergebnis in Hohe von EUR
50.000,00 trotz der Reduzierung des Auftragsvolumens des Universititsklinikums um EUR 10.691,97
iibertroffen wurde. Es wurde ein Jahresiiberschuss in Hohe von EUR 37.214,66 (i.Vj. EUR 75.944,40)
erwirtschaftet. Der grofite Aufwandposten der Gewinn- und Verlustrechnung ist nach wie vor der
Materialaufwand mit 81,7 % der Umsatzerldse, der damit um 1,2 % iiber dem Vorjahr (83 %) liegt.

C Ausblick, Wesentliche Chancen und Risiken

Risiken:

Die HOST ist in das Risikomanagement des Klinikums eingebunden. Eine stetige Uberpriifung der
vom Leistungs- und Verantwortungsspektrum der HOST ausgehenden Risiken erfolgt durch das

Dezernat 1 (Finanz- und Rechnungswesen) des Klinikums.
Das grofite Risiko flir die HOST liegt in der Gestaltung der Krankenhausfinanzierung.
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Die Finanzierung von Krankenhédusern erfolgt prinzipiell nach planwirtschaftlichen Ansétzen. Der
Gesetzgeber gibt bundesland-einheitliche Pauschalen fiir bestimmte medizinische Falle und damit
einheitliche Abrechnungsgrofen fiir alle Krankenhduser von der kleinen Fachklinik tiber die
Kreiskrankenhduser bis zu Krankenhdusern der Maximalversorgung und sogar auch fiir
Universitdtskliniken vor. Dadurch soll das Bestreben nach maximaler Wirtschaftlichkeit erzeugt
werden. Diese politischen Zielvorgaben sind vermutlich medizin-6konomisch kaum zu erreichen und
fiir den technischen Betrieb mit Kostensteigerungen verbunden. Die daraus resultierenden
Bestrebungen der Krankenhduser, moglichst viele und schwere Falle zu behandeln, verstirken dieses
Finanzierungsproblem.

Diese Einnahmen orientierte Ausgabenpolitik hat méglicherweise zur Folge, dass sich die Margen fiir
nichtmedizinische Infrastrukturkosten in Zukunft weiter nach unten entwickeln koénnen.

Deshalb gilt, aus dieser Finanzierungsnot eine Tugend zu machen und unsere Kompetenz und unser
Know-how zu nutzen, weitere Einsparpotenziale zu erschlielen.

Chancen:

Chancen dazu bestehen insbesondere im Energiebereich, indem nach der Sanierung der
Energiezentrale auch in der technischen Infrastruktur und in den Gebduden die Energieverluste
verringert und damit Kosten eingespart werden kdnnen. Weiterhin bestehen durch die Einfiihrung
eines CAFM-Systems grofle Chancen, die Effizienz bei der Durchfiihrung der Instandhaltung zu
verbessern. Bedingt durch Entwicklungsplanungen von Institutionen im Umfeld des
Universitatsklinikums bestehen Chancen, diese mit FM-Leistungen zu versorgen und damit weitere
Auftrige zu generieren.

In Zeiten steigender Energiepreise und wachsendem Energiebedarf durch verstirkten Einsatz
moderner Gerdtemedizin ist hier die Chance durch weitere Optimierung Einsparungen zu erzielen. Der
Bedarf an energiesparender Technik, Ideen und Einsparungskonzepten ist gro3. Das
Energiemanagement der HOST ist in der Vergangenheit sehr erfolgreich gewesen und arbeitet
gegenwirtig an der Vorbereitung die Energiefliisse im Klinikum besser zu dokumentieren um diese
dann gezielt zu analysieren und daraus Mafinahmen zur Reduktion des Energieverbrauches ableiten zu
konnen. Hierbei handelt es sich um einen kontinuierlichen Prozess, der auch in den Jahren 2015 und
2016 weiter voran getrieben wird.

Ausblick:

Dartiber hinaus forcieren wir unterstiitzend die Modernisierung der infrastrukturellen
Medienversorgung auch in 2015 und den folgenden Jahren. Da sich abzeichnet, dass dringend
benétigte Investitionen sich mit der Ubernahme der Leistungen durch das Hessische Baumanagement
verlagern lassen, ist davon auszugehen, dass der Reparaturbedarf im infrastrukturellen Bereich sinkt.
Die dort erzielten Einsparungen konnen fiir die Leistungserweiterungen und technisch angepassten
Versorgungseinrichtungen des infrastrukturellen Bereiches gut verwendet werden. Eine
Verschlechterung der Ergebnissituation der HOST wird damit entgegen gewirkt.
Bestandsgefiahrdende Risiken bestehen derzeit nicht.

Der fiir das Jahr 2015 verabschiedete Wirtschaftsplan geht von einem Jahresergebnis in Hohe von
EUR 50.000,00 aus. Dieser Prognose liegen die Annahmen zugrunde, dass der Verlauf der
Instandhaltungen fiir die Klinik planmiBig erfolgt und Drittauftrige im Volumen der Vorjahre
akquiriert werden kdnnen.

D Nachtragsbericht

Vorginge von besonderer Bedeutung sind nach Ende des Geschiftsjahres nicht eingetreten.
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Dezernat 6: Leistungssteuerung und -abrechnung
Leitung: Dipl.-Ing- 6k.Anne Giinther

Im Dezernat Leistungsteuerung und —abrechnung sind die Bereiche Patientenmanagement,
Leistungsabrechnung, Medizincontrolling sowie die Dokumentation und Archivorganisation
zusammengeflihrt. Sie bilden alle wesentlichen Teilprozesse ab, die die medizinische Versorgung der
stationdren, teilstationdren und ambulanten Fille begleiten und von der administrative Aufnahme, der
Kodierung und Erfassung der Leistungen iiber die Abrechnung und Erldssicherung 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
Verfiigung gestellt. Dariiber hinaus werden im Dezernat die vom Klinikum mit externen Partnern aller
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-Universitét 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 Einfilhrung eines Qualitditsmanagementsystems 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 Verstidndnisfragen wihrend 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:
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= [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.

Im ambulanten Bereich zeigt sich folgende Leistungsentwicklung:

2014 2013 2012
Erstbehandlung 222,789 220.611 224235
Wiederholungen 134.701 137.814 111.417
Summe ambulante Behandlung 357.490 358.425 335.652

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 Okonomisch-medizinisches
Klassifikationssystem, bei dem stationdre 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 Krankenhédusern das Berufsbild des Medizincontrollers gebildet.

Die Abteilung Medizincontrolling des Universitdtsklinikums versteht sich daher als Schnittstelle
zwischen Medizin und Okonomie. Die Mitarbeiterlnnen verfiigen iiber medizinische und auch
okonomische 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 Kodierqualitdt in den medizinischen Fachabteilungen

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

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

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

= Unterstiitzung der Leistungsplanung und Budgetverhandlungen mit den Sozialleistungstragern

Im Jahr 2010 wurde fiir die Bearbeitung von Krankenkassenanfragen und MDK-Priifungen auf ein
effizienteres, sogenanntes Inhouse-Priifverfahren fiir die stindig steigende Anzahl der durch die
Kostentrager beauftragten medizinischen Rechnungspriifungen umgestellt. Diese Tétigkeit umfasst die
intensive Vorbereitung und fachliche Begleitung von abteilungsbezogenen Priifungen durch den
Medizinischen Dienst der Krankenversicherungen sowie die Formulierung von Widerspriichen. Seit
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2012 werden die MDK-Kennzahlen in Data-Warehouse-Berichten abgebildet. Fiir 2013 konnte
weiterhin eine zeitnahe Abarbeitung der priiffille 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
speziellen Anfragen betreffend medizinisch-6konomischer Daten aus den Kliniken und damit
verbunden die Weiterentwicklung des Berichtswesens im Data-Warehouse. Aulerdem 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 kliren 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 ordnungsgemif3e 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
Einfiihrung der Digitalisierung der stationdren Patientenakten gearbeitet. Dariiber hinaus werden
bestehende Prozesse optimiert und ggf. vereinfacht.

Die iibrigen 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 lidngere Sicht ein personalintensives Aufgabengebiet, dass auch bei
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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) des Universitétsklinikums Frankfurt zum Fach-bereich ist
dem Umstand geschuldet, dass die Buchhaltung des Forschungs- und Lehr-betriebes iiber die
Klinikumsverwaltung abgewickelt wird. Die von den offentlichen Geld-gebern (regelhaft
Bundesministerium fiir Bildung und Forschung, kurz BMBF) gewéhrten Forschungsmittel werden von
der Drittmittelverwaltung des Fachbereichs betreut. Die nationalen Verwendungsnachweise sind
jeweils nach Projektende hinsichtlich der Rechnungs-priifung von der Internen Revision zu bestétigen.
2015 sind zehn national geforderte Projekte ohne Beanstandungen gepriift worden.

Eine weitere Mitbetroffenheit ergibt sich aus der vom Universititsklinikum praktizierten Auf-
tragsverwaltung von Personalangelegenheiten der bei der Goethe-Universitit Beschéftigten, die dem
Fachbereich angehoren und Aufgaben der Krankenversorgung wahrnehmen (vgl. § 22 Absatz 4
UniKl1inG). Hierzu zdhlt auch die Betreuung von Privatdienstvertrigen der Hochschullehrer im
Drittmittel finanzierten Forschungsbereich. Im Zuge einer Schwerpunkt-priifung sind die
Privatdienstvertrage mit bereits beim Universitdtsklinikum bzw. bei der Goethe-Universitit
Beschiftigten (2. Arbeitsvertrag) hinsichtlich ihrer nebentétigkeitsrechtli-chen Genehmigungstahigkeit
untersucht worden. Das gesetzlich zuldssige Instrument des Privatdienstvertrages kann bei bereits im
Wissenschaftsstatus befindlichen Bediensteten aus nebentétigkeitsrechtlichen Griinden keine weitere
Anwendung finden.

Pflegedirektion
Pflegedirektor: Roland Failmezger (komm.)
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Zentrum der Inneren Medizin
Geschiftsfiihrender Direktor: Prof. Dr. Stefan Zeuzem

Medizinische Klinik I
Direktor: Prof. Dr. Stefan Zeuzem

1. Medizinisches Leistungsangebot

Uberregionale ambulante, stationdre und intensivmedizinische Krankenversorgung in den Bereichen
Gastroenterologie/Hepatologie, = Pneumologie/Allergologie, = Endokrinologie/Diabetologie  und
Ermnéhrungsmedizin. 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)
gemél §116 b an.

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

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

Die Medizinische Klinik 1 ist ein international fiihrendes 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 stationiren Betreuung von
Patienten mit Folgeerkrankungen einer Leberzirrhose. Medikamentdse, interventionell-endoskopische
und chirurgische Behandlung, interdisziplindre Betreuung zusammen mit dem Institut fir
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. Interdisziplinéres
Darmkrebszentrum, zertifiziert durch die Deutsche Krebsgesellschaft. Teilnahme an internationalen
Therapieprotokollen. Molekulare Diagnostik und Spezialsprechstunden fiir Patienten mit hereditiren
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.).

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

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

Pneumologie/ Allergologie

Alle pneumologischen Untersuchungsmethoden und Behandlungsverfahren stehen fiir das grofle
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 stationdre Betreuung von Kindern.
Jugendlichen und Erwachsenen mit dieser angeborenen Stoffwechselerkrankung (Schweilitest- 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 fiir Patienten ,,ohne
Diagnose*, Cystische Fibrose (CF), Primére 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, frither 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 Therapieoption sein kann, sowie
Betreuung der Lungentransplantierten pra- und postoperativ.

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 stationdre medikamentdse Therapie mit
Zytostatika und Biologicals. Leitung des Zertifizierten Universitdren Lungenkrebszentrums.
Teilnahme an nationalen und internationalen Studien. In der interdisziplindren Thoraxkonferenz
Besprechung aller Krankheitsbilder mit Experten der Thoraxchirurgie, Strahlentherapie, Radiologie
und Hédmato-Onkologie Festlegung integrierter Behandlungsplane.
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Nichtinvasive Beatmung unter intensivmedizinischen und hiuslichen Bedingungen
Spezialambulanz fiir 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. Jérg Bojunga

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

Diagnostik und Therapie des Diabetes mellitus einschlieBlich der assoziierten
Begleiterkrankungen

In unserem Diabetes-Therapiezentrum werden eine individuelle Betreuung, Schulung und Therapie fiir
alle Formen des Diabetes mellitus angeboten. Es erfolgt eine interdisziplindre Versorgung in
Kooperation mit zahlreichen anderen Instituten und Kliniken. Das Therapiezentrum ist zertifiziert
nach den Anforderungen der Deutschen Diabetes Gesellschaft DDG und zdhlt nach dem FOKUS
Ranking zu den Spitzenkliniken (Platz 7

unter den TOP 100 Kliniken) in Deutschland.

Fiir Patienten mit neumanifestem Typ 1 Diabetes bieten wir eine Studie zur

Rettung der korpereigenen Insulinproduktion an.

(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 Therapievorschldge
erarbeitet.

Erkrankungen der Schilddriise
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) kdnnen mit
anderen endokrinen Erkrankungen (Morbus Addison, Hypoparathyreoidismus) in Form eines
autoimmun  polyglanduliren = Syndroms auftreten. Solche seltenen endokrinologischen
Krankheitsbilder werden in unserer interdisziplindren 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 Erkrankungen wie adrenogenitale Syndrome,
Transsexualitit etc.

Transitionssprechstunde: gemeinsame Sprechstunde mit den Kollegen der pédiatrischen
Endokrinologie zur optimalen Uberleitung von Patienten mit endokrinen Erkrankungen aus der
Kinderheilkunde in die Erwachsenenmedizin.

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

Uberregionale ambulante, stationiire und intensivmedizinische Krankenversorgung in den Bereichen

Gastroenterologie/Hepatologie, =~ Pneumologie/Allergologie,  Endokrinologie/Diabetologie ~ und
Erndhrungsmedizin.
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Ambulante und stationdre Versorgung fiir die enterale und parenterale Erndhrungstherapie. Enge
Verzahnung mit der heimenteralen und heimparenteralen Erndhrung. Evaluierung von
erndhrungstherapeutischen MaBinahmen bei Verdauungs- und Stoffwechselerkrankungen.
RegelméBige Schulungen fiir Patienten und Angehorige. 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 interdisziplindre 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

= [nternistische und Chirurgische Aspekte der Lebertransplantation

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

= Gastroenterologisches Tumor-Board (wochentlich, Kolloquium)
Leber-Board (wochentlich, Kolloquium)

Endokrines/Neuroendokrines Tumor-Board (2wdéchentlich, Kolloquium)
Thorax-onkologische Tumorkonferenz
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3. Forschung

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

3.1.1. Verbundforschung

Wirts- und Virusfaktoren als Determinanten fiir Suszeptibilitit und Resistenz gegeniiber der
Hepatitis C Infektion (BMBF, Prof. Dr. S. Zeuzem, Prof. Dr. W.P. Hofmann, Prof. Dr. C. Sarrazin)
In diesem nationalen Forschungsverbund (Sprecher Prof. Dr. S. Zeuzem, Sekretér Prof. 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.

Forschungsschwerpunkt TTU (Thematic Translational Unit) Hepatitis (Deutsches Zentrum fiir
Infektionsforschung, DZIF; Prof. Dr. S. Zeuzem, Prof. Dr. C. Sarrazin)

Im Rahmen dieses Forschungsschwerpunkts werden neue Behandlungsstandards fiir Patienten
entwickelt, die mit dem Hepatitis B-, C- und/oder D-Virus chronisch infiziert sind. Dabei stehen
besonders Patientengruppen im Fokus, die schwer zu behandeln sind und bereits eine Leberzirrhose
oder —krebs entwickelt haben oder eine HBV-/HDV-Co-Infektion aufweisen.

3.1.2 Forschungsschwerpunkte und Projekte

Verbesserung des Zugangs des Tumors fiir Wirksubstanzen durch Tumor-penetrierende
Peptide (Prof. Dr. Dr. A. Piiper, Prof. Dr. O. Waidmann)

Bestimmte neuartige Tumor-penetrierende Peptide werden verwendet, um selektiv die Penetration von
systemisch applizierten Substanzen in vivo in das Tumorgewebe zu erhdhen. Insbesondere wird mit
dem Heptozelluliren Karzinom (HCC) gearbeitet. Hieraus resultiert eine Erhohung des
therapeutischen Indexes.

Spezifisches Targeting des HCC durch AAYV (Prof. Dr. Dr. A. Piiper, Prof. Dr. H. Biining)

Eine Bibliothek von modifizierten Adeno-assoziierten Virus-Vektoren wird in HCC-Maiuse injiziert
und HCC-spezifische Viren werden selektiert, um neuartige, HCC-spezifische und klinisch
anwendbare Vektoren zu gewinnen, welche nach Validierung und Target-Identifizierung fiir
gentherapeutische Versuche im HCC-Mausmodell verwendet werden.

Spezifisches Targeting von Tumor-assoziierten Makrophagen (Prof. Dr. Dr. A. Piiper)
M2-Makrophagen-spezifische Peptide werden fiir die Depletion der das Tumorwachstum
beférdernden M2-Tumormakrophagen im HCC eingesetzt.

Vitamin D zur Privention des HCC (Prof. Dr. Dr. A. Piiper, Prof. Dr. O. Waidmann, PD Dr. C.
Lange)

In diesem Projekt wird getestet, inwieweit Vitamin D zur Reduktion der Hepatokarzinogenese in
einem transgenen HCC verwendet werden kann.

Verbesserung bestehender und Gewinnung neuer Tumor-Marker (Prof. Dr. Dr. A. Piiper, Prof.
Dr. O. Waidmann)

Es wird untersucht, ob die Tumor-penetrierenden Peptide zur Verbesserung bestehender und zur
Entwicklung neuer HCC-Marker benutzt werden konnen.

Regulation der HCC-Progression durch Dicer und Hypoxie (DAAD, Prof. Dr. Dr. A. Piiper, Prof.
Dr. B. Kronenberger)

In diesem Projekt wird untersucht, welche Rolle Dicer als Schliisselenzym der miRNA-Generierung,
die Wirkungen von Tumor-Hypoxie auf die HCC-Progression und Therapie-Resistenz spielt.
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Extrazellulir im Blut zirkulierende Mikro-RNAs als Biomarker bei Lebererkrankungen
(Scholari-Stiftung, Prof. Dr. Dr. A. Piiper, Prof. Dr. O. Waidmann, Prof. Dr. B. Kronenberger, Dr. J.
Peveling-Oberhag)

Extrazelluldr zirkulierende miRNAs sind neue, vielversprechende Marker fiir Erkrankungen. Dies
wird in diesem Projekt in Patienten- und Maus-Seren untersucht.

Identifizierung neuer Mechanismen der cAMP-vermittelten Signaltransduktion, insbesondere
insideout-Signalmechanismen (Prof. Dr. Dr. A. Piiper)

Dieses Projekt umfasst die Untersuchung, inwieweit an der intrazelluldren Signaltransduktion von
cAMP im Rahmen eines ,,inside-out-signalings* extrazelluldre purinerge Rezeptoren beteiligt sind.

Geno- & phinotypische Analyse von HCV Resistenzen gegeniiber NS3-, NSS5A- und NS5B-
Inhibitoren (DZIF, Prof. Dr. C. Sarrazin, Dr. J. Dietz)

Durch den Einsatz von NS3-, NS5A- und NS5B Inhibitoren zur Therapie der chronischen Hepatitis C
wurden die Heilungsraten verbessert. Jedoch zeigen viele Patienten ein Therapieversagen, das mit der
Selektion von resistenten Varianten verbunden ist. Aufgrund der hohen Therapiekosten ist eine
genotypische Resistenzanalyse essentiell um ein optimales Therapieregime auszuwihlen. In diesem
Projekt werden bei einer Vielzahl von Patienten mit bekanntem Therapieansprechen, vor/nach der
Therapie genotypische Resistenzanalysen durchgefiihrt und Wirtsparameter charakterisiert um das
virologische Therapieansprechen vorhersagen zu kdnnen. Mittels einer phénotypischen Analyse von
priexistenten bzw. Therapie-induzierten Virusvarianten kann die Sensitivitit von Therapieregimes in
vitro tiberpriift werden.

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

Die HCV NS3-Protease interferiert mit dem Immunsystem und kann eine Chronifizierung der
Hepatitis C Infektion fordern. Es erfolgt eine Analyse der NS3 Protease Aminosduresequenz 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 Verldufen
der Patienten zu ermitteln.

Untersuchung des Langzeitverlaufs von Patienten mit einer niedrig replikativen chronischen
Hepatitis B Virus (HBV)-Infektion, die keine antivirale Therapie erhalten (HBsAg-Tréger)
(DZIF, HepNet Study-House, 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 chronischen Hepatitis 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 Hepatitis B im Rahmen einer
multizentrischen, deutschlandweiten Studie (Albatros-Studie). Fiir diese, liber 10 Jahre andauernde,
Verlaufsbeobachtung sollen mehr als 500 Patienten eingeschlossen werden, um Laborparameter und
Grenzwerte fiir eine Therapieindikation zu definieren.

Charakterisierung des HBV Genotyps G hinsichtlich Morphogenese, Sekretion, Infektiosit:it
und Antigenprozessierung (Dr. K.-H. Peiffer, Prof. E. Hildt, Prof. Dr. C. Sarrazin)

Der HBV Genotyp G (HBV/G) ist ein seltener Genotyp der klinisch vorwiegend im Rahmen von
Koinfektionen mit anderen HBV Genotypen jedoch selten auch in Monoinfektionen vorkommt. Er ist
charakterisiert durch zwei Stoppcodone im Prid-Core-Gen die eine HBe-Antigen-Synthese verhindern
sowie durch ein 36 Basenpaar grof3es ,,Insert” am 5'-Ende des Core-Gens. Neben dem vollstdndigen
Fehlen des HBe-Antigens wird zusitzlich eine deutlich verminderte Sekretion von HBs-Antigen
beobachtet. Eine erhdhte hepatische Fibrosierungsneigung durch HBV/G-Infektionen wurde in der
Literatur beschrieben.

Im Rahmen dieses Projektes konnte beobachtet werden, dass obgleich hohe Mengen HBsAg in
HBV/G exprimierenden Zellen gebildet werden, die Freisetzung von subviralen Partikeln
weitestgehend gehemmt ist, wéhrend virale Partikel in HBV Genotyp A (HBV/A) expremerierenden
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Zellen in vergleichbarer Menge freigesetzt werden. In HBV/G exprimierenden Zellen akkumuliert das
HBsAg im ER in Form filamentdser Strukturen die eine deutlich hohere Dichte und verdnderte
Morphologie gegeniiber den subviralen Partikeln aus HBV/A exprimierenden Zellen aufweisen.
Urséchlich dafiir sind zwei Punktmutationen gegeniiber Genotyp A in der PreS1PreS2-Domine, die
eine Aggregation bedingen. Diese geht auch mit einer verminderten transkriptionellen
Aktivatorfunktion einher, so dass es in HBV/G exprimierenden Zellen zu einer verminderten
Aktivierung von Nrf2 und somit reduzierten Induktion zytoprotektiver Gene kommt. Hierdurch
konnen ROIs schlechter inaktiviert werden. Dies bedingt eine Aktivierung der JNK, was zu einer S -
Phopshorylierug von IRS-1 fiihrt, was wiederum zu einer Inhibierung Insulin-abhingig regulierter
Signalwege fiihrt, die eine Schliisselfunktion fiir die Kontrolle der Leberregeneration ausiiben.

Assoziation zwischen IFN-L4 Genotypen mit DAA-Resistenz-assoziierten HCV-Varianten in
Genotyp 1 und 3 infizierten Patienten (Dr. K-H. Peiffer, L. Sommer, Prof. Dr. C. Sarrazin)
Sogenannte single nucleotide polymorphisms (SNPs) im Interferon Lambda 4 Gen (u.a. IL28B) sind
etablierte Priadiktoren flir das Erreichen eines SVR in HCV infizierten Patienten. Nach Zulassung
vieler direkt antiviraler Medikamente (DAAs) ist die Bedeutung dieser SNPs jedoch aufgrund
schwicherer bzw. zum Teil fehlender Assoziation mit dem Therapieansprechen auf neue
Therapieregime zuriickgegangen. Ob jedoch bestimmte IFN-L Genotypen mit der Selektion von
Resistenz-assoziierten Varianten (RAVs) gegen direkt antivirale Medikamente zusammenhéngen ist
ungewiss. In dieser Studie wurde die Privalenz der klinisch relevanten RAVs gegen Protease-
Inhibitoren, NS5A-Inhibitoren und nicht-nukleosidische Polymerase-Inhibitoren in einer groBen
deutschen Patientenpopulation erfasst und mit dem Wirtsgenotyp im IFN-L4-Gen korreliert. Im
Rahmen des Projektes wurden Seren von insgesamt 633 HCV-infizierten Patienten (259 Genotyp la,
323 Genotyp 1b, 51 Genotyp 3) wurden rs12979860 und ss469415590 SNPs mittels Realtime-PCR
genotypisiert. Klinisch relevante RAVs in NS3, NS5A und NS5B wurden mittels Populations-
basierter Sequenzierung detektiert. In unserer Studie zeigt sich eine hoch-signifikante Assoziation der
NS5A-Y93H-Variante mit dem gilinstigen IFN-L4-Genotyp in HCV Genotyp 1b, dies konnte die
inverse Korrelation des Therapieansprechen mit dem IFN-L-Genotyp in einigen NS5A-Inhibitor-
basierten Therapieregimen erkldren. Bei zudem bestehender Korrelation mit einer hoheren Viruslast
konnte die charakteristisch erhdhte Viruslast im giinstigen IFN-L4-Genotyp auch zum Teil Ausdruck
einer erhohten Pravalenz der Y93H-Variante sein.

Charakterisierung verschiedener HBV-Genotypen hinsichtlich ihrer molekularen Virologie und
ihrer Pathogenese unter Einbeziehung von Daten aus einer Kohorte von chronisch HBV-
Infizierten zur Etablierung prognostischer Marker fiir den Verlauf einer HBV-Infektion in
Abhingigkeit vom jeweiligen HBV-Genotyp (Dr. K.-H. Peiffer, L. Sommer, Prof. Dr. E. Hildt, Prof.
Dr. C. Sarrazin)

Die Infektion mit dem Hepatitis B Virus (HBV) ist mit einem hohen Risiko fiir die Entwicklung einer
Leberzirrhose und/oder eines hepatozelluldren Karzinoms (HCC) assoziiert. Bei chronisch HBV-
infizierten Patienten werden hochvariable klinische Verlaufsformen beobachtet. Hoch-replikative
Verlaufsformen mit einer hohen Viruslast und einer meist deutlichen entziindlichen Aktivitit konnen
von niedrig-replikativen Verlaufsformen unterschieden werden, die durch niedrige Viruslasten und
geringe entziindliche Aktivititen gekennzeichnet sind. Die aktuelle Empfehlung zur
Therapieindikation anhand der Viruslast beruht im Wesentlichen auf einer asiatischen
Langzeitbeobachtungsstudie bei der die Hohe der HBV-DNA als Hauptrisikofaktor fiir die
Entwicklung einer Leberzirrthose und/oder eines HCC identifiziert wurde. Die hier gewonnenen
Erkenntnisse lassen sich jedoch nur eingeschrinkt auf die deutsche Bevdlkerung anwenden.
Insbesondere iiber den natiirlichen Verlauf der niedrig-replikativen Verlaufsformen im
deutschen/europdischen Raum gibt es bis dato keine vergleichbaren Studien was zu wesentlichen
Unsicherheiten im klinischen Alltag fiihrt. Aktuell ist es in weiten Teilen unklar, welche viralen-
und/oder Wirtsfaktoren z.B. eine Reaktivierung mit dann gegebener Therapiebediirftigkeit, die
Entwicklung eines HCCs oder eine Ausheilung der Infektion begiinstigen. Potentiell bedeutsame
Faktoren sind z.B. der virale Genotyp, virale Mutationen, die genetische Diversitit (Quasispezies)
sowie die regulatorische Aktivitdit HBV-spezifischer Proteine. Im Rahmen des Projekts werden
translational im Forschungslabor der Medizinischen Klinik 1 des Universititsklinikums Frankfurt in
Kooperation mit der Abteilung Virologie des Paul-Ehrlich-Instituts in Langen (Leiter Prof. E. Hildt)
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verschiedene HBV-Genotypen hinsichtlich ihrer molekularen Virologie und ihrer Pathogenese unter
Einbeziehung einer klinischen Kohorte untersucht, in der prospektiv >800 Patienten mit einer niedrig-
replikativen Verlaufsform eingeschlossen und {iber insgesamt 10 Jahre beobachtet werden (Albatros-
Studie).

Die Rolle der Spingolipide bei chronischen Lebererkrankungen

(Dr. G. Grammatikos, Prof. Dr. J. Pfeilschifter, Prof. Dr. C. Sarrazin, Prof. Dr. S. Zeuzem)

Es erfolgt die Untersuchung der Bedeutung wichtiger Lipidsignalmolekiile, der Sphingolipide, bei der
pathogenetischen Sequenz ausgehend von der chronischen Hepatitis bis hin zu Leberfibrose, Zirrhose
und hepatozelluldrem karzinom. 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. In ersten publizierten Ergebnissen konnte eine signifikante
Variation von Sphingolipidparametern in Patienten mit chronischer HCV-Infektion, mit einer NAFLD
sowie mit einer fortgeschrittenen Leberfibrose nachgewiesen werden (JWG Universitédtsklinikum). Die
ndhere Aufklarung der dahinter stehenden Mechanismen in Bezug auf pathophysiologische
Verdnderungen des Sphingolipid-Stoffwechsels ist zentrales Ziel unserer Projekte.

Evaluation der Bedeutung von HCV RNA Assays fiir das Management vor, unter und nach
antiviraler Therapie (PD. Dr. J. Vermehren, Dr. S. Susser, Prof. Dr. C. Sarrazin)

Bei verschiedenen HCV RNA Assays erfolgt eine vergleichende Analyse der Performance-
Charakteristika im Rahmen von EMA und FDA Zulassungsstudien. Weiterhin werden die Bedeutung
der Ausgangviruslast fiir die Steuerung der Therapiedauer sowie die Viruskinetik unter der Therapie
sowie die Negativierung im Verlauf der Behandlung als auch eine minimale Restvirdmie mit ihrer
Bedeutung filir einen virologischen Riickfall untersucht. SchlieBich erfolgt eine Untersuchung von
viralen Chimidren auf der Grundlage von Geno- und Subtypisierungsassays und vergleichender
Sequenzanalyse.

Analysen zur Priadiktion des Ansprechens auf eine direkt antivirale Therapie bei Patienten mit
einer chronischen Hepatitis Virusinfektion (GILEAD Forderprogramm Infektiologie, Dr. S. Susser)
Die Behandlung der chronischen HCV Infektion ist teils langwierig, oft mit Nebenwirkungen
verbunden und durch den Einsatz neuer direkt antiviraler Medikamente sehr kostenintensiv. Durch die
kombinierte Analyse von viralen (HCV Geno- und Subtyp, Viruslast, pré-existente
Resistenzvarianten) und wirts-assoziierten Faktoren, wie z.B. Parameter zur Charakterisierung der
endogenen Interferon-Sensitivitit (IL28B/IFNL4 Genotyp, Expression Interferon-stimulierter Gene u.
a.) sollen diese Parameter in einen funktionellen Zusammenhang gebracht werden. Die gewonnenen
Erkenntnisse dienen zur Indikationsstellung der antiviralen Therapie (NS3, NS5A und/oder NS5B
Inhibitor +/- PEG-Interferon/Ribavirin), der Etablierung weiterer pradiktiver Parameter, der
Prognosebeurteilung und Festlegung von Intervallen und notwendigen Untersuchungen zur
Verlaufsbeobachtung. Erreicht werden soll dadurch eine individuell optimale Therapieart/—dauer,
welche die Heilungsraten erhoht, Nebenwirkungen minimiert und die Kosten senkt.

Rolle von microRNA-26b in der Entstehung von Hepatitis C Virus assoziierten diffus
grofizelligen Lymphomen (DFG, Dr. Jan Peveling-Oberhag).

Die chronische Infektion mit dem Hepatitis C Virus (HCV) ist mit einem erhohten Risiko assoziiert,
ein malignes Lymphom zu entwickeln. Durch alleinige antivirale Therapie ist es moglich, eine
komplette Lymphomremission zu erreichen. Die molekulare Pathogenese dieser viralen
Tumorinduktion ist weitgehend ungekliart und wird in diesem Projekt in vitro und im Patienten
untersucht.

Mutationssignaturen beim cholangiozelluldren Karzinom (Patenschaftsmodell, Dr. D. Walter, Dr.
J. Peveling-Oberhag, Prof. Dr. Dr. M.-L. Hansmann)

Unklaren Gallengangsstenosen liegt nicht selten ein Gallengangskarzinom zu Grunde, die Sensitivitdt
der Gewebeproben aus diesen Engstellen ist jedoch gering. Zur Optimierung der Diagnostik sowie
perspektivisch zur Therapiesteuerung soll in diesem Projekt die Ermittlung von Mutationssignaturen
beim cholangiozelluldren Karzinom aus Gallengangsbiopsien iiberpriift werden.
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Tumorheterogenitit beim cholangiozelluliren Karzinom (Patenschaftsmodell, Dr. D. Walter, Dr.
J. Peveling-Oberhag, Prof. Dr. Dr. M.-L. Hansmann)

Auch nach Resektion verstirbt der GrofBteil der an einem cholangiozelluldren Karzinom erkrankten
Patienten innerhalb der ersten 5 Jahre. Eine zielgerichtete Therapie konnte bislang keinen
Uberlebensvorteil im Vergleich zur platinbasierten Standardtherapie zeigen. Als eine mdgliche
Ursache wird eine intratumorale Heterogenitdt mit Ausbildung von Subklonen diskutiert, welche in
diesem Projekt mit Hilfe von Exomsequenzierung untersucht werden soll.

Ultraschall-basierte Elastographieverfahren (Prof. Dr. M. Friedrich-Rust, Prof. Dr. J. Bojunga)
Projekte  mit unterschiedlichen  Ultraschall-basierten  Elastographie-Verfahren  (transiente
Elastographie, Acoustic Radiation Force Impulse Imaging, Real-time Elastographie, Shear Wave
imaging) untersuchen die nicht-invasive Beurteilung der Leberfibrose und die Risikostratifizierung bei
chronischer Lebererkrankung, die Evaluation der Pankreas, Leber- und Milzsteifigkeit bei
alkoholischer Lebererkrankung wund die Differenzierung von malignen und benignen
Schilddriisenknoten und Leberraumforderungen.

Charakterisierung und funktionelle Analyse von potentiellen Phosphorylierungsstellen beim
humanen DNA-Mismatch-Reparatur Komplex MutLa (PD Dr. A. Brieger, Dr. 1. 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. Es soll die Frage
geklart werden, ob MLH1 bzw. PMS2 durch Protein-Phosphorylierung modifizierbar sind und wie
sich diese Verdnderung auf die Funktion von MutLo auswirkt.

Molekulare und klinische Analyse der verminderten Tumoraggressivitit bei MMR-defizienten
Kolonkarzinomen (Forderung im Programm "Nachwuchswissenschaftler”, Dr. 1. Hinrichsen, PD Dr.
A. Brieger)

Im Rahmen des beantragten Projektes soll der Zusammenhang von MLH1-Defizienz und SPTANI1-
Reduktion und damit moglicherweise verbundenem reduziertem Metastasierungspotential untersucht
werden. Hierzu soll zum einen in einer retrospektiven Patientenstudie die Korrelation des genetischen
Hintergrunds von Darmtumoren mit dem Tumorstatus und der Metastasierung analysiert werden, um
den Zusammenhang mit einem MLHI1-Verlust zu manifestieren. Zum anderen soll auf molekularer
Ebene der genaue Interaktionsbereich von MLH1 und SPTANI bestimmt, Ort und Zeitpunkt der
Interaktion identifiziert und das Migrationsverhalten entsprechender Zellen funktionell untersucht
werden.

Ermittlung der onkogenen und funktionellen Rolle humaner genetischer Varianten von
MUTYH durch Analyse von Expression, Spleifung und Proteinfunktionen (Deutsche Krebshilfe
(Projekt Nr. 110799), PD Dr. G. Plotz, Nicole Koger)

Im Rahmen dieses Projektes wird das Erkrankungsrisiko, welches von verschiedenen genetischen
Veranderungen im MUTYH-Gen ausgeht, untersucht. Es geht um die Kldrung der Frage, ob diese
beim Menschen identifizierten Verdnderungen in der Lage sind, eine MUTYH-assoziierte Polyposis
beim Triiger auszuldsen oder ob es sich um neutrale (also keine Anderungen bewirkende), normale
Variationen handelt. Hierzu werden neuartige Testsysteme zur Untersuchung der funktionellen
Auswirkungen der genetischen Verdnderungen entwickelt und gegen die beobachteten phéanotypischen
Auspriagungen kalibriert. Daraus werden Erkenntnisse gewonnen nicht nur beziiglich der
krankmachenden Wirkung einzelner genetischer Varianten, sondern auch zur generellen
Funktionsweise des MUTYH-Gens und zu den Methoden, die fiir die Pathogenititsanalyse verwendet
werden konnen.

Bedeutung von Vitamin D fiir die Interferon-Signaltransduktion in der antiviralen Immunitit
gegen das Hepatitis C Virus (DFG, PD Dr. C. Lange, Maged Saleh)

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-Signaltransduktionsowie deren Konsequenzen fiir die
Therapie und Pathogenese der Hepatitis C werden in diesem Projekt untersucht.

Bedeutung von hepatischem Interleukin-7 fiir die Regulation angeborener Immunantworten bei
der alkoholischen Steatohepatitis (DFG, PD Dr. C. Lange, Sabrina Riischenbaum)

IL-7 ist ein Schliisselzytokin des adaptiven Immunsystems. Wir haben festgestellt, dass IL-7 auch
einige wichtige Funktionen des angeborenen Immunsystems reguliert. In diesem Projekt wird die
Regulation des angeborenen Immunsystems durch hepatisches IL-7 im Kontext der alkoholischen
Steatohepatitis, einer entziindlicher Lebererkrankung mit hoher Mortalitit, untersucht.

Charakterisierung der Exosomen-vermittelten antiviralen Aktivitit von Makrophagen und
deren Beeinflussbarkeit durch ungesiittigte Fettsiuren (GILEAD, PD Dr. Christian Lange,
Chencong Cai).

Exosomen sind etwa 30-100 nm grofle, von Lipidmembranen geformte Vesikel, die von praktisch
allen Korperzellen gebildet und in den extrazelluliren Raum abgegeben werden. Exosomen enthalten
zahlreiche Proteine (u.a. Enzyme, Kinasen und Zytokine), Lipidmediatoren, sowie eine Vielzahl an
RNA-Spezies. In diesem Forschungsvorhaben werden die Mechanismen der Exosomen-vermittelten
antiviralen ~ Aktivitdit von Makrophagen detailliert untersucht. Ein zentrales Ziel des
Forschungsvorhabens ist dabei, den Einfluss von freien Fettsduren (gesattigte Fettsduren, einfach und
mehrfach ungesittigte Fettsduren) auf die Qualitit der Exosomen und deren antivirale Wirkung zu
untersuchen. Der letztgenannte Aspekt ist potenziell von groBem klinischen Interesse, da die
Zusammensetzung von Biomembranen hinsichtlich der Qualitdt der freien Fettsduren durch eine
Anpassung der Erndhrung oder durch die Gabe hochdosierte Gabe bestimmter Fettsduren gut
beinflussbar ist.

Molekulare Mechanismen des Therapie-Escape durch Resistenzmuster innerhalb der Hepatitis
C Virus (HCV) NS3-4A Protease (DFG, Dr. C. Welsch).

Medikamentenresistenzen und deren Bedeutung fiir die virale Fitness spielen eine wichtige Rolle fiir
den Therapieerfolg spezifisch-antiviraler Substanzen in der Behandlung der chronischen Hepatitis C.
Molekulare Mechanismen des Therapie-Escape und deren Bedeutung fiir die virale Replikation und
Interaktion mit dem Immunsystem des Wirts sind allerdings nur rudimentér verstanden und werden in
diesem Projekt molekular-virologisch und strukturbiologisch untersucht.

Kompensatorische Mechanismen durch second-site Austausche in der Hepatitis C Virus NS3-4A
Protease (Patenschaftsmodell, Dr. C. Welsch, Dr. G. Dultz, Prof. Dr. R. Tampé).

Second-site Austausche treten gemeinsam mit Resistenz-vermittelnden Austauschen in molekularen
Targetstrukturen fiir spezifisch antivirale Medikamente auf, hédufig rdumlich weit voneinander
entfernt. In Kooperation mit der Gruppe von Professor Tampé am Biocenter Frankfurt beschaftigt sich
dieses Projekt mit den hier zugrunde liegenden molekularen Mechanismen.

Resistenzmuster und second site Mutationen innerhalb der NS3 Protease (Austausch-programm
mit Japan; DAAD-JSPS, Japan Society for the Promotion of Science, Dr. C. Welsch)

Dieses Projekt baut auf den Ergebnissen des o.g. Patenschaftsmodells auf. Ausgewdhlte
Resistenzmuster werden in Kooperation mit einer Arbeitsgruppe aus Japan weiter charakterisiert.
Gastwissenschaftler der Kanazawa University Japan besuchen unsere Arbeitsgruppe am GU und
umgekehrt. Neben infektioser Zellkultur kommen insbesondere biophysikalische und biochemische
Assays, sowie in silico Methoden zum Einsatz. Angestrebt wird auch ein Technologietransfer
zwischen den beteiligten Gruppen.

Molekulare Mechanismen der postinfektiosen Lebererkrankung nach Elimination des Hepatitis
C Virus (Dr. C. Welsch, PD Dr. Christian M. Lange, Teilprojekt im von Professor Dr. Dr. G.
Geisslinger geleiteten LOEWE-Zentrum ,, Translationale Medizin & Pharmakologie TMP*).

Hauptziel des LOEWE-Zentrums ist die zielgerichtete Uberfiihrung von innovativen akademischen
Forschungsideen in die anwendungsorientierte Arzneimittel—forschung und somit der effektive
Transfer in die medizinische Praxis. In unserem Teilprojekt untersuchen wir molekulare Mechanismen
der postinfektiosen Lebererkrankung nach HCV-Elimination. Dabei sollen molekulare Targets
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identifiziert werden, die pharmakologisch zur Terminierung der persistierenden Leberentziindung
genutzt werden konnen.

Einfluss adaptiver Varianten im HCV NSS5A-Protein auf die Protein—struktur — Implikationen
fiir HCV-assoziierte Entziindungsreaktionen (Else Kroner-Fresenius Stiftung (EKFS), TRIP Kolleg
— Translational Research in Pharma, Dr. C. Welsch, Christian Grimm).

Obwohl als Zielstruktur integraler Bestandteil spezifischer antiviraler Therapieregime, ist das Nicht-
Strukturprotein (NS) 5A bisher eines der am wenigsten verstandenen HCV-Proteine. Im Rahmen des
TRIP Kollegs werden klinisch relevante NS5A-RAVs biophysikalisch und bio-chemisch hinsichtlich
ihrer Bedeutung fiir die Faltung des Proteins, die Dimerisierung und die Bindung an unterschiedliche
Lipidmembranen, sowie daraus evtl. resultierende Effekte auf die Wechselwirkung mit
unterschiedlichen Wirtsfaktoren untersucht. Das Projekt erfolgt in enger Ko—operation mit Prof. Dr. R.
Tampé vom Biocenter Frankfurt und Exzellenzcluster CEF-MC. Parallel zur biophysikalischen
Charakterisierung werden ausgewéhlte RAVs in infektioser Zellkultur (HCVcce) phénotypisiert und
Effekte auf beispielsweise Signalkaskaden untersucht.

Klinische Forschung auf dem Gebiet der CED (Dr. J.Hausmann, Dr. I. Blumenstein)
Epidemiologie und Versorgungsforschung

Prophylaktische PEG-Anlage bei Patienten mit Kopf-Hals-Tumoren (Prof. Dr. J. Albert, Prof. Dr.
J. Bojunga, Dr. A. Wichtershéduser, PD 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.

Retrospektive Evaluation des Ernihrungsregimes auf der Intensivstation B3 des
Universititsklinikums Frankfurt (Prof. Dr. J. Bojunga, PD Dr. I. Blumenstein, J. Wojzischke)

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

Projekt zum postoperativen Verlauf bei Patienten mit CED ( PD Dr. M. Welker, PD Dr. L
Blumenstein, Laura Zier).
Aufbau einer Post-Transplantationsdatenbank

Die Rolle der Glutathion-Peroxidase 4 fiir die Hepatozytenfunktion und Hepatokarzinogenese
(Patenschaftsmodell/Else-Kroner Forschungskolleg; Dr. F. Finkelmeier, Prof. Dr. F. Greten)
Glutathion-Peroxidasen katalysieren die Reduktion von organischen Peroxiden. Die Glutathion-
Peroxidase 4 katalysiert die Oxidation von Glutathion durch Lipidperoxide. Neben seiner Rolle als
eines der wichtigsten antioxidativen Enzyme wurde GPx4 in in jiingerer Zeit in Zusammenhang mit
nicht-apoptotischen Zelltodvorgidngen, wie der RIP-abhingige Nekroptose und besonders der Eisen-
abhéngigen Ferroptose, gebracht.

Die Rolle der Glutathion-Peroxidase 4 fiir die Leberhdmostase und bei der Hepatokarzinogenese ist
bis dato weitestgehend unklar. Funktionelle in vivo Analysen beziiglich der Rolle von GPx4 in der
Leber oder beim HCC existieren nicht. Im Rahmen des Projekts wird die Bedeutung von GPx4 fiir die
Hepatozytenfunktion und die HCC Entstehung im Mausmodell untersucht.

Allosterische Wirkstoffe gegen Aurora-Kinasen zur Krebsbehandlung (DFG, Dr. R. M. Biondi)

Aufklérung der molekularen Regulationsmechanismen der Aurora Kinase und Untersuchung der Rolle
der "PIF-/TPX2-Tasche". Charakterisierung von niedermolekularen Verbindungen, die die Aurora
Kinase hemmen konnen. Rationale Entwicklung von Wirkstoffen zur Krebsbehandlung. Dieses
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Projekt ist interdisziplindr angelegt und vereinigt Biochemie, Zellbiologie, Strukturbiologie und
medizinische Chemie.

Analyse des molekularen Mechanismus der allosterischen Aktivierung und Inhibition der PIF-
Bindungstasche von AGC Proteinkinasen (DFG, Dr. R. M. Biondi)

Biochemische Charakterisierung von niedermolekularen Verbindungen, die gegen die "PIF-Tasche"
und die ,,ATP-Bindungstasche von AGC Proteinkinasen gerichtet sind. Aufkldrung von Ko-
Kristallstrukturen der AGC-Kinasen.

Zelluléire 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.

Identifizierung und Entwicklung einer neuen Klasse allosterischer Autophagie Inhibitoren
(DKTK, Dr. R. M. Biondi in Kollaboration mit Prof. Dr. I. Dikic, Prof. Dr. S. Knapp und Prof. Dr. V.
Détsch)

Innerhalb dieses interdisziplindren Projektes, das Biochemie, Strukturanalyse, Zellbiologie und
medizinische Chemie vereint, wurden aus knapp 15.000 niedermolekularen Verbindungen neue
allosterisch wirkende Verbindungen entdeckt, die Autophagie hemmen konnen. Durch rationales
Design wurden diese Verbindungen weiterentwickelt, synthetisiert und in vitro sowie in Zellen
getestet um neuartige Wirkstoffe fiir die Krebstherapie zu entwickeln.

Neue allosterische PLK1 Inhibitoren zur Krebsbehandlung

(DKTK, Dr. R. M. Biondi in Kollaboration mit Prof. Dr. K. Strebhardt und Prof. Dr. H. Schwalbe)
PLK1 spielt eine wichtige Rolle in verschiedenen Krebsarten. Daher ist es unerldsslich neuartige
Wirkstoffe zu finden, die PLK1 hemmen koénnen. Mit Hilfe eines interdisziplindren Teams wurden
diverse Verbindungen biochemisch und strukturell charakterisiert, die eine allosterische Hemmung
von PLK1 bewirken. Durch strukturell basiertes Design wurden diese Verbindungen weiterentwickelt
und anschlieBend in vitro und auf zelluldrer Ebene getestet.

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

Gesundheitszustand élterer Mukoviszidose-Patienten in Deutschland: Gibt es Pridiktoren fiir
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 iiberpriift, ob besondere
Merkmale des Phédnotyps oder Genotyps erkennbar sind, die zu der {iiberdurchschnittlichen
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 Léandern zur Verbesserung der
Informationsverbreitung iiber eine seltene Erkrankung einschlieBlich Qualitdtsmanagement am
Beispiel der Mukoviszidose.

Elektronische Nase zur Identifikation 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 flir Gesundheit; Prof. Dr. T. O. F. Wagner, S. Buchberger)
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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 Abhéingigkeit von der
Leistungsfahigkeit.

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

Bei Patienten ohne Diagnose sind meist schon vielfaltige diagnostische Schritte unternommen worden,
ohne dass eine Diagnose gefunden werden konnte. Im Frankfurter Referenzzentrum fiir Seltene
Erkrankungen (FRZSE) werden Methoden zur Diagnosefindung entwickelt und {iberpriift und
beziiglich ihres Ressourcen-verbrauchenden bzw. -sparenden Effekts hin untersucht.

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

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

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

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

Die seltene Nebennierenerkrankung Morbus Addison wird in einem europédischen Konsortiumprojekt
(Euradrenal) bearbeitet mit dem Ziel, bessere Frithdiagnostik und Therapien zu entwickeln. Neben
genetischen Pridispositionsfaktoren sollen frilhe Storungen des Immunsystems erkannt und fiir eine
Diagnostik bzw. Therapie genutzt werden. Patienten mit einer latenten Nebennierenrindeninsuffizienz
sollen frithzeitig endokrinologisch getestet und vor Ausbruch einer Morbus Addison Krise behandelt
werden. RegelmdBige Untersuchungen zur Lebensqualitit sollen dazu beitragen, das Auftreten von
lebensgefahrlichen Addisonkrisen zu verhindern.

Neue Immuntherapien beim Typ1-Diabetes: NAIMIT-Projekt (Prof. Dr. K. Badenhoop)

NAIMIT (Natural Immunomodulators as novel immunotherapies for Type 1 diabetes): Européarisches
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 ermoglicht die
optimale Korrektur des Immusystems zu errreichen.

Vitamin D Therapie beim Typ1-Diabetes: VIDDA-1 Studie

Einfluss einer Hochdosis-Vitamin D-Substitution auf die humorale Immunitét und Zellfunktion bei
Patienten mit Typl-Diabetes mellitus oder Morbus Addison. Die unterschiedlichen Vitamin D Effekte
bei Mannern und Frauen sowie bei Tragern bestimmter Genvarianten sollen fiir die Entwicklung eines
Dosieralgorithmus genutzt werden, um eine individualisierte Medizin zu konzipieren.

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.
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Vitamin D und differenzierte Schilddriisenkarzinome

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(OH)2D3 erfolgt. Eine Assoziation zwischen dem zirkulierenden 1,25(OH)2D3 und
differenzierten Schilddriisenkarzinomen (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.

Promotionskolleg '"Translational Research Innovation - Pharma" (TRIP1): Funktionelle
Charakterisierung genetischer Varianten des Vitamin D- und Glucocorticoid-Systems bei T-
Lymphozyten - (Prof. Dr. K. Badenhoop, Dr. M. Penna-Martinez, Y. Moran-Auth )

Ziel der Arbeit ist es ein differenziertes pharmakogenomisches Profil fiir prospektive
Interventionsstudien zu definieren. Dafiir sollen 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 niher charakterisiert werden. Solche Erkenntnisse
konnen zukiinftig bei der Planung einer TID Vitamin D Kombinationstherapie zur individuell
angepassten Interventionen genutzt werden.

Promotionskolleg "Translational Research Innovation - Pharma" (TRIP2): Vitamin D als
Kofaktor der Entziindungsauflosung bei autoimmun-polyglandulirem Syndrom Typ 2 (APS2) -
(Prof. Dr. K. Badenhoop, Dr. M. Penna-Martinez, A. Kraus)

Die Studie zielt darauf ab den Einsatz von Vitamin D auf primér isolierte humane Monozyten von
autoimmun-polyglanduldren Syndrom Typ 2 (APS2)-Patienten in vitro im Vergleich zu gesunden
Kontrollen zu charakterisieren. Fokus ist dabei die Auflosung der Inflammation ausgeldst durch
Zytokine unter Beriicksichtigung der genetischen HLA und anderer Varianten.

Funktionelle Genetik des Vitamin D-Systems fiir prizisionsmedizinische Konzepte
(Patenschaftsmodell, Prof. Dr. K. Badenhoop, Dr. H. Kahles)

Im Rahmen des Patenschaftsmodells soll an immortalisierten B-Lymphozyten eine funktionelle
Relevanz von vier ausgesuchten Single Nucleotide Polymorphisms (SNPs) des Vitamin D-Systems
aufgeklart werden. Hierbei handelt es sich um CYP2R1 (rs10741657), CYP27B1 (rs10877012) und
die SNPs des VDR Bsml (rs1544410), Taql (rs731236). In einem zweiten Ansatz soll dann an
Patienten gepriift werden, ob sich die entsprechende funktionelle Verdnderung hier nachweisen lésst
und ggf. Einfluss auf die Entstehung von Autoimmunerkrankungen wie Diabetes mellitus und seiner
Spatfolgen hat.

Vitamin D und die inflammatorischen Regelkreise bei Typ 2-Diabetes (Friedrich-Ebert-Stiftung
(FES), Prof. Dr. K. Badenhoop, Dr. M. Penna-Martinez, N. Nejatian)

Die Entziindungsreaktion bei Typ 2 Diabetes wird u.a. von Monozyten vermittelt. Hier sind die
inflammatorisch bedingte Lipidoxidation und die Rolle von Vitamin D im Fokus des Projekts.
Monozyten exprimieren Enzyme des Vitamin D Systems dadurch kénnen proinflammatorische
Zytokine (IL1-B, IL-6, TNF-a) gehemmt werden. Die Rolle von Vitamin D in der Lipidoxidation ist
bei Typ 2 Diabetes nicht ausreichend erforscht. Hierbei wird die Wirkung von Vitamin D auf das
monozytire Zytokinprofil sowie auf den Fettsdurestoffwechsel bei T2D untersucht.

Rolle des Megalin/Cubilin-VDBP Komplexes bei dem differenzierten Schilddriisenkarzinom
(Prof. Dr. K. Badenhoop, Dr. M. Penna-Martinez, F. Angeletti)

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(OH)2D3 erfolgt. Eine Assoziation zwischen dem zirkulierenden 1,25(OH)2D3 und
differenzierten Schilddriisenkarzinomen (DTC) wurde bereits berichtet. Daher wird in dieser Studie
die Rolle der Megalin/Cubilin/VDBP Polymorphismen und deren Einfluss auf die Vitamin-D
Aktivierung bei Patienten mit DTC untersucht.
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Rolle der FOXO-Dysregulation in der Genese von Schilddriisentumoren (Prof. Dr. K. Badenhoop,
Dr. M. Penna-Martinez, N. R6hlen)

FOXO Proteine sind Transkriptionsfaktoren, die den Zellzyklus und die Apoptose regulieren. Die
FOXO-Dysregulation wurde als ein Initiator der Schilddriisentumorgenese identifiziert und Vitamin D
ist dabei iiber den Vitamin D Rezeptor an der posttranslationalen Modifikation dieser Proteine
beteiligt. In dieser Arbeit soll die Frage geklart werden, inwieweit der SIRT1/FOXO3a-Signalweg
durch einen Vitamin D Mangel das differenzierte Schilddriisen-karzinomengeschehen beeinflusst.

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

Prophylaktische PEG-Anlage bei Patienten mit Kopf-Hals-Tumoren (Prof. Dr. J. Bojunga, PD Dr.
I. 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.

Mangelernihrung bei Leberzirrhose: ernihrungstherapeutische Intervention zur Verbesserung
des Erndhrungsstatus vor Lebertransplantation (Prof. Dr. J. Bojunga, S. Marienfeld, PD Dr. M.
Welker)

Ziel dieser Studie ist es, den Einfluss einer individuell abgestimmten Erndhrungsberatung auf den
Erndhrungsstatus und die Lebensqualitit von zur Lebertransplantation gelisteter Patienten zu
untersuchen.

Ernédhrungsstatus und Lebensqualitiit bei chronischen Lebererkrankungen (Prof. Dr. J. Bojunga,
S. Marienfeld)

Im Rahmen der Studie werden der Erndhrungsstatus und die Lebensqualitit von Patienten mit
chronischen Lebererkrankungen erhoben. Dazu werden bei stationdrer Aufnahme in die Medizinische
Klinik 1 anthropometrische Messungen, das Nutritional Risk Screening sowie ein Fragebogen zur
krankheitsbezogenen Lebensqualitit durchgefiihrt. Patienten die mit einem Risiko fiir
Mangelerndhrung identifiziert werden erhalten eine individuelle Erndhrungsberatung.
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Medizinische Klinik Il (Himatologie.,Onkologie, Haimostaseologie,

Rheumatologie, Infektiologie)
Direktor: Prof. Dr. Hubert Serve

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

1.1. Medizinisches Leistungsangebot

Fiir die stationdre Patientenversorgung im Schwerpunkt Hédmatologie und Onkologie standen der
Medizinischen Klinik II im Jahr 2015 insgesamt drei internistische Stationen zur Verfiigung: die
Stationen B11 und A1l mit ihrer Stammzelltransplantationseinheit (A11-KMT) und seit 2014 im
Sockelgeschoss des Haupthauses 23 die neu erdffnete Station AO mit 19 zusitzlichen Betten. Damit
stehen der Medizinischen Klinik II im Schwerpunkt Hamatologie und Onkologie nun 59 stationdre
Betten fiir die Versorgung ihrer Patienten zur Verfligung.

Insgesamt wurden in der Himatologie und Onkologie 1431 stationidre Félle mit einem Casemix-Index
von 2,92 behandelt. Damit wird die Medizinische Klinik II weiterhin ihrem {berregionalen
Versorgungsauftrag in der Maximalversorgung gerecht.

In der Einheit fiir Knochenmark- und Stammzelltransplantation (KMT) wurden in 2015 147
Transplantationen bei erwachsenen Patienten durchgefiihrt. Die Zahl der allogenen Transplantationen
lag bei insgesamt 59, die der autologen Transplantationen bei 88.

In den hdmatologisch-onkologischen Ambulanzen und der KMT-Ambulanz wurden Patienten mit
einem breiten Spektrum hématologischer und onkologischer Erkrankungen durch Beratung,
Diagnostik und Therapie ambulant versorgt. Bereits Ende 2008 erhielt die Medizinische Klinik II die
Genehmigung, ihre hochspezialisierten Leistungen im Bereich der Diagnostik und Versorgung von
Patienten mit onkologischen Erkrankungen auch gemaf3 § 116b SGB V ambulant anzubieten.

In den hdmatologisch-onkologischen Ambulanzen wurden im Jahr 6.298 Patientenfille betreut, von
denen allein 4.024 im Rahmen der Regelungen des § 116b SGB V behandelt wurden. In der KMT-
Ambulanz wurden 1.104 Fille betreut.

Die in 2014 erdffnete interdisziplinire UCT Tagesklinik unter Leitung der Med. II integriert alle
dezentralen Chemotherapie-Ambulanzen. Darunter die Med. Klinik II, die Gastroenterologie, die
Allgemeinchirurgie, die Gynékologie, die HNO, die Urologie, die MKG, die Pneumologie und die
Dermatologie. Die UCT Tagesklinik wird von einem Pflege- und Arzteteam betreut, das die sichere
Applikation der Chemotherapie/Immuntherapie/ Bluttransfusion/ Antiinfektiva und das akute
Nebenwirkungsmanagement gewéhrleistet. Eine Patientenbefragung im Dezember 2014 zeigte eine
erfreulich hohe Zufriedenheit der Patienten mit der UCT Tagesklinik. 3.079 Patienten der
Medizinischen Klink II wurden in 2015 hier teilstationdr behandelt. Durch Einflihrung der
elektronischen Patientenakte konnten die Schnittstellen zwischen der Tagesklinik, den zuweisenden
Ambulanzen und den Stationen deutlich verbessert werden.

Die Routinediagnostik profitierte bereits in 2014 von der Fertigstellung des Sockels im Haus 23. Im
Jahr 2015 wurden dartiber hinaus die grofen Routine-Speziallabore der Medizinischen Klinik IT und
der Klinik fir Kinder und Jugendmedizin aus den Fachbereichen der Hématologie und
Héamostaseologie rdumlich zusammengefiihrt. Diese Einheit von Speziallaboren unter gemeinsamer
Leitung der beiden Kliniken bietet nun Standard- und Spezialdiagnostik der Hamostaseologie, der
Zytomorphologie, der Immunphénotypisierung und molekulargenetische Untersuchungen des Blutes,
des Knochenmarks und von Punktaten (Liquor, Gelenk, Pleura und Aszites) an. Die Bereiche
Zytomorphologie und Molekulargenetik wurden 2014 nach DIN EN ISO 15189 akkreditiert.

Die Medizinische Klinik II hat auch in 2015 wichtige Aktivititen im Interesse des gesamten

Klinikums wahrgenommen. Unter maBgeblicher Beteiligung der Medizinischen Klinik II konnte
zusammen mit {iber 40 Kliniken, Abteilungen und Instituten des Klinikums das Universitdre Centrum
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fiir Tumorerkrankungen (UCT) als fachiibergreifende Institution weiter etabliert werden. Die zentralen
Ziele des UCT sind neben der verbesserten Patientenversorgung eine Vernetzung von Grundlagen und
klinischer Forschung sowie die Etablierung interdisziplindrer Aus- und Fortbildungsprogramme fiir
Medizinstudenten, Pflegekrifte und Arzte.

Das UCT hat sich in 2015 erneut um die Auszeichnung als ,,Onkologisches Spitzenzentrum* durch die
Deutsche Krebshilfe beworben. Eine Auszeichnung, die mit einer 3-jdhrigen Forderung in Héhe von €
1 Millionen p.a. verbunden ist. Die Evaluierung des Standorts durch die DKH wird im Friihjahr 2016
stattfinden.

1.2. Lehre

Der Schwerpunkt Hamatologie und Internistische Onkologie in der Medizinischen Klinik II hat auch
im Jahr 2015 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 I - Himatologie/Onkologie"

= Vorlesung "Innere Medizin II - Himatologie/Onkologie"

= PJ-Seminar Innere Medizin

= Blockpraktikum Innere Medizin (Unterricht der Zentralen Unterrichtswoche Blockpraktikum,
Stationspraktikum)

= UKLIF (Untersuchungskurs)

= Kurs Einflihrung in die Klinische Medizin

= Kurs Klinik fiir Vorkliniker

= Biochemisch/Hamatologischer 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 Hadmatologisch-
Onkologischer Erkrankungen

= Seminar Public Health in der Onkologie

= [nterdisziplindre Onkologische Lehrkonferenzen (UCT)

Daneben erfolgten regelmifBige interne und 6ffentliche Veranstaltungen zur drztlichen Weiterbildung.

Auch im Jahr 2015 stellte der Schwerpunkt Hamatologie/Internistische Onkologie der Medizinischen
Klinik II 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,
Weiterentwicklung des PJ-Logbuchs, Weiterentwicklung der Zentralen Unterrichtswoche
Blockpraktikum im Jahr 2015, Weiterentwicklung des Untersuchungskurses (UkliF), inhaltliche und
strukturelle Weiterentwicklung der praktischen Priifungen, eLearning-Projekt der Klinischen Chemie
und Hédmatologie (Labordiagnostik)).

Dariiber hinaus beteiligt er sich fiir das ZIM auch auf der Ebene des Fachbereichs an der inhaltlichen
und organisatorischen Weiterentwicklung des Curriculums, der Planung und Durchfiihrung eines M2-
Vorbereitungskurses sowie auch an interdisziplindren Forschungsprojekten (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 (Weiterfinanzierung aus QSL-Mitteln im Jahr 2015 bis
2016 genechmigt).

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 Universitiren Zentrums fiir Tumorerkrankungen (UCT)
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Frankfurt". Im Mittelpunkt steht hierbei die Organisation von "Interdisziplindren onkologischen
Lehrkonferenzen", von denen im Jahr 2015 sieben Veranstaltungen interdisziplindr 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 Hématopoese die Grundlagen fiir 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 Lebensqualitdt 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 II 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
Sonderforschungsbereiche 834 und 815 aktiv eingebunden.

Im Rahmen der Zusammenarbeit mit dem Zentrum fiir Zell- und Gentherapie ist in der Medizinischen
Klinik II eine W2- Professur ,,Basic Mechanisms in Stem Cell Biology“ angesiedelt. Beteiligung einer
nationalen Forschungsgruppe an ,Relapsed acute lymphoblastic leukemia: unraveling molecular
mechanisms to overcome treatment resistance* gefordert durch die das Programm ,,Translationale
Onkologie der Deutschen Krebshilfe.

1.3.1. Forschungsschwerpunkte

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

Ziel ist es, an verschiedenen Leukdmiemodellen die molekularen Mechanismen der Leukdmogenese
aufzukldren und die Wirkung von neuartigen zielgerichteten Therapieansétzen auf molekularer Ebene
zu untersuchen. Dariiberhinaus werden krebsinduzierende Zellen, sogenannte Krebsstammzellen, in
Leuké@mien 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
Hamatologie 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 iiber
die Hemmung von Klasse III Rezeptortyrosinkinasen einen negativen Effekt auf die Progression der
weltweit verbreiteten chronisch obstruktiven Lungenkrankheit (COPD) hat.

Die grundlegenden Mechanismen der Selbsterneuerung und Differenzierung von Blutstammzellen
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stehen im Fokus der Forschung der LOEWE-Professur von Prof. Rieger. Die molekulare Kontrolle
dieser Vorgidnge 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 Leukimie (AML)

= funktionelle Charakterisierung von Klasse I Mutationen (FIt3ITD, mut FIt31TD, 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.

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

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

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

ALL

= Rationale Entwicklung von Rezidivtherapien fiir die akute lymphatische 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+ Leukimien

= Aufkldrung der Resistenzmechanismen gegeniiber den klinisch relevanten Kinaseinhibitoren
(Mutationen in BCR/ABL und anderen unerldsslichen 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
Aktivitét, alternative Signalinhibitoren, epigenetische Modulatoren).

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

= ]dentitét, 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 Faktoren in der Lymphomentwicklung mit einem
besonderen Focus auf Histon-modifizierende Enzyme. In von der DFG geforderten Arbeiten
erfolgen hier insbesondere Untersuchungen an der Histonmethyltransferase EZH2 sowie der
Histondemethylase JMJD3.

Molekulare Himatologie

= Protein-markierende Genfallenmutagenese in haploiden Leukédmiezellen zur Charakterisierung von
Therapieresistenz-vermittelnden Signaltransduktionskaskaden

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

= Charakterisierung von Sestrin 2 als ROS-sensitiven Supressor der mTOR Signaltransduktion und
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als Protektor der hematopoetischen Stammzelle.

= Entwicklung von gezielten, auf CRISPR/Cas9 basierenden Gentherapieansdtzen zur Behandlung
der septischen Granulomatose, der X-chromosomalen schweren kombinierten Immundefizienz (X-
SCID) und der Himophilie A.

Normale Himatopoese

= [dentifizierung von Genen und Faktoren, die die Selbsterneuerung und Differenzierung von
Blutstammzellen kontrollieren.

= Aufkldrung bisher unbekannter Stamm- und Vorlduferzellen in der murinen und humanen
hidmatopoetischen Entwicklungshierarchie.

= Kontinuierliche Beobachtung humaner Schicksalsentscheidungen von humanen hdamatopoetischen
Stammzellen wihrend der Differenzierung.

= Verbesserung von Kulturbedingungen fiir die Erhaltung/Expansion humaner hédmatopoetischer
Stammzellen fiir die Zell- und Gentherapie.

Zielgerichtete Tumortherapie

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

Klinische Proteomik

Mittels Massenspektrometrie-basierter Proteinanalytik werden:

- priadiktive Biomarker fiir zielgerichtete Therapien identifiziert: U.a. pradiktive Biomarker fiir AC220
Therapie der AML

- Signalwege in primiren 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 grofite
Studiengruppe mit bisher 7 konsekutiven Studien, insgesamt mehr als 5000 Patienten und iiber 140
teilnechmenden Zentren in ganz Deutschland. Zahlreiche Forschungsprojekte werden im
Zusammenhang mit der Studie durchgefiihrt. AuBerdem wurde im Jahr 2015 eine Foérderzusage der
Deutschen Krebshilfe fiir eine weitere nationale Studie erlangt. Wichtige inhaltliche Schwerpunkte
sind die Entwicklung risikoadaptierter, individualisierter Therapien, die Behandlung von Patienten mit
minimaler Resterkrankung mit Hilfe von zielgerichteten Substanzen, die Priifung neuer Substanzen bei
rezidivierter/refraktdrer ~Erkrankung und die Identifikation neuer Prognosefaktoren. 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 europdischen Leukédmienetzwerken.

Ein weiterer wichtiger Schwerpunkt ist die Durchfiihrung von Phase-I-1I-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 Durchfithrung und Initiierung von klinischen Studien bei der
akuten myeloischen Leukdmie und anderen malignen hamatologischen Erkrankungen. Die
professionelle Durchfithrung 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.
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Weitere klinische Studien werden fiir die AML und das multiple Myelom entwickelt.

In Frankfurt liegt auch die Leitung des Informationszentrums, das im Kompetenznetz Akute und
Chronische Leukédmien eine zentrale Webseite und ein bundesweites Projekt zur Optimierung der
Infrastruktur fiir klinische Studien betreibt.

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 28 infektiologisch gefiihrten Betten, einschlieBlich einer Isolierstation (6 Betten) fiir
hochinfektidse, lebensbedrohliche Erkrankungen, des Weiteren ein Klinikums-interner,
infektiologischer Konsiliardienst sowie eine 24-Stunden Rufbereitschaft, zu der auch die
Akutdiagnostik z.B. fiir Malaria im Zentrallabor versorgt. Im Haus 68 erfolgt zudem in der Ambulanz
fiir Infektions- und Tropenmedizin die fachkompetente Behandlung ambulanter Patientinnen und
Patienten mit Tropenkrankheiten, Tuberkulose sowie unklaren und komplizierten Infektionen. Dort
bietet auch die HIV-Ambulanz (HIVCENTER) fiir ambulante HIV-Infizierte die antiretrovirale
Therapie an; dies betrifft liberwiegend 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 die Ringvorlesung
Tropenmedizin (mit praktischen Ubungen) durchgefiihrt, Seminare zu Problemorientiertem Lernen
(POL Infektiologie), das Antiinfektiva-Seminar sowie wochentlich wechselnde infektiologische und
HIV-spezifische Fort- und Weiterbildungsseminare. Der Schwerpunkt beteiligt sich kontinuierlich an
der Betreuung von Stipendiaten im Medical Exchange Programm der Europdischen AIDS Gesellschaft
(EACS) und ECCMID (Empfehlung) sowie im studentischen Austauschprogramm mit der Yonsei-
Partneruniversitit in Seoul, Stidkorea.

Der Schwerpunkt engagierte sich 2015 in Kooperation mit dem Institut fiir Medizinische Virologie
und dem Georg-Speyer-Haus an einer HIV-Praventionsveranstaltung fiir Schiiler zum Welt-AIDS-
Tag. Seit fast 20 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 Priventionsprogramm von und mit
Patientenmentoren wurde als Outreach-Projekt entwickelt und wird 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:

= Therapiestrategien und Problemldsungen im Management hochinfektioser, lebensbedrohlicher
Erkrankungen. Dies beinhaltete im Jahr 2015 u.a. eine vielbeachtete Publikation in der Zeitschrift
,,The Lancet®.

= rationale Behandlung schwerer bakterieller Infektionen mit und ohne Immunsuppression

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

= Tuberkulose und tropische Infektionserkrankungen

= Behandlung hoch-/multiresistenter, bakterieller und fungaler nosokomialer Infektionen

= Prophylaxen und Vaccinierung von immunsupprimierten Patienten
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= Pharmakokinetik und -dynamik neuer antiretroviraler Substanzen in der Kombinationstherapie.

2.3.1. Forschungsschwerpunkt HIV

2.3.1.1 Eine wichtige Frage in der HIV-Medizin wurde im Jahr 2015 geldst: die nach dem besten
Zeitpunkt des antiretroviralen Therapiebeginns im zeitlichen Verlauf der HIV-Infektion. Die START-
Studie untersuchte erstmalig systematisch in kontrolliert-randomisiertem Design, ob der frithzeitige
Einsatz antiretroviraler Therapie, also bereits kurz nach der frischen Infektion, bei CD4-Zellzahl
>500Zellen/pL, der bisher iiblichen Praxis des Abwartens mit der Einleitung der ART (bei 350/uL)
klinisch tberlegen ist. Der Beitrag des HIVCENTERs am Universitiatsklinikum Frankfurt war
bedeutsam fiir diese groBe Studie innerhalb eines internationalen Netzwerks, mit finanzieller
Forderung durch das BMBF und der US-amerikanischen Gesundheitsbehorde (NIH), neben einer
flihrenden Patientenrekrutierung war die u.a. die verantwortliche Behordeneinreichung der START-
Studie und das Monitoring. Die Studie endet geplant Ende 2017 und hat nachhaltig die Leitlinien
beeinflusst.

2.3.1.2. Eine Reihe selbst-initiierter klinischer Kohortenstudien wurden 2015 begonnen, fortgefiihrt
oder abgeschlossen, die die antiretrovirale Therapie begleiten und hinsichtlich ihrer Nebenwirkungen,
Effektivitat, oder spezieller diagnostischer Fragestellung weiterentwickeln.

2.3.1.3. Das zentrale deutsche HIV-Schwangerschaftsregister, ausgeschrieben von der Deutschen
AIDS-Gesellschaft (DAIG), ist auf einem geschiitzten Server am Klinikum der Johann Wolfgang
Goethe-Universitdt angesiedelt und arbeitet prospektiv seit 2014 unter Federfithrung der Schwerpunkts
Infektiologie am Universitétsklinikum Frankfurt.

2.3.2. Multiresistente Tuberkulose (MDR / XDR-TBC)

Eines der wichtigen infektiologischen Themen des Jahres 2015 am Universitétsklinikum Frankfurt war
das Management von Patientinnen und Patienten mit multiresistenter Tuberkulose. Drei individuelle
Félle — ein Fliichtling aus Somalia, ein Patient aus Moldawien und eine Patientin aus der Ukraine
wurden von Station 68-2 erfolgreich behandelt und entlassen. Einer der Patienten wurde sogar in der
Isolationseinheit von den Kollegen der Thoraxchirurgie operativ versorgt (Oberlappen-
Resektion/Kavernektomie). Der Herausforderung der Behandlung multiresistenter Tiberkulose wird
sich unser Schwerpunkt in Zukunft ob der zunehmenden Epidemiologie vermehrt stellen miissen.

2.3.3. ,,Antimicrobial Stewardship (AMS)*

Unter Leitung des Schwerpunktes Infektiologie wurde bereits ein MaBBnahmenkatalog zur Optimierung
des rationalen Einsatzes von Antiinfektiva am Gesamtklinikum implementiert, um das Problem zu
langer und nicht indizierter Antiinfektivagabe zu l6sen. RegelméBig werden Kennzahlen zum Einsatz
von Antiinfektiva mit wichtigen Stationen und Einheiten (u.a. Intensivstation C1, Kinderklinik, Med.
Kliniken 1, 2 und 3) in den Arzneimittelkonferenzen besprochen.

Die Anwendung bestimmter Antiinfektiva im Kliniks-Computerprogramm ORBIS wird {iber die
Apothekenbestellung  verwaltet und reglementiert (Apostoporder-Verfahren) sowie von
Schulungsmafinahmen (z.B. wochentliche Antiinfektiva-Visiten) und der internen Leitlinien-
entwicklung (z.B. ,,Arbeitsanweisung Initiale Antiinfektivatherapie” im Qualitdtsmanagement)
begleitet. Klinikumsweit werden die Ergebnisse (Qualititsindikatoren, Feedbackstrategien) aus diesen
Arbeitsgruppen in der Antiinfektiva-Komission geleitet und tiberwacht.

Die zu einem AMS-Programm erforderliche Erstellung, Konsensbildung und Etablierung von
kliniksintern giiltigen Leitlinien wurden von Vorstand des Klinikums dem Zentrum fiir Hygiene
(Institut fiir Medizinische Mikrobiologie) iibertragen, unter Mitwirkung des Schwerpunkts
Infektiologie.

-75-



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

3.1. Medizinisches Leistungsangebot

Im Schwerpunkt der internistischen Rheumatologie werden Patienten mit Erkrankungen, die dem 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-theumatischer ~ Systemerkrankungen.  Hierzu  zdhlen u.a.  folgende
Krankheitsentitdten: 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 in Kooperation mit der Pidiatrie eine
immunologische Ambulanz fiir Erwachsene mit heriditdiren Immundefekten betrieben. In der Rheuma-
Ambulanz wurden im Jahr 2015: 2016 ambulante Behandlungen (davon §116b: Rheumatologie 1926,
Immundefekte: 90 durchgefiihrt. Zusitzlich wurden 44 fachrheumatologische Konsile fiir stationére
Patienten auflerhalb der Med. Klinik II dokumentiert. Im Jahr 2015 wurde die rheumatologische
Tagesklinik mit 15 Therapiepldtzen am Universititsklinikum im Haus 33 neu eingerichtet; seit der
Eroffnung im Mérz konnten 273 Patienten nach einem multimodalen Konzept behandelt werden.
Dariiber hinaus wurden 229 Patienten mit rheumatologischen Systemerkrankungen auf der Station A0
stationdr versorgt.

Das  Rheumatologisch-Immunologische =~ Labor dient einer spezialisierten hochwertigen
Autoimmundiagnostik, deren fortlaufende klinische Validierung {iiber die im universitiren
Schwerpunkt erfolgende kontinuierliche Behandlung komplexer Krankheitsféille 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 46 396 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 entziindlich-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 Aufklirung hereditarer
Erkrankungsrisiken. Fiir die noch weitgehend unklare Pathogenese werden Mechanismen einer
dysregulierten Immunantwort auf externe Trigger postuliert. Suszeptibilitit 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 phinotypische Ausprigung der Psoriasisarthritis beeinflussen. Die Forschungsaktivititen
dienen daher der Charakterisierung von Genpolymorphismen mit Relevanz fiir die
Arthritisentwicklung im Rahmen einer Psoriasis mit dem Ziel der Verbesserung von Diagnostik und
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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-Universitét Erlangen (Prof. Dr. A. Reis) sowie Prof. Dr. A.
Barton (ARC Epidmiology Unit, University of Manchester/UK) ein Europidisches 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
hiufigste muskuloskeletale 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,
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 2015 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 Suszeptibilitit und Erkrankungsschwere bei der rheumatoiden Arthritis und
Psoriasis(arthritis)

Kooperation: Prof. Dr. A. Reis, FAU Erlangen-Niirnberg; Europédisches Consortium zur
Psoriasisarthritis-Genetik (Page Consortium: Manchester/UK, Leeds/UK, Bath/UK, Dublin/Irland,
Umea/Schweden, Rom/Italien, Leuwen/Belgien

Bedeutung der Autoimmunitdt 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 ADAM15 fiir den
Knorpelmetabiolismus im Rahmen der Osteoarthritis

Systemische Sklerose (Dr. M. Kéhm, Prof. Dr. H. Burkhardt)

Modulation des Lysophospholipidsignalling zur therapeutischen Beeinflussung der systemischen
Sklerose

Kooperation: Prof. H. Radeke, Institut fiir Pharmakologie, Goethe-Universititsklinikum.

Klinische Forschung

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

Im Jahre 2015 wurden 44 klinische Studien der Phasen Ib-1V in den Indikationsgebieten rheumatoide
Arthritis, Psoriasisarthritis, Spondyloarthopathiden, Systemischer Lupus erythematosus,

Sklerodermie und adulter Morbus Still durchgefiihrt. In einer der multizentrischen Studien stellte die
Rheumatologie in Frankfurt den Leiter der klinischen Priifung in Deutschland.
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Eine der groften Investigator-initiierten multizentrischen  (iiber 40 Zentren) Studien in der
Rheumatologie unter Leitung und Verantwortung der Rheumatologie Frankfurt konnte erfolgreich
abgeschlossen werden

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 fiir die Rheumatoide Arthritis (Dr. Behrens, Prof. Dr. Burkhardt).
Psoriasis-Arthritis (Dr. Frank Behrens, Dr. M. K6hm)

Ziel: Analyse von Verlauf und Therapieeffizienz anhand groBer multizentrischer Patientenkohorten.
Organisation eines FEuropdischen Forschungskonsortiums zur Genetik der Psoriasisarthritis
(PAGEConsortium).

Sklerodermie (Dr. M. Kéhm, Dr. F. Behrens)

Analyse von Verlauf und Therapieeffizienz bei Systemischer Sklerose

4. Schwerpunkt Hamostaseologie/Himophiliezentrum
Leiter: PD Dr. Wolfgang Miesbach

4.1 Medizinisches Leistungsangebot

In der Hamostaseologie (Gerinnnungsambulanz und Hé&mophiliezentrum) werden in enger
Zusammenarbeit mit der Gerinnungsambulanz der Kinderklinik (Zentrum fiir Kinder- und
Jugendmedizin, Klinik III) eine umfassende Diagnostik und Beratung sowie moderne
Therapiekonzepte fiir die verschiedenen Gerinnungsstdorungen angeboten, die zu Blutungen oder
Thrombose fiihren konnen.

Die Gerinnungsambulanz betreut Patienten mit arteriellen, vendsen Thrombosen oder
Schwangerschaftskomplikationen sowie entsprechenden erworbenen oder genetisch bedingten
Veranlagungen, u. a. zur Einstellung und Monitoring der prophylaktischen oder therapeutischen
antithrombotischen Therapie, wie Thrombozytenaggregationshemmung Antikoagulation oder
Fibrinolyse. Des Weiteren werden Patienten mit peri- und postoperative Gerinnungsstorungen betreut,
wie z. B. Verbrauchskoagulopathie oder Hyperfibrinolyse.

Im Hémophiliezentrum werden Patienten mit Hémophilie und von Willebrand-Syndrom behandelt
sowie seltenen Blutungsleiden, wie z. B. Mangel an Faktor II, V, X, VII, XI, XIII, Fibrinogen oder
Thrombozytenfunktionsstorungen, sowie Patienten mit thrombotisch thrombozytopenischer Purpura
(TTP), Thrombozytopenie oder Thrombozythdmie und klinischer Blutungsneigung.

Das Hiamophiliezentrum erfiillt die Kriterien des Comprehensive Care Centers (CCC) zur
schwerpunktméfigen Versorgung von Patienten mit Blutungsneigung und ist als ,,European
Haemophilia Comprehensive Care Center” von den Fachorganisationen European Association for
Haemophilia and Allied Disorders (EAHAD) und European Haemophilia Consortium (EHC)
zertifiziert.

Das Bereichslabor Gerinnung ist eine gemeinsame Einrichtung mit der Klinik III des Zentrums fiir
Kinder- und Jugendmedizin, in der eine hochspezialisierte, iiberregionale Versorgung von Patienten
mit Gerinnungsstorungen erfolgt, deren fortlaufende klinische Validierung gerade bei hochkomplexen
Fragestellungen gewihrleistet ist.

In der Himostaseologie wurden im Jahr 2015 insgesamt 4.412 ambulante Behandlungen durchgefiihrt.
Zusitzlich wurden 483 himostaseologische  Konsile fiir stationire und ambulante Patienten
dokumentiert. Im DIN ISO 9001:2008 zertifizierten Bereichslabor Gerinnung wurden insgesamt
77.614 Einzelbestimmungen durchgefiihrt.

4.2 Lehre

Die Hamostaseologie hat ihre Lehrverpflichtungen in vollem Umfang entsprechend der geltenden
Studienordnung durchgefiihrt (siehe Vorlesungsverzeichnis).
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Hierzu wurden unter der Beteiligung von Mitarbeitern und Mitarbeiterinnen des Zentrums folgende
Veranstaltungen fiir die Studierenden des Fachbereichs Medizin der Johann Wolfgang Goethe-
Universitédt angeboten und durchgefiihrt:

Hauptvorlesung Innere Medizin

UKLIF (Untersuchungskurs)

OSCE-Veranstaltungen

ZUB-Kurs

Einfithrung in die Intensivmedizin

Seminar: Diagnose und Therapie der Blutungsneigung anhand von Fallbeispielen

4.3 Forschung

Die Forschungsaktivititen der Himostaseologie basieren auf der klinischen

Forschung sowie der Grundlagenforschung, die in enger Kooperation mit dem Institut fiir
Transfusionsmedizin und Immunhématologie durchgefiihrt wird. Die klinische Forschung hat im
Rahmen von Phase I bis IV Studien das Ziel der Therapieoptimierung bzw. der Einfiihrung neuartiger
Gerinnungsprodukte mit optimierter Halbwertszeit und Applikationsart. Dariiber hinaus werden
Studien im Laborbereich zur Optimierung der Gerinnungsanalytik durchgefiihrt.

Laufende Forschungsschwerpunkte bestehen derzeit auf folgenden Gebieten:
Therapieforschung

Im Jahr 2015 wurden acht klinische Studien der Phasen I-IV durchgefiihrt. In zwei der
multizentrischen Studien stellt die Hamostaseologie den international koordinierenden Studienleiter
und in einer Studie den Studienleiter in Deutschland.

An Patienten mit Hémophilie B ist am Hé&mophiliezentrum des Universitdtsklinikums Frankfurt
erstmalig in Deutschland die Gentherapie der Himophilie sowie weltweit erstmalig mit einem AAVS5-
Vektor als Transportvehikel durchgefiihrt worden.

Entwicklung der Therapie bei dlteren Patienten mit Himophilie und von Willebrand Syndrom

= Retrospektive und prospektive Untersuchung von Patienten mit Hdmophilie bezogen auf das
Blutungsverhalten, Substitutionsschemata und den Einfluss von Komorbiditit und Komedikation
(Kooperation mit der Gesellschaft fiir Thrombose und Hémostaseforschung, GTH)

= Prospektive Untersuchung von élteren Patienten mit von Willebrand Syndrom

Untersuchungen zu Wirksamkeit und Nebenwirkungsspektrum von Desmopressin (DDAVP) bei der
Therapie des von Willebrand Syndroms und der Hamophilie

= Untersuchungen zur Dosis-Wirkung-Beziehung unter DDAVP
= Untersuchung zum von Willebrand Propeptid unter DDAVP
= Nachweis von pradiktiven Faktoren bei Patienten mit DDA VP-bedingten Nebenwirkungen

Untersuchungen zur Diagnostik und Therapie von Patienten mit Dysfibrinogendmie

= Klinische Symptomatik bei Patienten mit Dysfibrinogenédmie in Relation zum molekulargenetischen
Befund

= Untersuchungen zur Therapie von Patienten mit Dysfibrinogendmie wahrend Schwangerschaft und
Entbindung

= Vergleichende Untersuchungen zur Validitdt verschiedener Messmethoden bei der Diagnostik der
Dysfibrinogenémie

= Untersuchungen zu  Referenzbereichen  verschiedener  Fibrinogen-Messmethoden  bei
Normalpersonen und unterschiedlichen Erkrankungen
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Weitere Forschungsschwerpunkte

Untersuchung zur Lebensqualitéit bei Frauen mit von Willebrand Syndrom

Relevanz des Symptoms Zahnfleischbluten bei Patienten mit von Willebrand Syndrom

Einfluss gefaBchirurgischer Eingriffen auf Parameter der Endothelschddigung und ADAMTS-13
Vergleichende Untersuchung des Outcomes bei Patienten mit Hamophilie wahrend und nach der
Lebertransplantation

Untersuchung zur endothelialen Dysfunktion und Arteriosklerose bei Patienten mit
Blutungsneigung

Adhérenz zur prophylaktischen Therapie bei Patienten mit Hamophilie

Immunhédmatologische Verdnderungen bei Patienten mit Himophilie

Weitere Forschungsschwerpunkte des Bereichslabors Gerinnung

Vergleichende  Untersuchungen zur  Optimierung der Diagnostik  der  induzierten
Thrombozytenaggregation

Vergleichende Untersuchung zur Validitdt neuer Testverfahren des von Willebrand Syndroms
Untersuchung verschiedener Teste auf Gerinnungsfaktoren bei Patienten mit Sepsis, SIRS und
Leberzirrhose

Untersuchung zur erniedrigten VWF:Act/VWF:Ag Ratio

Korrelation der unklaren Blutungsneigung und isoliert verlangerten PFA-100 Blutungszeit

4.5 Wissenschaftliche Veroffentlichungen der Medizinische Klinik IT
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Medizinische Klinik III (Kardiologie, Angiologie/Himostase,

Funktionsbereich Nephrologie)
Direktor: Prof. Dr. Andreas Zeiher

1. Abteilung Kardiologie
Leiter: Prof. Dr. Andreas Zeiher

1.1. Medizinisches Leistungsangebot

Als Kardiologische Klinik der Universititsklinik mit einem Maximalversorgungsauftrag bieten wir
sowohl ambulant als auch stationér alle gingigen Diagnose- und Therapieverfahren einer modernen
Kardiologie. AuBlerdem bieten wir zahlreiche neue innovative Verfahren an. Zu den nichtinvasiven
Verfahren der kardiologischen Diagnostik zdhlen bei uns u.a.: Ruhe-EKG, Belastungs-EKG,
Spiroergometrie, Langzeit-EKG, Event-Recorder, Langzeit-Blutdruckmessung,  Kipptisch-
Untersuchung,  T-Wellen-Alternans,  transthorakale = Echokardiographie,  transdsophageale
Echokardiographie (Schluckultraschall), Stress-Echokardiographie, Magnetresonaztomographie, 64-
Zeiler  Dual-Source  Computertomographie. Zu den invasiven  Verfahren  gehdren:
Herzkatheteruntersuchungen, Linksherzkatheter, Rechtsherzkatheter, intravaskuldrer Ultraschall
(IVUS),  Fraktionierte  FluBreserve  (FFR),  Endothelfunktion, = Endomyokard-Biopsien,
Elektrophysiologische =~ Untersuchungen, biplane Durchleuchtungseinheit, Carto-3D-Mapping-
Verfahren, Implantation von Event-Recordern. Zudem konnen weitere Fachdisziplinen des
Universitétsklinikums zur Diagnostik hinzugezogen werden. Unsere kardiologischen interventionellen
Therapien sind wie folgt: perkutane transluminale Koronarangioplastie (PTCA), koronare
Stentimplantation einschlieflich Drug-Eluting-Stents (DES) und Drug-eluting Ballons (DEB),
minimal-invasive Herzklappenimplantation (Aortenklappe transfemoral, transapical) , Mitralklappen-
Clipping, Carillon-Mitralklappenanuloraphie, Vorhofohrverschlul (LAA-Occluder), VerschluB von
Defekten in Vorhof- und Ventrikelseptum (ASD / PFO / VSD VerschluB}), Zelltherapie bei akutem
Infarkt und ischdmischer Herzinsuffizienz, Hochfrequenz- und Cryoballontechnik bei
Herzrhythmusstérungen inkl. Vorhofflimmern, Schrittmacherimplantation, Implantationen von
Kardioverter-Defibrillatoren (ICD), Implantation von Systemen zur kardialen
Resynchronisationstherapie (CRT), Kardiale Kontraktilititsmodulation bei Herzinsuffizienz (CCM).
Neben den interventionellen Verfahren stehen sdmtliche moderne pharmakologische, medikamentdse
und intensivmedizinische Behandlungsformen zur Verfiigung.

Zur kardiologischen Abteilung gehdren die Normalstationen A10 und B10 und die Tagesklinik. Die
Station A10 umfafit 25 Betten, davon 14 mit zusétzlicher Monitoriiberwachung und die Normalpflege-
Station B10 wumfasst 25 Betten. Hier werden Patienten mit sédmtlichen kardiologischen
Krankheitsbildern behandelt. Auf der kardiologischen Tagesklinik stehen fiir unsere tagesstationdren
und ambulanten Patienten Zimmer mit zentraler Monitoriiberwachungseinheit zur Verfiigung. Hier
werden Patienten fiir die bevorstehenden Eingriffe vorbereitet, therapeutische Mafinahmen wie z.B.
Cardioversionen durchgefiihrt und nach den Untersuchungen/Eingriffen {iberwacht. Auf den
Normalstationen sind ausreichend Kapazititen zur zentralen Rhythmusiiberwachung vorhanden.
Zusitzlich verfiigt die Kardiologische Abteilung {iber eine eigene Intensivstation. Die kardiologische
Intensivstation B3 (CCU) umfasst 8§ Beatmungsbetten und bietet alle Moglichkeiten der modernen
Intensivmedizin. Insbesondere alle Moglichkeiten der invasiven/nicht-invasiven Beatmung,
komplettes ~ hdmodynamisches =~ Monitoring,  intraaortale  Ballonpumpe,  extracorporale
Membranoxygenierung sowie samtlichen Moglichkeiten der Nierenersatztherapie.

Auf dieser Station werden vor allem Patienten mit schwersten akuten oder chronischen Herz-
Kreislauferkrankungen betreut. Im Rahmen der Facharztausbildung besteht hier die Mdoglichkeit zur
Weiterbildung fiir Intensivmedizin. Im Rahmen dieser Weiterbildung erfolgen u.a. monatliche durch
die Landesédrztekammer zertifizierte Fortbildungen, sowie das seit Jahren bestehende ,,Frankfurter
Intensivmedizinische Einfithrungsseminar®, welches gemeinsam mit den Kollegen der Inneren
Medizin seit Jahren zweimal im Jahr angeboten wird.

Auf der ,Intermediate Care™ Station, liber die die Kardiologie zusitzlich verfiihgt, werden Patienten
behandelt, die eine intensivere Betreuung benétigen als auf der Normalstation moglich ist. Mit der
Intermediate Care Station ist die ,,Liicke* zwischen Intensiv- und Normalstation geschlossen. Auch
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hier besteht die Moglichkeit des himodynamischen Monitorings und der nichtinvasiven Beatmung.
Der internistische Teil der Zentralen Notaufnahme steht unter kardiologischer Leitung. Hier ist auch
die von der ,,Deutschen Gesellschaft fiir Kardiologie® zertifizierte Chest Pain Unit (Herznotfall-
Einheit, CPU) lokalisiert. Ohne Zeitverlust konnen kardiologische Notfallpatienten an vier
Uberwachungsplitzen auf hochstem Niveau behandelt werden. Rund um die Uhr stehen Arzte der
Kardiologie und geschultes Pflegepersonal zur Verfiigung, um Patienten zu versorgen und
niedergelassene Arzte bei akuten Verdachtsfillen zu beraten. Leitlinien mit konkreten
Handlungsanweisungen legen den Behandlungsverlauf von der Erstdiagnostik bis zur Verlegung der
Patienten auf Station fest. Eng vernetzt ist die CPU mit dem Institut fiir Radiologie und der Abteilung
fiir Thorax, Herz- und thorakale Gefédfchirurgie. Das Universititsklinikum bietet somit alle
kardiologischen Therapieverfahren aus einer Hand an.

In unserer kardiologischen Hochschulambulanz werden Patienten mit Erkrankungen des Herzens
betreut. Alle kardiologischen ambulanten Diagnose- und Therapiemoglichkeiten werden angeboten.
Durch die enge Verzahnung mit der kardiologischen Klinik stehen dariiber hinaus alle modernen
invasiven/interventionellen Therapieverfahren zur Verfiigung. Ergdnzt wird die allgemeine
kardiologische ~Sprechstunde durch Spezialambulanzen einschlielich einer Herz-Rhythmus-
Ambulanz, einer Herzinsuffizienz-Ambulanz, einer Ambulanz fiir therapieresistente Hypertonie, eine
Ambulanz fiir Herzklappenerkrankungen sowie in Kooperation mit dem hessischen
Kinderherzzentrum eine Ambulanz fiir Erwachsene mit angeborenen Herzfehlern.

In unserer kardiologischen Hochschulambulanz ist auch die Angiologie ein fester Bestandteil. Die
Angiologie ist spezialisiert auf die Diagnostik und Behandlung von Patienten mit arteriellen und
vendsen Gefdlerkrankungen auBerhalb des Herzens. Wir verfiigen tiiber alle Methoden zur
nichtinvasiven und invasiven GefaB3diagnostik. Schwerpunkt dieser Abteilung ist die Behandlung von
Patienten mit peripherer arterieller Verschlusserkrankung (,,Schaufensterkrankheit™). Engstellen im
Bereich der Becken- und Beinarterien verursachen hdufig Schmerzen im Bereich der Oberschenkel
oder Wadenmuskulatur wéhrend des Gehens, die den Patienten zum Stehenbleiben zwingen. In
fortgeschrittenen Stadien der peripheren arteriellen Verschlusserkrankung kénnen Ruheschmerzen
oder nicht heilende Wunden vor allem an den FiiBen auftreten. In den meisten Féllen konnen diese
Engstellen im Katheter-Labor minimalinvasiv behandelt werden. Das diagnostisches Spektrum der
Angiologie umfasst u.a. folgendes: Duplexsonographie und CW-Dopplersonographie sdamtlicher
Blutgefisse, Bestimmung des  Knochel-Arm-Index  (ABI-Index),  Stufenoszillographie,
Laufbandergometrie, Mikrozirkulationsmessung, Transkutane Sauerstoff-Partialdruckmessung,
Kapillarmikroskopie, Digitale SubtraktionsangioMinimalinvasive Therapie graphie (DSA) der Becken
- Beingefdfle, Nierenarterien und supraaortalen Gefdfe. Verschiedene Formen der arteriellen
Durchblutungsstorung konnen mittels interventioneller Therapie minimalinvasiv behandelt werden.
Unser Therapiespektrum umfasst folgendes: Perkutane transluminale Angioplastie (PTA), Cutting
Ballon Angioplastie, Angioplastie mit Drug-Eluting-Ballons (medikamentenbeschichtete Ballons),
Stentimplantation  einschlieBlich ~ Drug-Eluting-Stents ~ (medikamentenbeschichtete  Stents),
Implantation von EndoprotheseTherapie-Spektrum, Rekanalisation langstreckiger, chronischer
Verschliisse, Lokale intraarterielle Lysetherapie, Autologe Knochenmarks- Zelltherapie bei
therapierefraktiren Verldufen der peripheren arteriellen Verschlusserkrankung (pAVK) im Fontaine
Stadium III-IV.

Unsere Qualitétspolitik richtet sich nach unserem Kardiologie-Leitbild, welches wir in diesem Jahr
finalisiert haben. Dieses steht im Einklang mit unserer Vision und Strategie fiir unsere Abteilung.
Unsere Patienten stehen bei uns im Mittelpunkt aller Aktivititen. Eine qualitativ hochwertige
Patientenversorgung unter Beriicksichtigung neuerster gesicherter wissenschaftlicher Erkenntnisse, in
einer fiir den Patienten und deren Angehorigen angenehmen Atmospahre, ist daher das Ziel unseres
Qualitdtsmanagements. Pridventive Malnahmen sehen wir als besonders wertvollen Beitrag zur
gesamtmedizinischen  Versorgung der Bevolkerung an. Durch die Einfilhrung eines
Qualitdtsmanagementsystems dieses Jahr beabsichtigen wir die Qualitdt unserer Leistungen unter
Beachtung von vier Bereichen (Patienten & Gesellschaft, Personal, Lernen & Entwicklung, Qualitit,
Sicherheit/Prozesse und Finanziele) sicherzustellen und die Grundlage fiir einen kontinuierlichen
Verbersserungsprozess zu legen. Dazu werden in regelmdfligen Abstdnden innerhalb der einzelnen
Bereiche Qualitétsziele formuliert, liberpriift und bewertet. Alle Mitarbeiter sind iiber den Stand der
QM-Mafinahmen informiert und fithren ihre Tétikeiten gemdl den aktuellen Verfahrens-, Arbeits- und
Organisationsanweisungen durch. Die Mitarbeiter beteiligen sich aktiv am Prozess der stindigen
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Qualitdtsverbersserung. Um den rasch dndernden Anforderungen begegnen zu konnen, ist eine
kontinuierliche Weiterqualifikation aller Mitarbeiter (fiir unseren é&rztlichen Bereich mithilfe eines
dafiir erstellten Curriculums) erforderlich. Ebenso wie auf das Wohl unsrerer Patienten achten wir auf
einen respektvollen Umgang mit unseren Mitarbeitern und auf eine gute Arbeitsatmosphaére.

Die Abteilung ist an folgenden Lehr- und Weiterbildungsveranstaltungen beteiligt:

Vorlesungen:

UKLIF/Einfithrung in die Innere Medizin

= Hauptvorlesung Innere Medizin

= Vorlesung Innere Medizin fiir Zahnmediziner

Vorlesung Notfallmedizin (Gemeinschaftsvorlesung im Querschnittsbereich 8)

Curriculare Kurse / Seminare:

= Einfilhrung in die klinische Medizin (4. vorklinsches Semester)

= UKLIF-Kurs

= Blockpraktikum

PJ-Seminar

Teilnahme an OSCE Priifungen fiir die Studierenden der klinischen Semester (UKLIF und Innere)

Wahlpflichtficher:

= EKG-Kurs (1 SWS)

= Integrative Kardiologie (3 SWS, Gemeinschaftsveranstaltung mit externen Dozenten)
= Klinische Kardiologie (3 SWS, Gemeinschaftsveranstaltung mit externen Dozenten)

= Kardiologische Intensiv-Visite (2 SWS)

= ZNA-Visite (2 SWS)

= Experimentelle Kardiologie mit Praktikum (Institut fiir kardiovaskuldre Regeneration)
= POL-Kurs

Fortbildungen fiir Naturwissenschaftler/Arzte/Patienten

= Patientenseminare (z.B. im Rahmen der Herzwochen der Herzstiftung)

= Kardiologie fiir Naturwissenschaftler (im Rahmen des SFB-Projektes)

= Zuweiserfortbildungen mit aktuellen Themen aus der Kardiologie

= Fortbildung von Rettungsassistenten tiber das Akute Koronarsyndrom

= Teilnahme an der Weiterbildung fiir Rettungsassistenten zu Themen aus Innere
Medizin/Kardiologie/Notfallmedizin

Regelmiiflige Abteilungsfortbildungen:

= tigliche Mitarbeiterfortbildungen (Therapie-Update, EKG-Fortbildung, Echo-Fortbildung,
Herzkatheter-Fortbildung)

= kardio-chirurgische Konferenz (1x pro Woche)

= Unterricht in der Krankenpflegeschule

= [ntensivmedizinische Fortbildung (1x pro Monat)

= [ntensivseminar (1-wdchiger Blockkurs halbjéahrlich)

1.3. Forschung

Das DFG geforderte Excellence Cluster Cardio-Pulmonales System in Kooperation mit dem
Universitatsklinikum Giellen, dem Max-Planck-Institut in Bad Nauheim sowie der Kerckhoff Klinik in
Bad Nauheim hat sich im vergangenen Jahr nach erneut erfolgreicher Begutachtung zur
Weiterverlangerung bis 2017 etabliert. Dabei zeigte sich eine &uBerst erfreuliche Entwicklung
hinsichtlich kooperativer Projekte als Beweis fiir die effiziente Nutzung gemeinsamer Ressourcen der
im Excellence Cluster zusammengefassten wissenschaftlichen Arbeitsgruppen.

Das von der Hessischen Landesregierung im Rahmen des LOEWE-Programms 2011 genehmigte
Zentrum fiir Zell- und Gentherapie wurde 2014 nach erfolgreicher Wiederbegutachtung bis 2016
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verldngert. Die wissenschaftliche Arbeit lauft seit dem Sommer 2011 auf Hochtouren. Die LOEWE-
Professur molekulare Kardiologie konnte 2012 erfolgreich besetzt werden.

Das vom BMBF ausgeschriebene deutsche Zentrum fiir Herzkreislaufforschung (DZHK) mit
Frankfurt als Standort hat seine Arbeit aufgenommen und damit die im Herz-Kreislauf-Bereich titigen
Arbeitsgruppen um dieses wichtige Forderungsinstrument erweitert.

Die wissenschaftlichen Schwerpunkte konzentrieren sich weiterhin auf die Erforschung der
Arteriosklerose einschlieflich der Entwicklung von neuen diagnostischen Markern zu
Risikoabschitzung bei Patienten mit akutem Koronarsyndrom sowie in der Primédrprévention. Das
molekularbiologische und experimentelle Programm zur Erforschung der Nutzbarmachung von
sogenannten Stammzellen zur regenerativen Therapie von Herz-Kreislauf-Erkrankungen l4uft intensiv
weiter. Gleichzeitig ist die Bedeutung von sogenannten microRNA in der Diagnostik, aber auch
Therapie von kardiovaskuldren Erkrankungen im Experimentalstadium bereits weit fortgeschritten.
Die im Jahre 2014 veroffentlichten wissenschaftlichen Arbeiten dokumentieren die international
kompetitive, hochqualifizierte Forschung durch Publikation zahlreicher Forschungsergebnisse in den
hochstrangigen klinischen und experimentellen Zeitschriften (siehe Literaturverzeichnis).
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3. Funktionsbereich Nephrologie
Leiter: Prof. Dr. Helmut Geiger

3.1. Medizinisches Leistungsangebot

Im Jahre 2015 wurden in Kooperation mit der Klinik fiir Allgemeinchirurgie 56
Nierentransplantationen durchgefiihrt, davon 13 Lebendspenden und eine kombinierte Pankreas-
Nieren-Transplantation.

Dialysezahlen 2015: 10.438 Behandlungen (38 Prometheus)

Dialysezahlen 2014: 10.402 Behandlungen (17 Prometheus)

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, Virologie, Pathologie und Pharmakotherapie), 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 Famulaturpésse, durch die auch ein Feed-back der Studenten
an die Lehrenden u.a. gewdhrleistet ist. Der Funktionsbereich Nephrologie wurde auch fiir die Lehre
zertifiziert.

Es werden weiterhin regelméfig Ultraschallkurse fiir Anfanger und Fortgeschrittene angeboten.

AuBlerdem wird in jedem Semester der Wahlpflichtkurs ,Einfiihrung in die klinische und
wissenschaftliche Anwendung der DurchfluBzytometrie fiir Medizinstudenten* angeboten, sowie die
Beteiligung an der Lehre fiir die Studenten des Master-Studiengangs ,,Molekulare Medizin®.

Unter Federfilhrung der Rhein-Main-Arbeitsgemeinschaft flir Nephrologie wurden regionale
Fortbildungsveranstaltungen mit nationalen und internationalen Referenten mit grolem Erfolg
durchgefiihrt. Zudem finden im Funktionsbereich Nephrologie wochentliche
Fortbildungsveranstaltungen statt, sowie zweimal jahrlich Transplantationskonferenzen und ein Arzt-
Patientenseminar. Alle Veranstaltungsreihen sind offiziell durch die Landesérztekammer zertifiziert.

3.3. Forschung

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

3.3.1. Forschungsschwerpunkte

Pathogenese der Hypertonie:

Komponenten des blutdruckregulierenden Renin-Angiotensin-Aldosteron Systems konnen in der
Niere Fibrose induzieren. Bei verschiedenen Nierenerkrankungen sind Angiotensin und Aldosteron

- 96-



entscheidende Faktoren in der Pathogenese der Fibrose. Zugrundeliegende Effektormechanismen
werden untersucht, um selektiv in den Fibroseprozess eingreifen zu konnen.

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 konnen. Von verschiedenen
Arbeitsgruppen wurde die Differenzierung dieser Zellen in Osteozyten, Chondrozyten, glatte
Muskelzellen und Neuronen-dhnliche Zellen bereits beschrieben.

Effekte muriner mesenchymalen Stammzellen aus dem Fettgewebe auf die Regeneration
Cisplatin-geschédigter 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 und Calcineurin-Inhibitor sparende
Regime getestet bzw. neue Studienprotokolle und Substanzen zur Behandlung der
Cytomegalievirusinfektion multizentrisch untersucht.

Relevanz von Genpolymorphismen von Spender und Empfinger auf Transplantatiiberleben,
Infektion und Abstofung:

Als ein Beispiel dieser Untersuchungen konnten wir eine klinisch relevante Korrelation zwischen
funktionellen ABCB1 Polymorphismen des Spenders und CsA-Nephrotoxizitét zeigen. Die Bedeutung
von ABCBI1 und Cytochrom P450 CYP 3A Polymorphismen fiir die Pharmakokinetik der
Calcineurininhibitoren wurden untersucht.

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

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

HLA-Antikorper und Nierentransplantatabstoffung:

In Kooperation mit dem Blutspendedienst (Prof. Seidl und Dr. Richter) wird die Bedeutung von HLA
Klasse 1- und II-Antikorpern bei Nierentransplantation auf die AbstoBungsrate und den
Transplantationserfolg langfristig {tberpriift. 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 AbstoBungsdiagnostik 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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Review

Geiger H (2015) Phosphatstoffwechsel, FGF 23 und Niereninsuffizienz. NIEREN
HOCHDRUCK, 6: 262-264

Obermiiller N (2015) Therapie der autosomal-dominanten polyzystischen Nierenerkrankung
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Supplement

Koch B, Biittner S, Dolnik O, Eickmann M, Freiwald T, Rudolf S, Ronco C, Geiger H (2015)
Dialysis. Extracorporeal Dialysis: Techniques and Adequacy. NEPHROL DIAL TRANSPL,
3:1i229-1ii256

Dissertation

1.

Kleemann JK (2015) Auswirkungen der Polymorphismen C1236T, G2677T und C3435T des
humanen ABCB1 Gens auf den Transport von Cyclosporin A. Dissertation Universitét
Frankfurt

Zilles M (2015) MRT-gestiitzte Pilotstudie zur klinischen Wertigkeit peroraler,
hochkalorischer Zusatzerndhrung im Endstadium chronischer Niereninsuffizienz mit / ohne
HIV-Komorbiditét. Dissertation Universitét Frankfurt
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Zentrum der Chirurgie
Geschaftsfiihrender Direktor: Prof. Dr. Axel Haferkamp

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 2015 wurden in der Klinik 1856 Fille stationdr, sowie Patienten 886 nachstationér versorgt.
Die mittlere Verweildauer der Patienten lag bei 8.84 Tagen. Es wurden 1821 stationdre und 167
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 2015 folgende Personalia:

= PD Dr. Andreas Schnitzbauer wurde der Titel eines auBlerplanméfigen Professors verlichen. Zudem
wurde er zum Sekretdr der Chirurgischen Arbeitsgemeinschaft Leber, Galle, Pankreas der
Deutschen Gesellschaft fiir Allgemein- und Viszeralchirurgie sowie in den wissenschaftlichen
Beirat der Deutschen Transplantationsgesellschaft gewahlt.

= PD Dr. Frank Ulrich wurde zum Chefarzt der Klinik fiir Allgemeine, Viszerale und Onkologische
Chirurgie des Klinikum Wetzlar berufen.

= PD Dr. Nils Habbe erhielt den Theodor-Billroth-Preis, den Habilitationspreis der Deutschen
Gesellschaft fiir Allgemein- und Viszeralchirurgie (1500 Euro).

= Dr. Juliane Liese erhielt den Junior Clinical Research Grant 2015 der European Society of Organ
Transplantation in Héhe von 50.000 Euro und die Frankfurter Forschungsférderung in Hohe von
66.000 Euro.

= Dr. Mazen Juratli erhielt den Frankfurter Forschungspreis der Rudolf-Geiflendorfer-Stiftung (5000
Euro).

Kontinuierlich wurden im Jahre 2015 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 (wdochentlich jeweils donnerstags 7:45-8:15) zusammen mit dem Institut fir
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
Andisthesie.

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

Die Klinik ist als einzige Klinik in Hessen als Transplantationszentrum fiir Lebertransplantationen
ausgewiesen. Im Jahr 2015 wurden 24 Lebertransplantationen (davon 2 Lebendspenden), 58
Nierentransplantationen  (davon 13  Lebendspenden) sowie 1 kombinierte Pankreas-
Nierentransplantationen durchgefiihrt.
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Die erfolgreiche Zertifizierung durch OnkoZert der Deutschen Krebsgesellschaft zum
Viszeralonkologischen Zentrum (Darm-, Pankreas-, Magen-, Leber) erfolgte am 28. Juli 2015.

Seit 1. Januar 2008 ist die chirurgisch-onkologische Ambulanz integrativer Bestandteil der
interdisziplindren gastrointestinalen Ambulanz in Kooperation mit der Gastroenterologie. Im Jahre
2015 wurden 1748 Patienten interdisziplinir betreut. Die Ambulanz ist von allgemeinchirurgischer
Seite mit einer Oberérztin besetzt.

Der Schwerpunkt liegt weiterhin auf der Betreuung von Patienten mit primédren und sekundéren
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 November 2015 nach (DIN EN ISO 9001:
2000) im Rahmen der Gesamtzertifizierung eines Universititsklinikums rezertifiziert..

2. Lehre

Siehe Vorlesungsverzeichnis

3. Forschung

3.1. Forschungsschwerpunkte

Prof. Dr. K. Holzer

HypocalVID-Studie (Einfluss von aktiven Vitamin D prdoperativ auf den postoperativen
Hypoparathyreoidismus)

= Leitlinie Operative Therapie benigner Schilddriisenerkrankungen (CAEK)

Rolle der Krebsstammzelle bei Schilddriisen- und kolorektalen Karzinomen

= Behandlungsstrategien von Patienten mit Lebermetastasen neuroendokriner Tumore (NET)
Chirurgisch-konservativ- interventionell

Deutsches NET-Register

Prof. Dr. A.A. Schnitzbauer

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

Patient Blood Management in onkologisch-chirurgischen Patienten

Aufbau einer weltweiten Leberchirurgiedatenbank (www.livergroup.org)
ALPPS-Register (www.alpps.net)

PD Dr. G. Woeste

Pankreas-/Nierentransplantation

= [schidmie/Reperfusionsschaden des Pankreas

= Pankreasfistel nach PNTx

= Kardiale Evaluation zur PNTx

= Magenkarzinom

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

= [aparoskopische Hernienversorgung ((IPOM)

* Minimal-invasive Osophagusresektion

= Bauchdeckenrekonstruktion mit porciner Gewebematrix (Strattice®)
= EXPAND Studie bei Pankreas-/Nierentransplantation

PD Dr. Nils Habbe
= Qutcome und Komplikationen in der kolorektalen Chirurgie
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Risikofaktoren fiir Komplikationen kolorektaler Resektionen bei gynikologischen Tumoren
Einfluss von Assistenzérzten auf das Outcome der Patienten

Inkontinenz nach vaginaler Entbindung bei Risikogeburten (mit Prof. Dr. Louwen)
Vorsorge und Versorgungsforschung bei Analkarzinom-Vorlaufern bei high-risk-Individuen
Outcome und chirurgische Strategien bei neuroendokrinen Tumoren

Onkogenese neuroendokriner Tumoren im Maus-Modell

Risikoabschitzung und Patientensicherheit in der Chirurgie

Dr. Ursula Pession

Studienbetreuung bei KRK und CCC: ACTICCA, Synchronous, LICC, CELIM 2, Conko Studien

Dr. Alexander Reinisch

4

DIALAPP-Studie: Prospektive Evaluation der Diagnostik bei akuter Appendizitis

Untersuchung von Faktoren zur Steigerung der Patientensicherheit in der kolorektalen und
endokrinen Chirurgie

Diagnostische Algorithmen bei Schilddriiseknoten

Sicherheit, Qualitdt und Effektivitédt der chirurgischen Ausbildung

Studienbetreuung Hamostyptika in der Leberchirurgie: FC005

. Wissenschaftliche Veroffentlichungen

Journalbeitrag
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1. Adam R, Karam V, Delvart V, Trunecka P, Samuel D, Bechstein WO, Némec P, Tisone G,
Klempnauer J, Rossi M, Rummo OO, Dokmak S, Krawczyk M, Pratschke J, Kollmar O,
Boudjema K, Colledan M, Ericzon BG, Mantion G, Baccarani U, Neuhaus P, Paul A,
Bachellier P, Zamboni F, Hanvesakul R, Muiesan P, European Liver Intestine Transplant
Association (ELITA) (2015) Improved survival in liver transplant recipients receiving
prolonged-release tacrolimus in the FEuropean Liver Transplant Registry. AM J
TRANSPLANT, 15 (5): 1267-82

2. Bingold TM, Franck K, Holzer K, Zacharowski K, Bechstein WO, Wissing H, Scheller B
(2015) Intestinal Fatty Acid Binding Protein: A Sensitive Marker in Abdominal Surgery and
Abdominal Infection. SURG INFECT, 16 (3): 247-53
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10 (1): e0117483

4. Farnik H, Zimmermann T, Herrmann E, Bechstein WO, Kronenberger B, Galle PR, Labocha
S, Ferreiros N, Geisslinger G, Zeuzem S, Sarrazin C, Welker MW (2015) Telaprevir drug
monitoring during antiviral therapy of hepatitis C graft infection after liver transplantation.
LIVER INT, 35 (1): 176-83

5. Golcher H, Brunner TB, Witzigmann H, Marti L, Bechstein WO, Bruns C, Jungnickel H,
Schreiber S, Grabenbauer GG, Meyer T, Merkel S, Fietkau R, Hohenberger W (2015)
Neoadjuvant chemoradiation therapy with gemcitabine/cisplatin and surgery versus immediate
surgery in resectable pancreatic cancer: results of the first prospective randomized phase 11
trial. STRAHLENTHER ONKOL, 191 (1): 7-16

6. Juratli MA, Siegel ER, Nedosekin DA, Sarimollaoglu M, Jamshidi-Parsian A, Cai C,
Menyaev YA, Suen JY, Galanzha EI, Zharov VP (2015) In Vivo Long-Term Monitoring of
Circulating Tumor Cells Fluctuation during Medical Interventions. PLOS ONE, 10 (9):
e0137613

7. Klein M, Minkovich L, Machina M, Selzner M, Spetzler VN, Knaak JM, Roy D, Duffin J,
Fisher JA (2015) Non-invasive measurement of cardiac output using an iterative, respiration-
based method. BRIT J ANAESTH, 114 (3): 406-13
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death in human hepatocellular carcinoma cells. CANCER LETT, 365 (1): 47-56

Schadde E, Schnitzbauer AA, Tschuor C, Raptis DA, Bechstein WO, Clavien PA (2015)
Systematic review and meta-analysis of feasibility, safety, and efficacy of a novel procedure:
associating liver partition and portal vein ligation for staged hepatectomy. ANN SURG
ONCOL, 22 (9): 3109-20
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[Incidence of posthepatectomy liver failure and biliary leakage : A cohort study]. CHIRURG,
86 (8): 776-80

Schnitzbauer AA, Ayik C, Ulrich F, Bechstein WO, Monch C (2015) Delayed bottom-up and
amended simple method of dosing with once-daily tacrolimus application to achieve stable
trough levels in liver transplantation. ANN TRANSPL, 20: 1-6

Schnitzbauer AA, Proneth A, Pengel L, Ansorg J, Anthuber M, Bechstein WO, Schlitt HJ,
Geissler EK (2015) Evidence-based medicine in daily surgical decision making: a survey-
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TRANSPLANTATION, 99 (12): 2565-75
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immune response in resectable colorectal liver metastases treated by surgery alone or surgery
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(17): 2708-17
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37
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group (2015) Renal Function in De Novo Liver Transplant Recipients Receiving Different
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(7): 1843-54
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[Use of biological meshes in abdominal wall reconstruction. Results of a survey in Germany].
CHIRURG, 86 (2): 164-71
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Review
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(2): 161-7

Supplement
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A, Bechstein WO, Rosen M, Carbonell A, Cobb W, Bauer J, Selzer D, Chao J, Harmaty M,
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Carrieri D, Castello G, Legnani G, Lyo V, Irwin C, Xu X, Harris H, Zuvela M, Galun D,
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Grande M, Villa M, Lisi G, Esser A, De Sanctis F, Petrella G, Birolini C, Miranda JS, Tanaka
EY, Utiyama EM, Rasslan S, Shi Y, Guo XB, Zhuo HQ, Li LP, Liu HJ, Bauder A, Gerety P,
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1.

Bechstein WO, Schnitzbauer AA (2015) Lebertransplantation. In: H. Becker, B. M. Ghadimi
(Hg.) Allgemein- und Viszeralchirurgie II. Spezielle operative Techniken. ELSEVIER,
URBAN & FISCHER-VERLAG, Miinchen, 529 bis 545
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Teoule PS (2015) Einfluss der neoadjuvanten Chemotherapie auf die postoperative Morbiditét
nach operativer Therapie des Magenkarzinoms. Dissertation Universitdt Frankfurt
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Klinik fiir Thorax-, Herz- und Thorakale Gefidf3chirurgie
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.

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

Bypassoperationen
= arterieller Bypass
= minimalinvasiver Bypass und Bypass ohne Herz-Lungenmaschine (OPCAB)

Herzklappenoperationen

= Herzklappenersatz

= Herzklappenrekonstruktion

= Minimalinvasive Klappen-OP

Herz transplantationen

= Operationen an herznahen groBen Gefdlen ( Aneurysmachirurgie)

= Qperationen an Halsgefdf3en

= Schrittmacher/Defibrillator Implantationen und komplexe 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 tiberwiegend 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-tdgigen 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
Behandlungsqualitat.

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

In der Schrittmacherchirurgie haben wir uns auf komplexe Revisionsoperationen bei System und
Sondeninfektionen inklusive laserunterstiitzter Sondenextraktion spezielasiert.

In der Thoraxchirurgie kooperieren wir mit einen Vielzahl pneumologisch orientierter Krankenhduser
in der Umgebung. Wir bieten unter anderem minimal invasive Roboterunterstiitzte Eingriffe an.

Eine Forschungsgruppe fiir Grundlagen klért die Mechaniscmen klinisch beobeachteter Phanomene
im Gebiet.

- 105-



2. Lehre

Siehe Vorlesungsverzeichnis

3

4.

. Forschung

Extrakorporale Zirkulation mit dem Schwerpunkt Reduktion von Komplikationen an Gehirn,
Lungen und Nieren

Minimalinvasive Chirurgie und Roboterchirurgie

Evaluation neuer Technologien in der Herzchirurgie

Klinische Studien

Langzeit Evaluation nach klappenerhaltender Rekonstruktion

Optimierung der Strategien in der Chirurgie des Aortenbogens

Wissenschaftliche Veroffentlichungen

Journalbeitrag

Originalarbeit
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Hiesmayr MJ, Kocher A, Laufer G (2015) Comparable long-term results for porcine and
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(2015) Surgical repair for acute type A aortic dissection in octogenarians. ANN THORAC
SURG, 99 (2): 547-51

Kiessling AH, Reyher C, Philipp M, Beiras-Fernandez A, Moritz A (2015) Real-time
measurement of rectal mucosal microcirculation during cardiopulmonary bypass. J
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13: 169
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pulmonary Candida spp. colonization may have no beneficial effects. ] INTENSIVE CARE, 3
(1): 31

Lisy M, Schmid E, Kalender G, Stock UA, Doernberger V, Khalil M, Kornberger A (2015)
Coronary sinus lead extraction in CRT patients with CIED-related infection: risks,
implications and outcomes. MINERVA CARDIOANGIOL, 63 (2): 91-8

Meyer Dos Santos S, Blankenbach K, Scholich K, Dorr A, Monsefi N, Keese M, Linke B,
Deckmyn H, Nelson K, Harder S (2015) Platelets from flowing blood attach to the
inflammatory chemokine CXCL16 expressed in the endothelium of the human vessel wall.
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Klinik fiir Unfall-, Hand- und Wiederherstellungschirurgie
Direktor: Prof. Dr. med. Ingo Marzi

1. Medizinisches Leistungsangebot

Das therapeutische Spektrum der Klinik umfasst:

= Konservative und operative Behandlung von Knochenbriichen und Gelenkverletzungen der
Extremitdten und des Rumpfes

= Umfassende Behandlung schwerverletzter Patienten

= Verletzungen im Kindes-/Jugendalter

= Sportverletzungen und Verletzungsfolgen

= Minimal-invasive Gelenkchirurgie

= Arthroskopie aller Gelenke

= Prothetischer Ersatz von Gelenken (Hiifte, Knie, Schulter, Ellenbogen, Hand-, Sprunggelenk

= [ntraoperative Navigation der Endoprothetik, Wirbelséulen-, und Beckenoperationen

= Handchirurgie

= Plastische und rekonstruktive Chirurgie, inklusive mikrochirurgischer Gewebetransfers

= Replantation abgetrennter Gliedmalen

= 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 Wirbelsédulen- 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 {iiber eine Bild-gestiitzte Thorakoskopie in minimal-invasiver Technik. Diese computer-
gestiitzten Operationsverfahren werden neben der Wirbelsdulenchirurgie vor allem zu Minimial-
Invasiven Extremitédtenchirurgie eingesetzt.

Die arthroskopische Behandlung konnte durch optimierte Verfahrenstechniken weiter ausgebaut
werden und ist quantitativ erheblich angestiegen. Auch sekundidre Versorgungen und Spétfolgen
konnen in den meisten Féllen 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 Extremitdtenchirurgie 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, simtliche erlittenen Verletzungen behandelt und fiir die Rehabilitation vorbereitet.
Dartiberhinaus gewinnt die Behandlung osteoporotischer Frakturen und Leiden sowohl der
Wirbelsédule als auch der Extremitdten einen immer hdheren Anteil an den Operationsmainahmen.
Hier werden zement-verstérkte Operationsverfahren an der Wirbelséule 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 2015 erfolgen ca. 4000 Notarzteinsitze durch die Besatzung des am Klinikum stationierten
Notarzteinsatzfahrzeugs (NEF) 4 der Berufsfeuerwehr Frankfurt. Die drztliche Leitung des NEF
obliegt der Klinik fiir Unfallchirurgie. Die notérztlichen Dienste werden durch speziell ausgebildete
Arzte der Kliniken fiir Unfallchirurgie, Innere Medizin und Anisthesiologie geleistet.
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Schockraum
Im Schockraum des Universititsklinikums werden pro Jahr ca. 500 Patienten behandelt, den grofB3ten
Anteil der hier versorgten Patienten machen potentiell lebensbedrohlich verletzte Unfallopfer aus.

Physiotherapie

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

Qualititssicherung

Im Jahre 2015 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.
Die Koordination des gesamten zertifizierten Traumanetzwerkes in Hessen erfolgt durch Prof. Marzi.
Damit ist die Unfallchirurgische Universitétsklinik maBgeblich an der Definition und Vermittlung von
Qualitétsstandards 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. Frau Dr. Miriam Riisseler ist als
Lehrbeauftragte des Zentrums Chirurgie fiir die Koordination und Planung der gesamten Lehre im
Fach Chirurgie zustindig. 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 Fachern
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 Téatigkeiten nach
Anleitung durchzufiihren. Die hervorragende Evaluation der Praktika seitens der Studierenden zeigt
eine hohe Motivation bei den Lehr- und Rettungsassistenten. Wie bereits berichtet erhdlt 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 Wabhlpflichfach mit vielen
Praktischen Inhalten absolvieren.

Seit 2007 ist das das Simulationszentrum in den Raumlichkeiten in der Marienburgstr. 5-7.
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Bereits viermal wurden Mitarbeiter des Lehrteams mit dem Lehrpreis des Fachbereich Medizin
ausgezeichnet: 2006 Prof. Dr. med. Felix Walcher mit dem zweiten Preis flir 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 und 2014 Dr.med. Miriam Riisseler den Theodor-Stern-Stiftungspreis. 2011 wurden
im Rahmen einer bundesweiten Initiative zur Verbesserung der Lehre des BMBFs im Verbund mit den
Universititen Gieen 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. Herr
Prof. Walcher ist seit 2014 Direktor der Klinik fiir Unfallchirurgie der Otto von Guericke-Universitit
in Magdeburg.

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

Weiterbildung

Im Rahmen von zertifierten Fort- und Weiterbildungsveranstaltungen werden innerhalb und auerhalb
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 {iber 20 mal veranstaltet wurde. Weitere Aktivititen der
Klinik bei regionalen, nationalen und internationalen Fortbildungen koénnen der Internetprisentation
der Klinik entnommen werden. Im Jahr 2014 fand vom 24.-27.5.2014 in Frankfurt der 2. Welt-Trauma
Kongress unter wissenschaftlicher Leitung von Prof. Marzi statt. Uber 50 weltweite unfallchirurgische
Gesellschaften nahmen an dem internationalen, hochkaritigen Kongress teil.

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 hadmorrhagischem Schock und Lungenkontusion innerhalb des
Themenschwerpunktes wird umfassend von der DFG gefordert (PD Dr. Borna Relja).

Der zweite experimentelle Schwerpunkt ist die Regeneration von Knochen- und
Weichteilteilgeweben.  Dieser  Komplex  umfasst mehrere  Teilprojekte, die  durch
Industriekooperationen sowie sowie durch das LOEWE Zentrum fiir Zell- und Gentherapie (Prof. Dr.
Ingo Marzi, PD Dr. Caroline Seebach, Dr.med. C. Nau, Dr.med. Maren Janko) gefordert werden.

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. Dariiberhinaus
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
Universitatsklinikum 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 maflgeblich erweitert.
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Herr Prof. Marzi ist Editor-in-Chief des European Journal of Trauma and Emergency Surgery, dem
Organ der Europdischen Trauma Society. Dariiberhinaus ist er im Herausgeberbeirat zahlreicher
Zeitschriften, wie SHOCK, Unfallchirug, Zeitschrift fiir Orthopddie und Unfallchirurgie und
Intensivmedizin.

Master of Science (Biologie) in 2015:
= o Christina Drees
= o Stefan Schulz

3.1 Forschungsschwerpunkte

Schwerpunktthema 1: Charakterisierung und Modulation der Inflammation nach einem
Polytrauma bzw. nach Himorrhagie und Reperfusion (H/R) .

Die Rolle der akut sowie chronisch Alkohol geschiddigten Leber fiir die Inflammation nach
Héamorrhagie und Reperfusion wird in einem DFG-geforderten Projekt wuntersucht. Die
Pathopyhsiologie der H/R in der alkoholinduzierten Fettleber ist weitgehend unbekannt; der klinische
Alltag zeigt jedoch, dass Patienten mit einer vorbestehenden Lebererkrankung héaufiger 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
Schéadigungen/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.

Schwerpunktthema 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
Stammzellen und endothelialen Vorlduferzellen sind. Basierend auf diesen Ergebnissen wird derzeit
eine Phase-1-Studie zur Anwendung/Vertraglichkeit 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.

Im Rahmen systemischer Inflammationen ist hdufig eine verzogerte Wundheilung zu beobachten. In
einem experimentellen Forschungsprojekt am selben Ohrwundmodell analysieren wir die zelluldren
und humoralen Mechanismen, die bei einer systemischen polymikrobiellen Sepsis zu den
Verzogerungen der Wundheilungen fithren kdnnen.

Im Rahmen der klinischen Forschungsschwerpunkte werden weiterhin spezialisierte Untersuchungen
zu navigierten Osteosynthesetechniken durchgefiihrt, um eine optimale Patientensicherheit und
Préazision zu erreichen. Die operative Behandlung osteoporotischer Wirbelkorperfrakturen 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 sekundidre Rekonstruktionen veralteter
Verletzungen und bei Arthrose werden untersucht. In der Handchirurgie werden rekonstruktive
Spezialverfahren bei schmerzhaften und chronischen Beschwerden weiter entwickelt. Die Einfithrung
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der Navigation in die Endoprothetik fiihrte zu einer weiteren Prézison der Operationstechnik und
damit optimalen Platzierung der Implantate.

3.2. Forschungsprojekte

Schwerpunktthema 1: Charakterisierung und Modulation der Inflammation nach einem Polytrauma
bzw. nach Hdmorrhagie und Reperfusion.

Projekt 1, DFG-Projekt: Charakterisierung und Modulation hepatischer Entziindungsreaktionen nach
hamorrhagischem Schock in der chronisch Alkohol vorgeschiddigten Leber. Projektleitung: Prof. Dr.
M. Lehnert, Prof. Dr. .Marzi

Projekt 2: Wertigkeit von Serumfaktoren fiir die Detektion organspezifischer Schiadigungen und
organspezifischer Komplikationen nach Polytrauma. Rolle des TAFI fiir die Ausbildung
posttraumatischer Komplikationen. Projektleitung: PD Dr. S. Wutzler, Fr. PD B. Relja, Dr. T.
Lustenberger, Prof. Dr. 1. Marzi

Projekt 3: Rolle des monozytiren Inflammasoms und regulatorischer T-Zellen fiir die
posttraumatische Immundepression. Projektleitung: Fr. PD B. Relja

Schwerpunktthema 2: Regulation der Knochen- und Geweberegeneration

Projekt 1: Regulation und Anwendung von Vorlduferzellen zur Knochenregeneration. Projektleitung:
Fr. PD Dr. C. Seebach, Prof. Dr. D. Henrich

Projekt 2, AO-Projekt: Anwendung der Masquelet-Technik zur Verbesserung der Knochenheilung.
Projektleitung Dr. C. Nau, Prof. Dr. D. Henrich, Fr. PD Dr. C. Seebach, Prof. Dr. J. Frank

Projekt 3, LOEWE-CGT: Vorbereitung und Durchfiihrung einer Phase-1 Studie zur Anwendung von
BMC bei Humeruskopffrakturen. Projektleitung: Prof. Dr. I. Marzi, Fr. PD Dr. C. Seebach.

Projekt 4, LOEWE-CGT: Wertigkeit der Kombination von BMC mit vaskularisiertem Periostlappen
fiir die Knochendefektheilung. Projektleitung: Dr. C. Nau, Prof. Dr. D. Henrich.

Projekt 5, Industriemittel: Einfluss unterschiedlicher Knochenzemente auf die biologischen
Eigenschaften von induzierten Membranen. Projektleitung: Dr. C. Nau, Prof. Dr. D. Henrich

Projekt 6, Industriemittel: Wertigkeit von BMC in Kombination mit verschiedenen
Knochenersatzmaterialien fiir die Knochenheilung. Projektleitung: Prof. Dr. D. Henrich, Fr. Dr. M.
Janko

Projekt 7, Patenschaftsmodell: Lokalisation und Funktion stromaler Knochenmarkzellen im Knochen.
Projektleitung: AA Simon Meier.

Projekt 8: Einfluss der polymikrobiellen Sepsis auf Wundheilung, Rolle des SDF-1a. Untersuchungen
an der Defektwunde am Ohr der Maus. Projektleitung Fr. Dr. K. Sommer, Fr. Dr. A. Sander, Prof. Dr.
J.Frank

Klinische Forschungsprojekte

Projekt 1: Infrarotgestiitzte Navigation und intraoperative Rekonstruktionskontrolle

Projektleitung: PD Dr. H. Laurer, Prof. Dr. J. Frank, Prof. Dr. 1. Marzi

Projekt 2: Nachuntersuchung bei operativ stabilisierten distaler Radiusfrakturen und Intercarpalen
Bandverletzungen nach einem langen Intervall.

Projektleitung: Prof. Dr. J.Frank

Projekt 3: 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

Projekt 4: 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: PD Dr. S. Wutzler

Projekt 5: Friithdiagnostik der posttraumatischen Inflammation beim Polytrauma. Projektleitung: Prof.
Dr. I. Marzi, Fr. Dr. M. Voth, PD Dr. S. Wutzler

Projekt 6: Analyse der Verletzungsmuster polytraumatisierter Patienten. Projektleitung: Fr. Dr. M.
Riisseler, Prof. Dr. Marzi
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Versorgungsforschung
Projekt 1: Praklinische Versorgungszeiten. Projektleitung. Dr. H. Wyen
Projekt 2: Lagerungstherapie polytraumatisierter Patienten nach Thoraxtrauma. Projektleitung: Dr. H.

Wyen

Lehrforschungsprojekte
Projekt 1: EinfluB von Lehrmethoden auf den Erwerb praktischer Fertigkeiten im curricularen
Unterricht des klinsichen Studieabschnittes. Projektleitung: Fr. Dr. M. Riisseler
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S, Bonig H, Marzi I, Seebach C (2015) Characterization of bone marrow mononuclear cells on
biomaterials for bone tissue engineering in vitro. BIOMED RES INT, 2015: 762407
Kaufmann RA, Marzi I, Vogl TJ (2015) Delayed diagnosis of isolated alar ligament rupture: A
case report. WORLD J RADIOL, 7 (10): 357-60
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(2015) Effects of electrical stimulation on rat limb regeneration, a new look at an old model.
SCI REP-UK, 5: 18353

Mauf S, Penna-Martinez M, Jentzsch T, Ackermann H, Henrich D, Radeke HH, Briick P,
Badenhoop K, Ramos-Lopez E (2015) Immunomodulatory effects of 25-hydroxyvitamin D3
on monocytic cell differentiation and influence of vitamin D3 polymorphisms in type 1
diabetes. J] STEROID BIOCHEM, 147C: 17-23

Relja B, Horstmann JP, Kontradowitz K, Jurida K, Schaible A, Neunaber C, Oppermann E,
Marzi [ (2015) Nlrpl inflammasome is downregulated in trauma patients. ] MOL MED, 93
(12): 1391-400

Relja B, Omid N, Schaible A, Perl M, Meier S, Oppermann E, Lehnert M, Marzi [ (2015) Pre-
or post-treatment with ethanol and ethyl pyruvate results in distinct anti-inflammatory
responses of human lung epithelial cells triggered by interleukin-6. MOL MED REP, 12 (2):
2991-8

Relja B, Weber R, Maraslioglu M, Wagner N, Borsello T, Jobin C, Marzi I, Lehnert M (2015)
Differential Relevance of NF-«xB and JNK in the Pathophysiology of
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Thamm OC, Koenen P, Bader N, Schneider A, Wutzler S, Neugebauer EA, Spanholtz TA
(2015) Acute and chronic wound fluids influence keratinocyte function differently. INT
WOUND J, 12 (2): 143-9

Vogl TJ, Frellesen C, Bauer RW, Kerl M, Zacharowski K, Marzi I, Hellwig T, Hammerstingl
R, Lehnert T, Eichler K (2015) Multidisciplinary Sliding-Gantry CT: From Concept to
Reality. ] COMPUT ASSIST TOMO, 39 (2): 290-4
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Henrich D, Verboket R, Schaible A, Kontradowitz K, Oppermann E, Brune JC, Nau C, Meier
S, Bonig H, Marzi I, Seebach C (2015) Corrigendum to "Characterization of Bone Marrow
Mononuclear Cells on Biomaterials for Bone Tissue Engineering In Vitro". BIOMED RES
INT, 2015: 325203
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Habilitation
1. Lustenberger T (2015) Die posttraumatische Koagulopathie beim Polytrauma und beim

Schidel-Hirn-Trauma: Risikofaktoren, Verlauf und Therapie. Habilitation Universitét
Frankfurt
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Klinik fiir Urologie und Kinderurologie

Direktor: Prof. Dr. Axel Haferkamp

1

. Medizinisches Leistungsangebot

Onkologie:

Interdisziplindres Tumorboard

Zweitmeinungszentrum fiir Patienten mit Hodentumoren, Blasentumoren und Prostatatumoren
Diagnostik und Therapie von Nieren-, Nebennieren-, Prostata-, Penis-, Hoden-, Harnleiter- und
Harnblasentumorerkrankungen

Offene, endoskopische, laparoskopische und robotisch assitierte Operationen (teils als
organerhaltende Operationen mdglich)

Robotisch assistierte Operationen finden insbesondere bei Malignomen der Prostata, Niere und
Harnblase statt

Beim Prostatakarzinom und muskelinvasiven Harnblasenkarzinom Maoglichkeit — einer
nerverhaltenden Operationstechnik

Kontinente und inkontinente Harnableitung nach radikaler Zystektomie

Multimodale organerhaltende Therapie beim Blasenkarzinom

HDR-Brachytherapie bei der Behandlung des Prostatakarzinoms

Medikametose Therapie und Chemotherapie bei urologischen Tumorerkrankungen

Experimentelle okologische Therapieformen im Rahmen klinischer Studien

Benigene Prostatahyperplasie:
Offene und transurethrale Therapie
KTP-Laservaporisation der Prostata
Laserenukleation der Prostata

Kinderurologie:
Diagnostik  und  Therapie  kinderurologischer = Krankheitsbilder  inklusive  kindlicher
Entwicklungsstorungen der ableitenden Harnwege sowie der ménnlichen Geschlechtsorgane

Rekonstruktive Chirurgie:

Harnréhrenrekonstruktionen zum Teil mit Mundschleimhaut

Robotisch assistierte Operationen bei gutartigen Erkrankungen z.B. Nierenbeckenplastiken
Therapie von Harnleiterstrikturen u.a. mit Harnleiterersatzverfahren

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

Harninkontinenz:

Diagnostik und Therapie ménnlicher und weiblicher Harninkontinenz
Videourodynamik

Sakrale Neuromodulation

Einsatz eines kiinstlichen Blasensphinkters

alloplastische Bandimplantation

Andrologie:

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

StoBwellentherapie bei ED im Rahmen einer klinischen Studie

Infektiologie:
Behandlung urologischer Infektionen inklusive interdisziplindrer Urosepsistherapie
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2. Lehre
siche Vorlesungsverzeichnis

3. Forschung

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

Einen Schwerpunkt stellt die Chemotherapieresistenzforschung dar mit der Etablierung neuer
Therapieansitze zur Umgehung von Resistenzen.

Hierzu gehort die Erstellung von tumorspezifischen Gen- und Proteinprofilen, welche sich potentiell
als Angriffspunkte neuer molekular gezielter Therapieformen eignen sowie molekularbiologische
Analysen zum Wirkprofil von targeted Substanzen. Des Weiteren wird die klinische Priifung
innovativer operativer und nicht-operativer Behandlungsverfahren durchgefiihrt.

3.1 Forschungsschwerpunkte
Onkologie

Urolithiasis
Inkontinenztherapie
Andrologie

3.2. Forschungsprojekte

Blaheta/Haferkamp/Tsaur/Vallo/Juengel:

Etablierung einer Biobank aus Tumorproben von Patienten mit urologischen Tumorerkrankungen in
Zusammenarbeit mit dem UCT.

Blaheta/Haferkamp/Bartsch/Schilling/Reiter/Kurosch/Juengel/Tsaur/Vallo/Borgmann/Mager/
Schneider:
In vitro Studien zum Harnblasen-, Prostata- und Nierenzellkarzinom

Blaheta/Juengel/Vallo:
Etablierung von priméren Tumorzellkulturen

Blaheta/Juengel/Tsaur/Vallo:
Untersuchungen zur Chemotherapieresistenzentwicklung bei urologischer Tumoren zur Identifikation
von Resistenzmarkern

Blaheta/Vallo:
Screening potentieller neuer Therapieoptionen an resistenten Tumorzellen der resistance cancer cell
line collection (RCCL)

Blaheta/Juengel/Vallo/Tsaur/Borgmann:
Adhaésions- und Invasionsverhalten resistenter urologischer Tumorzelllinien

Blaheta/Reiter/Vallo:
Identifikation von Verédnderungen in Apoptose-Signalwegen bei urologischen Tumoren

Bartsch/Brandt:
Neuromodulation bei Blasenfunktionsstdrungen

Bartsch/Vallo:
Quality of Life Analyse nach Erstdiagnose Harnblasenkarzinom

Borgmann/Vallo:
Neue Medien in der Urologie

Tsaur/Brandt/Roggenkamp:
Neue Therapieoptionen bei der erektilen Dysfunktion
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Bartsch/Brandt:
Epidemiologische Untersuchungen zum Harnblasenkarzinom

Schilling/Mager/Hiisch:
Neue Operationsverfahren bei der perkutanen Nierensteinbehandlung

Haferkamp/Hiisch
Evaluierung von Kontinenzsystemen zur Behandlung der ménnlichen Belastungsinkontinenz
(DOMAIN)

Haferkamp/Hiisch
Evaluierung von transvaginalen Netzen bei Prolaps (PROMI)

Haferkamp/Hiisch
Etablierung eines Nomogramms zum Eiswassertest (FRANZIE)

Teilnahme an zahlreichen weiteren Studien im Rahmen der Behandlung urologischer
Erkrankungen: RoZyst, AnPro, KoReP, ProFu, UGO 01/10 (Chemokine RCC), X-TREME und

andere.
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Schmidt S, Wahba A, Meerpohl JJ (2015) Gonadotropin-releasing hormone antagonists versus
standard androgen suppression therapy for advanced prostate cancer A systematic review with
meta-analysis. BMJ OPEN, 5 (11): e008217

Kurosch M, Mager R, Gust K, Brandt M, Borgmann H, Haferkamp A (2015) [Diagnosis of
overactive bladder (OAB)]. UROLOGE, 54 (3): 421-7; quiz 428-9

Kurosch M, Mager R, Gust K, Brandt M, Borgmann H, Haferkamp A (2015) [Therapy of
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Klinik fiir 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 dsthetischen Gesichtschirurgie
an. Die Klinik verfiigt iber zwei Operationssile, in der Poliklinik steht ein weiterer Eingriffsraum fiir
die ambulante Chirurgie einschl. Laserchirurgie zur Verfiigung. Stationdre Patienten sind auf der
allgemeinen Bettenstation mit 18 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 8 doppelapprobierten Arzten, 4
monoapprobierten Arzten und 2 Zahnirzten in Weiterbildung zum Oralchirurgen betreut.
Spezialsprechstunden bestehen fiir Lippen-Kiefer-Gaumenspalten, kraniofaziale Fehlbildungen,
Kieferfehlstellungen, Tumorerkrankungen der Mundhéohle und des Gesichtes,
Gesichtsschiadelfrakturen, 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 Gesichtsschiidels (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 verkiirzt.

Operationen von Kieferfehlstellungen (Dysgnathien)

Gravierende Form- und Lageanomalien der Kiefer werden computergestiitzt mit 3D-Verfahren geplant
und operativ korrigiert. Bei der Operation konnen 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 Gesichtes, der Mundhohle, des vorderen Rachens, der
Lippen und der Speicheldriisen bis hin zur vollstdndigen funktionellen und &sthetischen Rehabilitation
nach einem gemeinsamen multimodalen Konzept mit den Instituten fiir Neuroradiologie,
Strahlentherapie, Diagnostische Radiologie und Nuklearmedizin.

Bei Verletzungen des Gesichtsschidels dominieren moderne Verfahren und neue Entwicklungen der
Osteosynthese unter Einsatz neuester Materialien und 3D-Planungsverfahren. Rekonstruktionen bei
groBen Knochendefekten und von Gesichtsweichteilen werden bei Unfallverletzten zur
Wiederherstellung der Form des Gesichtsschédels und der funktionellen Rehabilitation durchgefiihrt.

Regionale plastisch-rekonstruktive und isthetisch-orientierte Chirurgie

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

Zahnirztliche Chirurgie und Enossale Implantologie

Schwerpunkte sind moderne Techniken der dentoalveoldren Chirurgie und die Laserbehandlung bei
Mundschleimhauterkrankungen oder der Periimplantitis bei Anwendung zahnérztlicher Implantate.
Der Einsatz neuer Implantatformen und Oberflichenbeschichtungen erlaubt einen Einsatz der
Implantologie selbst bei schwierigsten kndchernen 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_Universitdt und der TU Darmstadt.

= Tiatigkeit mehrerer Mitarbeiter als Weiterbildungsreferenten in aueruniversitiren Einrichtungen.

= Fortbildungsveranstaltungen an der Hessischen Landeszahnérzte- und Landesidrztekammer.

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

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

= Durchfiihrung von 2 nationalen Weiterbildungssymposien zum Thema Implantologie

= 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 Universitatsklinik 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 fakultidren Schwerpunktes Immunologie gestellt. Weiterer wichtiger Aspekt war auch die weiter
zunehmende Vernetzung auch mit der nahegelegenen TU Darmstadt und der Universitétsklinik Mainz
fiir den Bereich der angewandten Materialwissenschaften. Im klinikeigenen Forschungslabor
FORMIab-Frankfurt Orofacial Regenerative Medicine wurden zahlreiche industriegesponsorte Studien
durchgefiihrt, insbesondere die materialwissenschaftliche Arbeiten in einem EU-geforderten Marie-
Curie Stipendienprogramm haben die Publikationsleistung deutlich steigern konnen. Uber
eingeworbene Drittmittel wurden im Berichtsjahr 2,5 Personalstellen im Klinikbereich und 5
Personalstellen im Forschungslabor 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

= [asergestiitzte Verfahren/ Laserbearbeitung von menschlichem Hartgewebe (Knochen, Knorpel,
Ziahne), photodynamische Periimplantitistherapie, holographische 3D-Bildgebung

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

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

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

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

3.2. Forschungsprojekte

Bereich Onkologie

= Genexpressionsanalyse von Mundhohlen- und Oropharynxkarzinomen

= [ymphogene Chemotherapie

= Multicentre interventional trial of sentinel node biopsy in oral and oropharyngeal cancer

= Randomisierten Phase III-Studie zur Untersuchung der pracoperativen intraarteriellen
Chemotherapie mit hochdosiertem Cisplatin bei frilhen Karzinomen der Mundhoehle und des
Oropharynx (Stadium I-1I)

= Biomaterial-basierte gewebedhnliche Studien zur Evaluierung der Effekte von Vismodegib auf
Weich- und Hartgewebe

Bereich Materialwissenschaften

= Bionisch optimierte Kiefergelenkendoprothetik/Entwicklung und Eeinsatz eines neuartigen
kiinstlichen Kiefergelenkes

= Resorbierbare Osteosynthese/Multicenter Studie fiir resorbierbare Osteosynthese in der
Dysgnathiechirurgie (Industrieférderung)

= [n vitro und in vivo Analyse von Platelet-Rich-Fibrin (PRF) Scaffolds in Kooperation mit Dr.
Joseph Choukroun

= Untersuchung des Einflusses des Quervernetzungsgrades von Kollagenmembranen auf die
inflammatorische Gewebeantwort (M1-/M2-Makrophagen) und die Knochenneubildung (Osteology
Foundation)

= Untersuchung der klinischen und radiologischen, pro- und retrospektiven Untersuchung der
zugelassenen dentalen Implantate der ,,Esthetic Line* der Firma C-Tech Implant

= Untersuchung des Einflusses der Inflammation und Vaskularisation auf die Knochenneubildung im
Implantationsbett der autologen, xenogenen und synthetischen Knochenersatzmaterialien
(Forschungsforderung der Universitdtsmedizin Mainz, ,,Biomatics* in Kooperation mit Prof. Dr. Dr.
Bilal Al-Nawas, Leitender Oberarzt der Klinik fiir Mund-, Kiefer- und Gesichtschirurgie, plastische
Operationen)

= Untersuchung der Biokompatibilitdt des Knochenersatzmaterials BEGO-OSS

= Effect of calcination on the molecular and cellular mechanisms involved in biodegradation of
calcium phosphates” (Robert-Mathys-Foundation)

= Untersuchung der Biokompatibilitit der Knochenersatzmaterialien 4BONE XBM/4BONE XBM
und Bond Bone™ nach deren Applikation im Rahmen von sogenannten Socket Preservations.

Bereich Scientific Networking

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

= “Smart Nano-objects for Alteration of Lipid-bilayers”. Initial Training Networks FP7-PEOPLE-
2013-ITN, SEVENTH FRAMEWORK PROGRAMME THE PEOPLE PROGRAMME

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

Bereich Ultraschall

= Scanning Acoustic Microscopy/Quantitative Sonographie von menschlichem Hartgewebe durch
mathematische Modellierung (BMBF-Forderung)
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Bereich Computer Assistierte Chirurgie
= 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 (Férderung durch den

Schweizerischen Nationalfond)

= OVID/Intraoperative Navigation und OP-Optimierung durch Enhanced-Reality Methoden
(Forderung durch das HFZ Basel)
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Klinik fiir Gefaf- und Endovascular-Chirurgie

Direktor: Prof. Dr. med. Thomas Schmitz-Rixen

1. Medizinisches Leistungsangebot

Die Klinik fiir Geféd- und Endovascularchirurgie wird durch Univ.-Prof. Dr. Thomas Schmitz-Rixen
geleitet. Unterstiitzt wird er durch vier Oberarzte, 7 Fachirzte, Assistenzérztinnen und Assistenzirzte
und 2 GefédBassistentinnen, 2 Sekretérinnen und Pflegepersonal auf Station, in der gefdBchirurgischen
Hochschulambulanz und im OP.

Die Klinik fiir GefdB3- und Endovascularchirurgie bietet alle Moglichkeiten der Diagnostik und
Therapie der GefdBkrankheiten. Integriert in das erste universitire GefaBzentrum wird eine
umfassende Versorgung der Patienten ermoglicht.

Es werden jéahrlich iiber 1.800 Operationen durchgefiihrt. Insbesondere in der endovaskuldren
Behandlung der Aneurysmen der Hauptschlagader im Brustkorb und Bauchraum sind wir spezialisiert.
Diese Expertise wurde in 2014 durch Einfithrung der Seitenast-Technologie weiter ausgebaut. In der
Ambulanz wurden iiber 4.000 Patienten als Erstbehandlung, Nachbehandlung und Nachsorge nach
gefaBchirurgischen 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 Korperhdlfte von der Bauchschlagader bis zu den
Zehenschlagadern, Stenose und Verschluss-erkrankung der Nieren- und Eingeweideschlagadern,
Rekonstruktionen und Wundmanagement beim diabetischen Fuss, Beseitigung von angeborenen oder
konstitutionellen Engstellen fiir Arterien, Venen und Nerven, angeborene GefdB3-erkrankungen und
GefdfmiBbildungen, Kindergefilichirurgie, Krampfadern, offene Beine, Venenthrombosen,
Dialyseshuntchirurgie.

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

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

Besonderen Wert legen wir auf die intensive interdisziplindre Zusammenarbeit. Besonders eng
arbeiten wir im Gefdzentrum mit dem Institut fiir diagnostische und interventionelle Radiologie,
ferner mit dem Schwerpunkt Angiologie und der Klinik fiir Kardiologie und dem Funktionsbereich
Nephrologie zusammen. Mit dem Kuratorium fiir Heimdialyse e.V. haben wir ein Excellenzzentrum
fiir die Dialyseshuntchirurgie gegriindet. Auch zusammen mit unseren neurologischen, neuro-
radiologischen und neurochirurgischen Kollegen bieten wir unseren Patienten ei-ne optimale und
patientenorientierte Diagnostik und Therapie in einem Hirngefif3zentrum an. Zusammen mit der
Klinik fiir Dermatologie betreiben wir eine interdisziplindres Zentrum fiir chronische Wunden.
Hieraus wurde eine Wundver-sorgungsstandard fiir das gesamte Klinikum entwickelt. Der
Klinikumsvorstand hat daraufhin Prof.Schmitz-Rixen beauftragt ein universitires Wundzentrum zu
grinden. Umfangreiche Aktivititen dieses Wundzentrums flihrten 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 bieten wir freie
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Gewebs-Transplantationen mit mikrovasculdren Lappen an. Mit mehreren externen Krankenhdusern
pflegen wir intensive Kooperationen; bei der gemeinsamen Patientenversorgung wird hier ein case
management System eingesetzt.

2. Lehre

Die Chirurgische Lehre erfiahrt auch 2014 durch gemeinsame Anstrengung des Zentrums fiir Chirurgie
einen deutlichen Aufschwung. Wir beteiligen uns intensiv an der Weiterentwicklung der Curricula.
Als Spezialitidt bringen wir die Sonographie-Simulation und ein Kommunikationstraining in den
studentischen  Unterricht ein. Der Unterrichtsbeauftragte der Klinik fiir Gefd- und
Endovascularchirurgie war Miteinwerber einer umfangreichen bundesweiten ForderungsmafBinahme
des BMFT. Zusitzlich konnte im Jahr 2014 unter Gewinnung nationaler und internationaler
Referenten, die das eigene Team ergénzten 2 endovendse Operationskurse und 16 Kurse im Rahmen
der VASA Akademie fiir die Ausbildung zum endovaskuldren Chirurgen ausgerichtet werden.

3. Forschung

Forschung und Lehre sind fiir uns wichtige Tétigkeitsfelder, in denen die Klinik fiir Gefd3-und
Endovascularchirurgie sich sowohl mit klinischer Forschung als auch mit Grundlagenforschung
beschiftigt. Unsere Klinik nimmt an mehreren internationalen Studien teil.

In der Grundlagenforschung beschéiftigen wir uns mit 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 iiber 25.000 mal zitiert
worden. Es zeichnet sich seit 2009 ab, dass wir mit einem entwickelten Verfahren in die
Patientenanwendung gehen konnen.

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

Ferner erforschen wir in einem Biomechaniklabor in kiinstlichen Zirkulationen die Bedingungen
zellbasierter Therapieformen und biologischen Gefédfersatz-materials. In diesem Labor sind auch
regelmifBig Arbeitsgruppen der Universitidten Heidelberg, Kdln, Erlangen, Regensburg und London
(University College) zu Gast. Seit 2013 findet unter Leitung der Klinik fiir Gefd- und
Endovascularchirurgie Frankfurt - Prof. Schmitz-Rixen und dem Royal Free Hospital London - Prof.
Hamilton das ESVS Spring Meeting mit dem Schwerpunkt Vascular Biology, Materials &
Engineering jeweils mit wechselndem Ort (Frankfurt-London) statt. Dieses Meeting versammelt
Spitzenkrifte der entsprechenden Forschungsbereiche von internationalem Renommee.

4. Wissenschaftliche Veroffentlichungen
Journalbeitrag

Originalarbeit

1. Erfle H, Pashayeva K, Harder N, Zhang L, Rohr K, Schadendorf D, Ugurel S, Keese M (2015)
Targeting mitosis-regulating genes in cisplatin-sensitive and -resistant melanoma cells: A live-
cell RNAI screen displays differential nucleus-derived phenotypes. BIOTECHNOL J, 10 (9):
1467-77

2. Mani J, Juengel E, Bartsch G, Filmann N, Ackermann H, Nelson K, Haferkamp A, Engl T,
Blaheta RA (2015) Globalization in Urology: A Bibliographical Analysis of Cross-Continent
Publication between 2002 and 2012. UROL INT, 95 (3): 281-7

3. Meyer Dos Santos S, Kuczka K, Picard-Willems B, Nelson K, Klinkhardt U, Harder S (2015)
The integrin antagonist, cilengitide, is a weak inhibitor of allbp3 mediated platelet activation
and inhibits platelet adhesion under flow. PLATELETS, 26 (1): 59-66

4. Meyer Dos Santos S, Blankenbach K, Scholich K, Dorr A, Monsefi N, Keese M, Linke B,
Deckmyn H, Nelson K, Harder S (2015) Platelets from flowing blood attach to the
inflammatory chemokine CXCL16 expressed in the endothelium of the human vessel wall.
THROMB HAEMOSTASIS, 114 (2): 297-312
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5. Tsaur I, Hudak L, Makarevi¢ J, Juengel E, Mani J, Borgmann H, Gust KM, Schilling D,
Bartsch G, Nelson K, Haferkamp A, Blaheta RA (2015) Intensified antineoplastic effect by
combining an HDAC-inhibitor, an mTOR-inhibitor and low dosed interferon alpha in prostate
cancer cells. ] CELL MOL MED, 19 (8): 1795-804

6. Tsaur I, Rutz J, Makarevi¢ J, Juengel E, Gust KM, Borgmann H, Schilling D, Nelson K,
Haferkamp A, Bartsch G, Blaheta RA (2015) CCL2 promotes integrin-mediated adhesion of
prostate cancer cells in vitro. WORLD J UROL, 33 (7): 1051-6

7. Wang S, Iring A, Strilic B, Albarran Juarez J, Kaur H, Troidl K, Tonack S, Burbiel JC, Miiller
CE, Fleming I, Lundberg JO, Wettschureck N, Offermanns S (2015) P2Y2 and Gq/G11 control
blood pressure by mediating endothelial mechanotransduction. J CLIN INVEST, 125 (8):
3077-86

Dissertation
1. Jung G (2015) Makrophagen-Subpopulationen wéhrend der Arteriogenese. Dissertation
Universitét Frankfurt

Klinik fiir Kinderchirurgie und Kinderurologie
Direktor: Prof. Dr. med. 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 stationire 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 mittlerweile 15 Patienten mit Duodenalatresie und 2 Patienten mit
Osophagusatresie laparoskopisch bzw. thorakoskopisch operiert. Zudem wurde 2014 erstmalig eine
laparoskopische partielle Splenektomie durchgefiihrt. Eine kinderchirurgische Notfallversorgung ist
gewihrleistet. ~ Neben  einer  allgemeinen  kinderchirurgischen  Sprechstunde  bestehen
Spezialsprechstunden fiir angeborene Fehlbildungen, Himangiome und vaskulidre 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 regelmédfig im Rahmen
der ,Papercase“-Seminare der Kinderklinik den Studenten kinderchirurgische Erkrankungen
vermittelt. Zudem wird seit Wintersemester 2013 / 2014 gemeinsam mit der Abteilung fir
Neonatologie der Kinderklinik und dem Institut fiir Anatomie ein interdisziplindres vorklinische
Wahlpflichtfach "Angeborene Fehlbildungen"angeboten. RegelméBig 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 regelméfig durchgefiihrt.
Weiterhin finden regelmiBig klinische Fortbildungen fiir drztliche 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 Antikorperbehandlung beim
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Neuroblastom sowie Regenerative Therapie und Tissue Engineering der Leber. Weiterhin soll ein
klinischer sowie experimenteller Schwerpunkt Himangiome und vasculdre Malformationen aufgebaut
werden.

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. Hadmangiome und vaskulire Malformationen. 5.
Prognosemarker und Antikorperbehandlung des Neuroblastoms.

3.2. Forschungsprojekte

Die Forschungsprojekte sind folgende: SP-1, Entwicklung des Enterischen Nervensystems PL Prof.
Dr. U. Rolle; SP-1, Entwicklung der Innervation von intestinalen Sphinkteren PL Prof. Dr. U. Rolle;
SP-1, Innervation des Urogenitalsystems PL Prof. Dr. U. Rolle; SP-2, Leberzelltransplantation im AV-
Loop Modell der Ratte PL Dr. H. Fiegel, Prof. Dr. U. Rolle; SP-2, Stammzelltransplantation von
Knochenmarkstammzellen zum Tissue Engineering der Leber PL Dr. H. Fiegel, Prof. Dr. U. Rolle;
SP-3, Fetale Leberstammzellen zum Tissue Engineering und Leberzelltransplantation PL Dr. H.
Fiegel, Prof. Dr. U. Rolle; SP-4, Klinische Behandlung von Lymphangiomen PL Dr. S. Gfrorer; SP-4,
Mausmodell Hadmangiome PL Dr. S. Gfrorer, Dr. H. Fiegel; SP-5, Prognosemarker im Neuroblastom
PL Dr. H.- Fiegel, Dr. S. Gfrorer; [SP = Forschungsschwerpunkt, PL. = Projektleiter]

4. Wissenschaftliche Veroffentlichungen
Journalbeitrag

Originalarbeit

1. Costa-Silva B, Aiello NM, Ocean AJ, Singh S, Zhang H, Thakur BK, Becker A, Hoshino A,
Mark MT, Molina H, Xiang J, Zhang T, Theilen TM, Garcia-Santos G, Williams C, Ararso Y,
Huang Y, Rodrigues G, Shen TL, Labori KJ, Lothe IMB, Kure EH, Hernandez J, Doussot A,
Ebbesen SH, Grandgenett PM, Hollingsworth MA, Jain M, Mallya K, Batra SK, Jarnagin WR,
Schwartz RE, Matei I, Peinado H, Stanger BZ, Bromberg J, Lyden D (2015) Pancreatic cancer
exosomes initiate pre-metastatic niche formation in the liver. NAT CELL BIOL, 17 (6): 816-
26

2. Ritter A, Sanhaji M, Friemel A, Roth S, Rolle U, Louwen F, Yuan J (2015) Functional
analysis of phosphorylation of the mitotic centromere-associated kinesin by Aurora B kinase
in human tumor cells. CELL CYCLE, 14 (23): 3755-67

3. Theilen TM, Fiegel HC, Gfrorer S, Rolle U (2015) The coffee bean sign: diagnosing sigmoid
volvulus in an 8-year-old child. KLIN PADIATR, 227 (2): 98-9

4. Wessel LM, Fuchs J, Rolle U (2015) The Surgical Correction of Congenital Deformities: The
Treatment of Diaphragmatic Hernia, Esophageal Atresia and Small Bowel Atresia. DTSCH
ARZTEBL INT, 112 (20): 357-64

Editorial
1. Gfroerer S, Rolle U (2015) Pediatric intestinal motility disorders. WORLD ]
GASTROENTERO, 21 (33): 9683-7

Weiter- und Fortbildung

1. Gfrorer S, Rolle U (2015) Chirurgie des unteren Gastrointestinaltraktes bei Kindern.
Allgemein- und Viszeralchirurgie up2date, -3/2015 (3): -1-25

2. Theilen TM, Rolle U (2015) Bauchtrauma: Op. meist iiberfliissig. Der Allgemeinnarzt, -
01/2015 (1): -16-21
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Dissertation

1. Hirschmann LS (2015) MRT-Verifizierung der intraoperativen sonographiegestiitzten
Kiefergelenkspositionierung in der Dysgnathiechirurgie. Dissertation Universitit Frankfurt
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Frauenheilkunde und Geburtshilfe

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

1. Medizinisches Leistungsangebot

Fiir die Universitéits-Frauenklinik stand das Jahr 2012 unter dem Zeichen des Wechsels und des
Neuanfangs.

Ende Mirz 2012 verabschiedete sich der ehemalige Direktor der Frauenklinik, Prof. Dr. Dr. h.c.
Manfred Kaufmann in den Ruhestand und Dr. Tomas Heinrich {ibernahm 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 Gynékologische Onkologie und insbesondere Operative Gynéikologie
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 verstérkten
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, dal die Operationssdle modernisiert werden. Funktionalitdt und eine entsprechende
Infrastruktur, ebenso wie ergonomisch und logistisch optimierte Sidle 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 iiber ein breites Behandlungsspektrum, welches alle gynikologischen
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 2800 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
Krankenhiuser (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
gynikologische Onkologie, inklusive der Behandlung von Brustkrebs.

Die Frauenklinik gehort zu den wenigen Kliniken Deutschlands, deren Versorgungsqualitdt 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 Einfithrung des OSCE, wurde weiter ausgebaut und hat
sich bewihrt. Durch eine verstiarkte 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
Frauenheilkunde 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
schwerpunktméfBig die hormonelle Kontrazeption in klinischen Studien untersucht.

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

3.2.Forschungsprojekte
Folgende Forderprojekte werden zurzeit durchgefiihrt:

= 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

= Pridiktion von Platinresistenz mittels Genexpressionsanalysen beim Ovarialkarzinom

= Genexpressionsanalyse  steroid-hormonrezeptorvermittelter ~ Einflisse im  Mammaepithel-
Funktionalitit und Wechselwirkungen von Ostrogenrezeptor-alpha und -beta, Progesteronrezeptor,
HER2 und der jeweiligen Isoformen beim Mammakarzinom

Klinische Studien:

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

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

Es werden 2 klinische Studien in der Endokrinologie durchgefiihrt.

4. Wissenschaftliche Veroffentlichungen
Journalbeitrag

Originalarbeit

1. De Giorgi U, Yuan J, Moroni M, Veronese S, Sartore-Bianchi A, Broggini M, Rosti G,
Strebhardt K, Ruffini PA (2015) Germ cell tumors overexpress the candidate therapeutic
target cyclin B1 independently of p53 function. INT J BIOL MARKER, 30 (3): e275-81

2. Fotopoulou C, El-Balat A, du Bois A, Sehouli J, Harter P, Muallem MZ, Krétschell RW, Traut
A, Heitz F (2015) Systematic pelvic and paraaortic lymphadenectomy in early high-risk or
advanced endometrial cancer. ARCH GYNECOL OBSTET, 292 (6): 1321-7

3. Gyorffy B, Karn T, Sztupinszki Z, Weltz B, Miiller V, Pusztai L (2015) Dynamic
classification using case-specific training cohorts outperforms static gene expression
signatures in breast cancer. INT J CANCER, 136 (9): 2091-8
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Karn T, Pusztai L, Rody A, Holtrich U, Becker S (2015) The Influence of Host Factors on the
Prognosis of Breast Cancer: Stroma and Immune Cell Components as Cancer Biomarkers.
CURR CANCER DRUG TAR, 15 (8): 652-64

Khan SS, Karn T, Symmans WF, Rody A, Miiller V, Holtrich U, Becker S, Pusztai L, Hatzis
C (2015) Genomic predictor of residual risk of recurrence after adjuvant chemotherapy and
endocrine therapy in high risk estrogen receptor-positive breast cancers. BREAST CANCER
RES TR, 149 (3): 789-97

Klauschen F, Wienert S, Schmitt WD, Loibl S, Gerber B, Blohmer JU, Huober J, Riidiger T,
ErbstoBer E, Mehta K, Lederer B, Dietel M, Denkert C, von Minckwitz G (2015)
Standardized Ki67 Diagnostics Using Automated Scoring-Clinical Validation in the
GeparTrio Breast Cancer Study. CLIN CANCER RES, 21 (16): 3651-7

Liedtke C, Rody A, Gluz O, Baumann K, Beyer D, Kohls EB, Lausen K, Hanker L, Holtrich
U, Becker S, Karn T (2015) The prognostic impact of age in different molecular subtypes of
breast cancer. BREAST CANCER RES TR, 152 (3): 667-73

Li J, Karki A, Hodges KB, Ahmad N, Zoubeidi A, Strebhardt K, Ratliff TL, Konieczny SF,
Liu X (2015) Cotargeting Polo-Like Kinase 1 and the Wnt/B-Catenin Signaling Pathway in
Castration-Resistant Prostate Cancer. MOL CELL BIOL, 35 (24): 4185-98

Lindner JL, Loibl S, Denkert C, Ataseven B, Fasching PA, Pfitzner BM, Gerber B, Gade S,
Darb-Esfahani S, Sinn BV, Huober J, Engels K, Tesch H, Karn T, Pommerenke F, Liedtke C,
Untch M, Miiller V, Rack B, Schem C, von Minckwitz G (2015) Expression of secreted
protein acidic and rich in cysteine (SPARC) in breast cancer and response to neoadjuvant
chemotherapy. ANN ONCOL, 26 (1): 95-100

LiZ, Lu 'Y, Ahmad N, Strebhardt K, Liu X (2015) Low-dose arsenic-mediated metabolic shift
is associated with activation of Polo-like kinase 1 (Plk1). CELL CYCLE, 14 (19): 3030-9
Raab M, Krdmer A, Hehlgans S, Sanhaji M, Kurunci-Csacsko E, Dotsch C, Bug G, Ottmann
O, Becker S, Pachl F, Kuster B, Strebhardt K (2015) Mitotic arrest and slippage induced by
pharmacological inhibition of Polo-like kinase 1. MOL ONCOL, 9 (1): 140-54

Sanger N, Ruckhéberle E, Gyorffy B, Engels K, Heinrich T, Fehm T, Graf A, Holtrich U,
Becker S, Karn T (2015) Acid ceramidase is associated with an improved prognosis in both
DCIS and invasive breast cancer. MOL ONCOL, 9 (1): 58-67

Scharow A, Raab M, Saxena K, Sreeramulu S, Kudlinzki D, Gande S, Dotsch C, Kurunci-
Csacsko E, Klaeger S, Kuster B, Schwalbe H, Strebhardt K, Berg T (2015) Optimized Plk1
PBD Inhibitors Based on Poloxin Induce Mitotic Arrest and Apoptosis in Tumor Cells. ACS
CHEM BIOL, 10 (11): 2570-9

Turcotte M, Spring K, Pommey S, Chouinard G, Cousineau I, George J, Chen GM, Gendoo
DMA, Haibe-Kains B, Karn T, Rahimi K, Le Page C, Provencher D, Mes-Masson AM, Stagg
J (2015) CD73 is associated with poor prognosis in high-grade serous ovarian cancer.
CANCER RES, 75 (21): 4494-503

Verma N, Keinan O, Selitrennik M, Karn T, Filipits M, Lev S (2015) PYK2 sustains
endosomal-derived receptor signalling and enhances epithelial-to-mesenchymal transition.
NAT COMMUN, 6: 6064

Editorial
Strebhardt K, Becker S, Matthess Y (2015) Thoughts on the current assessment of Polo-like
kinase inhibitor drug discovery. EXPERT OPIN DRUG DIS, 10 (1): 1-8

Kommentar oder Korrespondenz
Strebhardt K (2015) Drugging Plkl: An attractive approach to inhibit androgen receptor
signaling. CELL CYCLE, 14 (14): 2193-4

Habilitation

1.

Sanger N (2015) Einfluss des Endokrinums auf onkologische Aspekte des Mammakarzinoms
am Beispiel der Ostrogene. Habilitation Universitit Frankfurt
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Funktionsbereich Geburtshilfe und Prinatalmedizin
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 Prinatalmedizin wurde gemeinsam mit der
Neonatologie und der Kinderchirurgie erstes zertifiziertes Perinatalzentrum in Westdeutschland und
gemeinsam mit dem Leipziger Universitétsperinatalzentrum erstes in Deutschland tiberhaupt.

Das Behandlungsspektrum in der Geburtshilfe und Prianatalmedizin 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 gyndkologische Sonografie),
Kreiflsaal, 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.

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 gewahrleistet, die meisten hoheren Mehrlingsgeburten (Drillinge etc.) sowie
die meisten Geburten von Kindern mit frither Frithgeburt (<1.250 g) in Hessen kamen in der
Universitits-Frauenklinik  Frankfurt zur Welt, dariiber hinaus wurden mehr als 100
Einlingsschwangerschaften vaginal aus Beckenendlage entbunden, die hochste Zahl eines Zentrums in
Westeuropa.

2. Lehre

Die Lehrveranstaltungen kdnnen dem Vorlesungsverzeichnis entnommen werden, sie finden in
Kooperation mit der Gyndkologie 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 Prédnatal- und Geburtsmedizinisches
Seminar (Dienstag 18:30-20:00) angeboten.

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

3. Forschung

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

Damit gelang die FEinrichtung 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 wéhrend einer Schwangerschaft auftreten kann. Hierbei handelt es sich um
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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 Universitdit aus England. Trotz fast 40-jéhriger
Anwendung der fetalen Herzfrequenz durch das CTG fehlt der Beweis eines besseren Outcome fiir
das Kind. Durch die Weiterentwicklung des nicht-invasiven fetalen EKGs konnte die neue
Uberwachungsmethode diesen fehlenden Beweis liefern.

= Mechanismen des Elektrohysterogramms zur Voraussage einer Friihgeburt (PD Dr. J.
Reinhard, Prof. Dr. F. Louwen, Prof. Dr. B. Hayes-Gill (Nottingham University, UK))
In dieser Forschungsgruppe werden die Mechanismen des Elektrohysterogramms erforscht, um
physiologische =~ Wehentétigkeit von  pathologischer  vorzeitiger =~ Wehentdtigkeit — mit
Muttermundser6ffnung / 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 Glucosestoffwechselstorungen 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 Priaeklampsie: 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
villosen Trophoblasten der Plazenta sowie anderen Zelllinien

= Maternale Gebérposition zur Optimierung des Geburtsverlaufes bei Einstellungsanomalie
Beckenendlage

= Maternale Pelvimetriedaten als Prognosefaktor bei Beckenendlagengeburten

= Studie zur Erhéhung der Erfolgsrate der &uBeren Wendung bei Beckenendlage durch
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Tiefenentspannung

» Verbesserung der Sicherheit einer fetalen Uberwachung durch die Einfithrung des nicht-invasiven
fetalen EKGs, das zeitgleich die miitterliche und kindliche Herzfrequenzanalyse ermdglicht und
eine Verwechselung ausschlief3t.

= 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 Priaeklampsie und einer Pfropfgestose Eine Untersuchung
neuer Serummarker

= Prédvalenz 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 Pravalenz
von HPV und HPV assoziierten Erkrankungen im Raum Frankfurt (Férderung 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 GefaBwiderstand und die
fetomaternale Perfusion

= Plazentarer Widerstand bei diabetogener Stoffwechsellage

= [n-vitro-testung fetomaternaler Immunitit bei HELLP-Syndrom

= Keimspektrum und Antibiotika-Sensibilitit bei Frithgeburtlichkeit

= Weiterentwicklung der Spektralanalyse des Elektrohystograms zur Vorhersage cervixwirksamer
Wehentitigkeit.

= Fetales EKG bei Gemini-Graviditit 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 duleren Wendung aus Beckenendlage - Es wird untersucht, ob die
Hypnoseintervention eine hilfreiche Entspannung erreicht und dadurch die Erfolgsrate einer
duleren Wendung erhoht wird.

3.2.1. Molekularbiologisches Labor der Geburtshilfe und Prinatal 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 Prieklampsie

Priaeklampsie ist eine der hdufigsten Ursachen maternaler und perinataler Mortalitidt und Morbiditét.
Die klinischen Anzeichen fiir Prieklampsie 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
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Plazentaablosung, zudem kénnen 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 praeklamtischer 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 kldren. 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 fithrt 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.

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
Berticksichtigung 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 Prieklampsie, GDM und Brustkrebs

Miitterliche Adipositas ist oftmals assoziiert mit einer erhohten Mortalitdt und Morbiditédt fiir Mutter
und Kind. Zu den prénatalen Risiken zdhlen GDM und Praeklampsie. Eine Adipositaserkrankung der
Mutter erhoht zudem das lebenslange Risiko der Nachkommen selbst an Adipositas oder dem
metabolischen Syndrom in der Kindheit oder Pubertit zu erkranken. Bemerkenswert ist zudem, dass
Adipositas als negativer prognostischer Marker fiir Brustkrebs gilt und dass adipose Frauen zum einen
eine vermehrte Beteiligung der Lymphknoten und zum anderen eine erhohte 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 wéhrend 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. Vorliuferzellen 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

- 138-



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-abhidngige 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 Aktivitat 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-/-, HeLLa und Saos-2-Zellen ohne
p21 Probleme in der Chromosomensegregation und Zellteilung. Sanft Hemmung der mitotischen
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 ermdglicht 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.

Dariiber 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 Aktivitat und Lokalisation von MCAK
durch mehrere mitotische Kinasen wie Plk1 und Aurora B reguliert. Unsere Daten zeigen, dass S621
in MCAK der C- terminalen Domine 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 wahrend 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 fir Kinder- und Jugendmedizin
Geschiftsfiihrender Direktor: Prof. Dr. med. Thomas Klingebiel

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

1. Medizinisches Leistungsangebot

Schwerpunkt Péidiatrische Neurologie, Metabolik, Endokrinologie, Diabetologie und Privention
(Prof. Dr. M. Kieslich)

An neurophysiologischen Methoden werden angeboten: EEG, evoziierte Potentiale und Neurographie.
Schwerpunkte liegen im Bereich neurometabolischer/neurodegenerativer Erkrankungen (u.a. Ataxia
teleangiectasia) sowie der Diagnostik und Betreuung von Kindern mit Epilepsien, Hirntumoren,
Schidelhirnverletzungen, neuromuskuldrer Erkrankungen und Fehlbildungen sowie sekundéren
Schadigungen des ZNS. Die Betreuung erfolgt sowohl ambulant als auch stationér (Station 32-3).

Der Bereich ist als Ausbildungszentrum fiir die volle Weiterbildung zum Schwerpunkt Neuropidiatrie
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 Pédiatrische Neuropsychologie (Fr. Dipl.-
Psych. Ruth Dewitz) und seit November 2010 eine Medizinische Kinderschutzambulanz (OA Dr.
Marco Baz Bartels), in der bisher jédhrlich mehr als 200 Verdachtsfille bearbeitet werden.

Ferner ist der Bereich angeborene und erworbene Stoffwechselerkrankungen des Kindes- und
Jugendalters mit Stoffwechsellabor (PD Dr. Martin Lindner) in die ambulante und stationére
Versorgung der entsprechenden Patienten eingebunden.

Die Pédiatrische Endokrinologie und Diabetologie (Fkt.OA Dr. Ulrich Paetow) bietet Sprechstunden
fiir hormonelle Storungen des Kindesalters und Diabetes mellitus an. Assoziiert leitet Herr Prof. Dr.
Kieslich seit April 2010 das Hessische Kindervorsorgezentrum am Klinikum der Johann Wolfgang
Goethe Universitit Frankfurt mit den. Projekten bzw. Bereichen Hessisches Kindersprachscreening
(KiSS), Kindervorsorgeuntersuchungen (KVU) und Neugeborenenhorscreening (NHS)

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

Die Péadiatrische Pneumologie, Allergologie und Mukovizidose ist eine der fithrenden Arbeitsgruppen
in Deutschland bei der Behandlung von akuten und chronischen Lungenerkrankungen (Allergie,
Asthma bronchiale, Mukoviszidose und seltenen Lungenerkrankungen wie z. B. die Ataxie
teleangiectasia (www.info-AT.de) bei Kindern und Jugendlichen. Besonders das schwere Asthma ist
unser Spezialgebiet. Ein spezialisiertes Team aus Medizinern und Krankenschwestern betreut die
Patienten in der Ambulanz und auf der pneumologischen Station. Die entscheidende Anlaufstelle ist
die pneumologische und allergologische Ambulanz (Erméchtigungs- Privat- und Hochschulambulanz)
mit iiber 5000 Patientenkontakten pro Jahr. Wir haben eine Bestellpraxis fiir alle Krankenkassen mit
kurzen Wartezeiten bei professioneller Diagnostik.

Spezielle Expertisen

Frankfurt ist Mitglied des Européischen 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 Ataxie teleangiectasia-Patienten (35 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.
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Das Allergologische Labor (Leiter Prof. 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.

Neues Leistungsspektrum 2014

Kaltluft-Laufbelastung

Erstmals in Deutschland ist das Anstrengungsasthma prizise diagnostizierbar dank einer neuen
Kaltluftkammer fiir die Laufbandbelastung. Die deutschlandweit einmalige Kaltluftkammer,
ausgestattet mit einem Laufband, ermdglicht eine genaue Diagnostik des Anstrengungsasthmas. Der
Vorteil ist, dass zwei bronchiale Reize, die korperliche Belastung und die Kélte, kombiniert werden.
Durch das neue Untersuchungsverfahren mit Kélteprovokation kann schnell die passende Therapie
veranlasst und die Lebensqualitét der jungen Patienten verbessert werden.

Die Kaltluftkammer wurde durch groBziigige Spendengelder von Frau Jutta Zivanovic-Riedel und der
Kinderhilfestiftung e. V. ermoglicht.

Nahrungsmittelallergie-Diagnostik und Provokationstestung

Die richtige Diagnosestellung der Nahrungsmittelallergie — besonders im Kindesalter — ist extrem
wichtig. Der alleinige Nachweis einer Sensibilisierung mittels Hauttest oder Bestimmung des
spezifischen IgE’s ist nicht ausreichend, um die Diagnose zu stellen. Haufig ist somit eine orale
Nahrungsmittelprovokation notwendig. Dies wird auch als ,,goldener Standard* der Diagnosestellung
einer Nahrungsmittelallergie angesehen.

Bei bestimmten Nahrungsmittelallergien wie z. B. der Erdnuss-/oder Baumnussallergie ist es wichtig,
dass die Patienten auch Spuren des Allergens meiden, da es bei versehentlichem Genuss des Allergens
zu schweren allergischen Reaktionen kommen kann. Somit bendtigen diese Kinder/Familien eine
ausfiihrliche Erndhrungsberatung. Die Klinik fiir Kinder und Jugendmedizin, Bereich Allergologie,
Pneumologie, Mukoviszidose der Goethe Universitit Frankfurt, bietet die gesamte umfassende
Diagnostik als auch das therapeutische Management von nahrungsmittelallergischen Kindern an.

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

Schwerpunkt Neonatologie (Prof. Dr. R. Schlof3er)

Die Neonatologie umfasst die Neugeborenenintensivstation (14-2) mit 10 Beatmungspldtzen 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 (Level 1). AuBlerdem 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, im Krankenhaus Nord-West und im Markus-Krankenhaus von erfahrenen
Neonatologen unserer Klinik 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 und Gerinnungsstdrungen im Neugeborenenalter.

Schwerpunkt Himatologie, Onkologie und Himostaseologie (Prof. Dr. D. Schwabe)

Der Schwerpunkt péadiatrische Hématologie, Onkologie, und Hadmostaseologie ist das fiihrende
Zentrum in der Region Rhein-Main. Es erfiillt in allen Belangen die Qualitétskriterien, die der
Gemeinsamen Bundesausschuss fiir Zentren fiir padiatrische Hamatologie und Onkologie festgelegt
hat. Der Schwerpunkt ist fiir Diagnostik und Therapie aller hdmatologischen 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
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Erkrankungen, Gerinnungsstorungen, chronische Andmien insbesondere Thalassimien und
Sichelzellandmien. Die Klinik ist in allen diesen Bereichen in prospektive, iberwiegend multizentrisch
organisierte Therapiestudien eingebunden.

Die hamostaseologische Ambulanz betreut iiberwiegend Patienten mit angeborenen und erworbenen
Blutgerinnungsstorungen, insbesondere Patienten mit Hamophilie, von Willebrand Syndrom sowie
Thrombosen und Infarkten. Schwerpunkt der klinischen Forschung im Bereich der Himophilie stellt
die Erforschung der Entwicklung und Elimination von neutralisierenden Antikérpern (Hemmkdrper)
dar. Weitere Studien untersuchen die Fritherkennung einer hidmophilen Arthropathie,
Therapiecompliance und Therapiesicherheit- und Effektivitidt verschiedener Hadmophiliepriparate.
Auch zahlreiche Studien zur Zulassung neuer Medikamente zur Behandlung der Himophilie und des
von Willebrand-Syndroms werden durchgefiihrt. Ein weiterer Schwerpunkt beinhaltet die
Untersuchung von thrombose-auslosenden Faktoren im Kindes/-Jugendalter sowie die akute und
langfristige Behandlung von Thrombosen und Infarkte. Des Weiteren betreut die Ambulanz Patienten
mit hereditirem und/oder erworbenen Angioddem (HAE). Eine Multicenterstudie Studie zur
Heimselbstbehandlung des HAE wird derzeit initiiert, eine zur Lebensqualitét ist aktiv, eine Phase I-
Studie mit einem zugelassenen Therapeutikum befindet sich in Durchfiithrung.

Schwerpunkt Stammzelltransplantation und Immunologie, Prof. Dr. Peter Bader

In dem Stammzelltransplantationszentrum werden sédmtliche modernen Transplantationsverfahren
eingesetzt und pro Jahr ca. 50 allogene und autologe Transplantationen durchgefiihrt. Es werden
sowohl maligne als auch nicht maligne Erkrankungen durch Transplantation hdmatopoetischer
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, Hamostaseologie, Molekulargenetik und Stammzellimmunologie
sind durch die DAKKS akkreditiert.

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
Universitdtsklinikums. Der Verein hat vor Jahren ein Familienhaus in unmittelbarer Ndhe 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.

Padiatrische 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, Spiroergometrie 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 fir 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.
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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 Einfiilhrung 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 "selbstindiges 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 Tétigkeit 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.

Wahl-Pflichtunterricht "Klinische Untersuchung in der Padiatrie" fiir das zweite klinische Semester.
Seminare:

Diagnostik und Planung in der sportbezogenen Pravention und Rehabilitation.
Epileptologie-Ausbildung zur Erlangung des Epilepsie Zertifikates PLUS der Deutsche Sektion der
Internationalen Liga gegen Epilepsie. EEG-Ausbildung zur Erlangung des EEG-Zertifikats der
Deutschen Gesellschaft fiir klinische Neurologie (DGKN). Evoziierte Potentiale -Ausbildung zur
Erlangung des EP-Zertifikates der DGKN. Betreuung von Praktikanten aus dem FAchbereich
Psychologie. Padiatrische Ausbildung der Praktikanten der staatlich anerkannten Schule fiir
Physiotherapie der Orthopadischen Universitétsklinik Friedrichsheim.

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. Schlofier

Die Forschungsschwerpunkte in der Neonatologie sind Energieverbrauch und Erndhrung von
Friihgeborenen, die Entwicklung des Immunsystems in der frithen Postnatalperiode, und der Einfluss
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 frith 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
Blutgerinnungsstdrungen 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-Frithwarnsignale werden untersucht und spezifiziert, um eine daran angepasste
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praventive Immuntherapie durch zelluldre Effektorzellgaben zu optimieren (Forderungen durch die
Deutsche Krebshilfe, Deutsche Jose Carreras Leukdmie-Stiftung). Die Charakterisierung,
Identifizierung u. Differenzierung von mesenchymalen Stammzellen stellen einen weiteren
Schwerpunkt dar. Durch Untersuchungen zur klinischen Expansion dieser mesenchymalen
Stammpzellen ist es gelungen, die Grundlagen fiir deren klinischen Einsatz zu schaffen und den Aufbau
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 alveoliren Rhabdomyosarkoms im Kindes- u. Jugendalter
erarbeitet. Hier sollen WTI-spezifische T-Zellen generiert werden u. zunéchst in vitro u. im
Mausmodell auf ihre Effektivitit untersucht werden. Dariliber 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 tibernommen.

In den Labors flir 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 Qualititskontrolle von Stammzellpréparaten und zelluldren 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 (Leukiimien, Tumoren) und von Immundefekten sowie die Uberwachung von
Patienten nach SZT mittels Durchflulzytometrie.

Arbeitsgruppe Prof. Lehrnbecher

Der Forschungsschwerpunkt der Arbeitsgruppe liegt in der Diagnostik und Therapie von infektiosen
Komplikationen bei Patienten mit Krebserkrankungen. In den letzten zwei Jahren war Prof
Lehrnbecher mitverantworlich fiir die Entwicklung von internationalen Leitlinien zur Diagnostik und
Therapie von Kindern mit Fieber und Granulozytopenie sowie bei Kindern mit Pilzerkrankungen.
Derzeit laufen mehrere klinische Studien zu verschiedenen diagnostischen (z.B. B-D-Glucan, CT-
Diagnostik) und therapeutischen Verfahren, die grofBtenteils durch die Arbeitsgruppe koordiniert
werden. 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 der Arbeitsgruppe sind
Laboruntersuchungen zu Abwehrmechanismen gegen Pilze, die zum Teil durch das Land Hessen im
Rahmen des LOEWE Zentrums Zell- und Gentherapie, zum Teil durch verschiedene Stiftungen wie
Uniscientia Stiftung oder Madeleine Schickedanz Stiftung gefordert werden. Hier stehen
Untersuchungen zu Interaktionen von antigenspezifischen T-Zellen, NK-Zellen und mesenchymalen
Stromazellen mit unterschiedlichen Pilzspezies im Vordergrund. Eine Studie zur Zelltherapie mit
antigenspezifischen T-Zellen gegen Aspergillus spp., die im Blutspendedientst hessen unter GMP
Bedingungen hergestellt werden, wurde in Zusammenarbeit mit Prof Ullmann (Wiirzburg) initiiert. In
Kooperation mit der AG Ullrich werden verschiedene zelluldre Immuntherapien gegen Pilzinfektionen
im Tiermodell evaluiert.

Prof Lehrnbecher ist zusammen mit Dr. Sérensen Koordinator der Studien zur Langerhanszell
Histiozytose (LCH) in Deutschland. Neben der Implementierung des Registers fiir die verschiedenen
Unterformen der Erkrankung ist die Aufgabe der Studienleitung die Beratung der einzelnen Zentren
hinsichtlich Diagnostik und Therapie.
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Arbeitsgruppe Prof. Schwabe

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 iber 100 Hemmkorperpatienten rekrutiert.
Weitere Studien untersuchen Arthropathie, Therapiecompliance und Therapiesicherheit- und
Effektivitit bei Himophiliepatienten. Auch zahlreiche Studien zur Zulassung neuer Medikamente zur
Behandlung der Hdmophilie und des von Willebrand-Syndroms werden durchgefiihrt. Untersucht wird
die humorale 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.

Die AG beteiligt sich an internationalen multizentrischen Studien zur HIV-Infektion im Kindesalter,
filhrt 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 Studienaktivititen des europdischen Studiennetzwerkes PENTA werden
koordiniert u. geleitet.

Eine Multicenterstudie Studie zur Heimselbstbehandlung des HAE wird derzeit initiiert, eine zur
Lebensqualitit 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
Praparat wurde teilgenommen.

Arbeitsgruppe Prof. Dr. Schubert

Die Arbeitsgruppe beschéftigt 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
Instabilitdtssyndrom  Ataxia  teleangiectasia ~ (A-T), charakterisiert —durch  progressive
Neurodegeneration, Immundefizienz, schwere bronchiale Komplikationen und erhdhtem Risiko fiir
Malignome. Die Knochenmarkstransplantation (KMT) bietet eine vielversprechende Therapieoption,
allerdings ist durch die fehlende DNA-Integritdt 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 fir 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.

Neue Forderungsmittel wurden durch die englische Stiftung Sparks und das ,,Children A-T Projekt™
USA eingeworben.

Arbeitsgruppe PD Dr Schulze

Die Arbeitsgruppe von Herr Schulze untersucht unspezifische und spezifische bronchiale
Provokationsmethoden. Als Alleinstellungsmerkmal werden in der Ambulanz fiir Pneumologie und
Allergologie regelméBig bronchiale Provokationen mit Hausstaubmilben-Extrakt oder Schimmelpilz-
Extrakt durchgefiihrt. Die Allergieteste an der Haut (Prick) oder im Blut (RAST) sind nur Hilfen, um
eine sogenannte Sensibilisierung nachzuweisen. Die spezifische Immuntherapie (frither
Hyposensibilisierung) ist mit viel Zeitaufwand und Kosten verbunden, daher ist es wichtig, vor einer
solchen Therapie die Milben- oder Schimmelpilzallergie als Ausloser des Asthmas zu beweisen. Dies
geschieht mithilfe der bronchialen Provokation. Wissenschaftlicher Schwerpunkt ist Untersuchung der
Frith- und Spat allergischen Entziindungsreaktion und lThre Blockade z.B. durch die spezifische
Immuntherapie.
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9. Heidemeyer SP (2015) Identifikation und Charakterisierung von Peptidliganden fiir
monoklonale anti-Kollagen Typ II-Antikdrper. Dissertation Universitit Frankfurt

10. Hoehl S (2015) Epitope Mapping von Antikorpern bei Hadmophilie B. Dissertation Universitit
Frankfurt

11. Kheiri T (2015) Bronchiale Entziindung bei Kindern und Jugendlichen mit Bronchiolitis
obliterans. Dissertation Universitdt Frankfurt

12. Kim SY (2015) Untersuchung der mukosalen Immunantwort nach akuter pulmonaler
Schiadigung am Ataxia teleangiectasia-Mausmodell. Dissertation Universitdt Frankfurt

13. Lippmann J (2015) Analyse der spenderabhingigen WT1 spezifischen T-Zellexpansion.
Dissertation Universitdt Frankfurt

14. Neuwirth J (2015) Isolierung und Charakterisierung von Faktor VIlI-spezifischen
Antikorperfragmenten. Dissertation Universitit Frankfurt

15. Schedler NV (2015) Intermittierende Gabe von liposomalem Amphotericin B als
antimykotische Prophylaxe bei pédiatrischen Hochrisikopatienten. Dissertation Universitét
Frankfurt

16. Stoll LK (2015) Immunrekonstitution von padiatrischen Patienten mit soliden Tumoren nach
haploidenter CD3/CD19 depletierter Stammzelltransplantation. Dissertation Universitét
Frankfurt

17. Thron AT (2015) Bronchiale Entziindung bei Patienten mit schweren Immundefekten unter
Immunglobulintherapie. Dissertation Universitdt Frankfurt

18. Yildiz MT (2015) Immunrekonstitution CMV-spezifischer T-Zellen bei Patienten nach
allogener  Stammzelltransplantation:  Quantifizierung  mittels HLA-CMV-Tetramer-
Komplexen. Dissertation Universitdt Frankfurt

19. Zircher SJ (2015) Mesenchymale Stromazellen und ihre immunmodulatorische Wirkung.
Dissertation Universitdt Frankfurt

Habilitation
1. Rettinger E (2015) Verbesserung der adoptiven Immunzelltherapie fiir Kinder und

Jugendliche mit drohendem oder offenem Rezidiv maligner héimatologischer
Grunderkrankung und solider Tumoren nach allogener Stammzelltransplantation. Habilitation
Universitét Frankfurt
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Institut fiir exp. Tumorforschung in der Padiatrie
Direktorin: Prof. Dr. med. Simone Fulda

3. Forschung

Das Institut fiir Experimentelle Tumorforschung in der Pédiatrie 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 Pédiatrie ist es, innovative
Therapiestrategien fiir Kinder mit Krebserkrankungen zu entwickeln, die auf die molekularen
Verdnderungen 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 I/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 praklinischen Modellen in Zellkulturversuchen, an primidrem 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 Kindern mit Krebserkrankungen langfristig zu verbessern.

Mit diesem translationalen Konzept, das von der Targetidentifizierung iiber 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 préaklinischen Glioblastommodellen

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

= Molekulare Charakterisierung von Apoptoseresistenzmechanismen bei malignen Hirntumoren

= [nhibitor 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

= 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

= [nduktion von Nekroptose als neues Therapieprinzip bei der akuten lymphatischen Leukémie

= Proteasominhibition als neues therapeutisches Prinzip zur Chemosensitivierung des Neuroblastoms
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= Sensitivierung fiir Chemotherapie-induzierte Apoptose durch Histondeazetylaseinhibitoren beim
Medulloblastom

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

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

= Plkl1-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 fiir 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, siche Vorlesungsverzeichnis
Beteiligung an der Ringvorlesung "Ethik in der Medizin"

3.

Forschung

Bearbeitung ethischer Aspekte im Bereich von Prinataldiagnostik, Reproduktionsmedizin und
genetischer Beratung (Schéfer 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 (Schifer).

Verlaufsuntersuchungen von Patienten mit UbergroBensyndromen, insbesondere Hemihypertrophie,
Wiedemann-Beckwith-Syndrom, Proteus-Syndrom (Konig).
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Untersuchung der psychomotorischen Entwicklung von Patienten mit Trisomie 13 und 18, Cri-du-
Chat-und Wolf-Hirschhorn-Syndrom (Ko6nig).

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

3.1. Forschungsprojekte

4.

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 Universitidt Witten-
Herdecke, Studium Fundamentale, und Herrn Dr. K.W.Schmidt, Zentrum fiir Ethik des St. Markus-
Krankenhauses (Schéfer)

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 BRCA1- und BRCA2-Gen bei Patientinnen mit erblicher Belastung fiir
Brust- und Eierstockkrebs am Frankfurter Zentrum fiir Familidren Brust-und Eierstockkrebs
(Deutsche Krebshilfe, Zentrums-Sprecher: Prof. Dr. M. Kaufmann, ZFG; Arnemann, Kriiger,
Schéfer, Stein)

Untersuchung von Kommunikationsprozessen in der genetischen Beratung. Thema:
Humangenetische Beratungsbriefe - Ihr Beitrag zum BeratungsprozeB3 und ihre medizinethische
Optimierung . Forderung im Rahmen des BMBF-Forderkonzeptes Ethische, rechtliche und soziale
Aspekte der Humangenomforschung . In Kooperation mit Herrn Prof. Dr. M. Kettner (Schifer,
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 (K&nig)

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 Veroffentlichungen

Journalbeitrag
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1. Hinrichsen I, Schaefer D, Langer D, Koger N, Wittmann M, Aretz S, Steinke V, Holzapfel S,
Trojan J, Kénig R, Zeuzem S, Brieger A, Plotz G (2015) Functional testing strategy for coding
genetic variants of unclear significance in MLH1 in Lynch syndrome diagnosis.
CARCINOGENESIS, 36 (2): 202-11

2. Weaver KN, Watt KEN, Hufnagel RB, Navajas Acedo J, Linscott LL, Sund KL, Bender PL,
Koénig R, Lourenco CM, Hehr U, Hopkin RJ, Lohmann DR, Trainor PA, Wieczorek D, Saal
HM (2015) Acrofacial Dysostosis, Cincinnati Type, a Mandibulofacial Dysostosis Syndrome
with Limb Anomalies, Is Caused by POLR1A Dysfunction. AM J HUM GENET, 96 (5): 765-
74
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Klinik fiir Dermatologie, Venerologie und Allergologie
Direktor: Prof. Dr. med. Roland Kaufmann

1. Medizinisches Leistungsangebot

Allergologie:

In unserer allergologischen Spezialambulanz wurden in 2015 ca. 1350 Patienten mit allergischen
Erkrankungen betreut. Neu wurde u.a. die Therapie mit Omalizumab zur Behandlung der oft
therapierefraktidren chronisch spontanen Urtikaria etabliert. Die Stichprovokation mit nativem
Hymenopterengift (Biene/Wespe), die Wirksamkeit ihrer mindestens dreijéhrigen spezifischen
Immuntherapie iiberpriifen lassen, wurde erfolgreich fortgesetzt.

Stationdre Versorgung:

Bei gleichbleibender Gesamtbettenzahl in der Dermatologie konnte im Jahr 2015 die Zahl stationér
versorgter Patienten erhoht werden. Dies ist darin begriindet, dass verbessert auf spezielle
Unterbringungssituation wie Isolierungen bei multiresistenten Keimen und Umkehrisolationen reagiert
werden konnte, aber auch dadurch dass wir besser auf die besonderen Bediirfnisse unserer
padiatrischen und geriatrischen Patienten eingehen konnten.

Phlebologie/Wundzentrum:

Das phlebologische Leistungsspektrum unserer Klinik, welche zusammen mit der Klinik fiir GefaB-
und Endovaskularchirurgie das universitire Wundzentrum bildet, wurde mit dem Schwerpunkt auf
neuen minimalinvasiven Therapietechniken zur Behandlung der Varikosis (Schaum-Sklerosierung,
endovendsen thermischen Verfahren) weiter ausgebaut.

Laborleistung:

Die Umsetzung der neuen Richtlinien der Bundesirztekammer haben den Dokumentationsaufwand im
Mykologischen Labor weiter erhoht, fithren aber auch durch die zwingende Einfiihrung weiterer
interner Kontrollen zu einer zusitzlichen Qualitdtsverbesserung. Zur Diagnosestellung einer
Pemphigus/Pemphigoid-Erkrankung werden neben der indirekten Immunfluoreszenz seit diesem Jahr
ELISAs gegen BP180/230 und DSG1/3 verwendet.

OP:

Durch Schnittstellenverbesserungen zwischen OP und histologischem Labor konnten im Jahr 2015
abermals mehr Patienten mikrographisch kontrollierten Exzisionen im Tagesrhythmus angeboten
werden, was insbesondere zu einer Zunahme an Patienten mit Basalzell- und Plattenepithelkarzinomen
filhrte. Die Elektrochemotherapie zur palliativen Versorgung von Patienten mit kutanen Metastasen
wurde fest etabliert und auch externe Zuweiser rekrutiert.

Onkologie:

Durch eine Konzentrierung der Betreuung von Tumorpatienten auf wenige Arzte konnte fiir die
betroffenen Patienten trotz erheblich gesteigerter Anzahl an Fillen eine verbesserte Kontinuitit
erreicht werden. Die Versorgung onkologischer Patienten mit intravendsen Therapien wurden
zentralisiert im UCT im Haus 28 durchgefiihrt.

Infektiologie:

Unter Beteiligung unserer Klinik wurde die Uberarbeitung/Aktualisierung der S2k-Leitlinie
»Infektionen der Haut und Schleimhdute durch Staphylokokken® der ADI-TD, DDG und AWMF
durch eine interdisziplindre Arbeitsgruppe (13 Fachgesellschaften) initiiert.

Ambulanzen:

Das Leistungsangebot der Klinik wurde auch in 2015 trotz knapper Personalressourcen
aufrechterhalten. Nach intensiver Vorbereitung wurde im Dezember die elektronische Patientenakte
probeweise eingefiihrt.
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Andrologie:

Die Kontrollbegehung durch das Regierungsprasidium Darmstadt verlief unproblematisch. Der
Prozess der Kryokonservierung von Keimzellmaterial wurde weiter verbessert. Die wdchentlichen
interdisziplindren Fallkonferenzen zusammen mit dem Reproduktionszentrum der Gynikologie
erlauben eine bestmogliche Beratung unserer andrologischen Patienten.

Klinische Forschung:

Der Schwerpunkt unserer Klinischen Forschung liegt weiterhin in der Behandlung chronisch
entziindlicher Hauterkrankung (Psoriasis vulgaris, atopische Dermatitis). Hier konnen wir unseren
Patienten unterschiedliche Studien aus einem breiten Portfolio anbieten. Neben unserer bestehenden
Psoriasis Spezialsprechstunde wurde in 2015 eine Spezialsprechstunde fiir atopische Dermatitis neu
eingefiihrt. Ferner konnen wir seit 2015 in einer gemeinsam mit den Kollegen der Rheumatologie
durchgefiihrten Sprechstunde, speziell Patienten mit Psoriasisarthritis, eine interdisziplindre
Versorgung anbieten.

2. Lehre

Die Klinik fiir Dermatologie ist federfithrend an der Etablierung der Frankfurter Arbeitsstelle fiir
Medizindidaktik und des darin intiierten Ausbildungsprogramms ,,Medizinische Hochschuldidaktik*
beteiligt. Hier konnte in 2015 das Kursangebot sowohl durch Angebot des neuen Kurses ,,Lehre im
klinischen Alltag™ als auch zahlenmédBig mehr Kursen ausgeweitet werden. Prof. Ochsendorf wurde
vom Medizinischen Fakultitentag in das ,,Stindige Gutachtergremium® des Medizindidaktiknetzwerks
Deutschland gewihlt, das die Kursangebote bundesweit evaluiert.

Im ,,Forum Akademische Lehre” der DDG wurde ein bundesweiter dermatologischer Lernzielkatalog
erarbeitet.

Die diesjdhrige Frankfurter Dermatologentagung fand am 11. November traditionell im Horsaal des
Haus 28 statt. Als Gastredner konnte mit dem amtierenden Prasidenten der Deutschen
Dermatologischen Gesellschaft und Direktor der Universititshautklinik Heidelberg, Herrn Prof. Dr. A.
Enk, ein Experte in der Behandlung des malignen Melanoms gewonnen werden. Zur 4. Karl-
Herxheimer- Gedéchtnisvorlesung am 27. Mai. 2016 folgte Frau Prof. L. Truderman, Direktorin der
Freiburger Hautklinik, unsere Einladung. Diese Gelegenheit wurde gleichzeitig genutzt, eine Karl-
Herxheimer-Gedéchtnisstele am Nordeingang der Hautklinik feierlich einzuweihen.

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 gewéhrleistet wird. Dabei werden sowohl Grundlagen als auch aktuelle
dermatologische Brennpunkte erfolgreich bearbeitet.

In einer medizinischen Doktorarbeit wurde die Kryokonservierung von Ejakulaten als
Fertilitdtsreserve vor Tumortherapien untersucht. Es zeigte sich, dass die Grunderkrankungen wenig
Einfluss auf die Ejakulatqualitidt haben, die Hauptschidigung der Motilitdt und Vitalitdt unmittelbar
durch den Einfriervorgang erfolgt, danach aber iiber mehr als 10 Jahre keine weitere Verschlechterung
mehr stattfindet. Die Patienten evaluierten das Angebot in der iiberwiegenden Mehrzahl positiv.

Der Funktionsbereich Klinische Forschung, der die Durchfiihrung aller klinischer Studien innerhalb
des KDVA koordiniert, konnte in 2015 die Anzahl der den Patienten angebotenen multizentrischen,
internationalen, klinischen Studien der Phasen Ib bis IV weiter erhohen. Zum Jahresende waren am
Zentrum erstmals {iber 50 Studien aktiv. Im Mittelpunkt standen auch in 2015 Studien zu
inflammatorischen Dermatosen (Psoriasis, atopische Dermatitis) sowie dermato-onkologischen
Indikationen (Melanom). Der Funktionsbereich Klinische Forschung weist aufgrund der Teilnahme an
internationalen Studien iiber eine sehr grofle Expertise im Umgang mit ,,Biologika*“-Therapien,
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moderne biotechnologisch hergestellte Medikamenten auf Basis von Antikorpern. Wir konnen
dadurch einer groen Zahl von Patienten indikationsiibergreifend den Zugang zu innovativen und
neuen Medikamenten anbieten.

In Kooperation mit dem Virologischen Institut des Universititsklinikums (Prof. Dr. O. Keppler) wurde
die Studie zum Nachweis spezieller HPV-Proteine fortgesetzt, die die Zusammenhédnge zwischen
analen HPV- und HIV-Infektionen bezgl. des wechselseitigen Ubertragungsrisikos beider
Erkrankungen untersuchen wird.

3.1 Forschungsschwerpunkte

Curcumin (bis(4-hydroxy-3-methoxyphenyl)-1,6-diene-3,5-dione) ist eine pharmakologisch wirksame
Substanz, die aus dem Rhizom der Pflanze Curcuma longa gewonnen wird. In fritheren Studien
konnten wir die anti-oxidativen, anti- inflammatorischen und anti-proliferativen Eigenschaften, welche
dieses Phytochemical fiir die Entwicklung neuer anti-Tumorstrategien interessant macht, zeigen. Die
geringe Bioverfligbarkeit von Curcumin erschwert die therapeutische Anwendung. In in vitro und in
vivo Versuchen konnte die Wirkung von Curcumin um den Faktor 50-100 verstirkt werden, wenn
eine Kombinationsbehandlung mit sichtbarem Licht oder UV A-Bestrahlung stattfand. Somit sind auch
sehr geringe Curcumin-Konzentrationen in Verbindung mit Licht pharmakologisch wirksam. Neben
der Schaffung der Voraussetzungen fiir klinische Studien, die voraussichtlich Ende 2016 durchgefiihrt
werden sollen, stand die weitere Aufklarung des Apoptose-Induktionsmechanismus durch Curcumin
im Fokus der durchgefiihrten Untersuchen.

Haut wird durch koérperinterne Krifte und Krifte, die von auflen wirken, mechanisch gereizt. Daraus
ergibt sich die Notwendigkeit zur Anpassung an Dehnungs- oder Druckbelastungen. Wir konnten
zeigen, dass Oberflichenrezeptoren aus der Integrinfamilie an der Reizperzeption beteiligt sind.
Gegenwirtig verfolgen wir die Hypothese, dass das Zytokeratinfilament, welches tiber Desmosomen
eine interzelluldre Matrix zwischen benachbarten Keratinozyten bildet, an der Perzeption und
Transduktion von mechanischen Reizen beteiligt ist. Hier deuten erste Daten darauf hin, dass
Desmosomen notwendig sind fiir die mechanisch induzierte Induktion von Signalmolekiilen
(PKB/Akt, ERK1/2). Welche Rolle das Keratinfilament und insbesondere einzelne Keratinspezies
spielen, wird gegenwartig untersucht.

Perivaskuldre Adipose-Derived-Stem cells des weillen Fettgewebes konnen durch geeignete
Kultivierungsbedingungen in eine Vielzahl von spezialisierten Zellen transdifferenziert werden.. Wir
untersuchten zunichst welche 16slichen Faktoren notwendig sind, um diese Zellen in Keratinozyten-
dhnliche Zellen umzuwandeln. In Anlehnung an die Arbeiten der Medizinische Klinik III konnten wir
ein Medium charakterisieren, bei dem ca. 20% der Zellen positiv fiir einen Keratinozytenmarker (pan-
Zytokeratin) waren. Zurzeit versuchen wir in den so behandelten Zellen weitere typische
Keratinozytenmarker, wie Desmoglein, E-Cadherin und Involucrin nachzuweisen. AufBerdem
untersuchen wir den Einfluss verschiedener extrazelluldrer Matrixbestandteile bei dem
Transdifferenzierungsprozess. Langfristig versprechen wir uns Erkenntnisse, die bei der Behandlung
von schwerheilenden Ulcera sinnvoll sein kdnnen.

Jingere epidemiologische Daten deuten darauf hin, dass der Konsum von Kuhmilch und Produkten
aus Kuhmilch im Zusammenhang mit typischen Krankheiten der westlichen Gesellschaften wie Akne,
Adipositas, Krebs und Atheriosklerose steht. In einer in vitro Studie soll die Wirkung von kommerziell
erhéltlicher Milch auf Fibroblasten der Haut untersucht werden. Erste Daten zeigen eine gesteigerte
Kollagenexpression und Proliferation. Kuhmilch ist ein Cocktail verschiedener bioaktiver Faktoren,
wie z.B. Insulin-like growth factor 1/2 (IGF-1/2), Transforming growth factor o/f (TGFa/B),
Fibroblast growth factor (FGF), Insulin, Prolactin, Leptin, Lactoferrin, Erythropoietin,
Steroidhormone, verzweigte Aminosduren, miRNA,und eine grofle Zahl an verschiedenen Lipiden
inklusive Transfettsduren. Im Rahmen der Studie soll untersucht werden, welche Faktoren der Milch
fiir die gesteigerte Kollagensynthese verantwortlich sind. Dieses Projekt wird durch die Prof. Dr.
Harry and Rosa Neumann-Stiftung und die Dr. Paul und Cilli Weill Stiftung unterstitzt.
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In jiingerer Zeit mehren sich Hinweise, dass die Atiologie des Melanoms mit Adipositas assoziiert sein
konnte. Dies deutet auf eine Beteiligung des Metabolismus hin. Die G-Protein-gekoppelte Rezeptoren
40 und 120 (GPR40, GPR120) wurden als Sensoren fiir ungesittigte langkettige Fettsduren
identifiziert, die eine wichtige Rolle in der Regulation des Lipid- und Glukosestoffwechsels spielen.
Im Kolonkarzinom konnte bereits eine Verbindung zu GPR120 gezeigt werden. In dem von uns
durchgefiihrten Projekt sollen histologische Untersuchungen an Gewebeschnitten von bereits
gesicherten Melanomen durchgefiihrt werden, um eine Assoziation zwischen der Erkrankung und der
Expression von GPR40/120 zu iiberpriifen. Im Falle einer positiven Assoziation konnten sich hier
interessante Zielstrukturen fiir die Therapie ergeben. AuBlerdem wollen wir in einer in vitro Studio
gezielt die Genexpression fiir GPR40 und GPR120 hemmen, um so etwas iiber die Funktion dieser
Rezeptoren zu lernen. Die Expressionshemmung erfolgt mittels CRISPR/Cas-9 genome editing und
wird durch die Arbeitsgruppe von PD Dr. Frank Schniitgen (Medizinische Klinik II, Molekulare
Héamatologie) unterstiitzt.

3.2. Forschungsprojekte

Das immunologische Labor  beschiftigt sich mit der  Identifizierung von
Signaltransduktionsmechanismen, welche zur Aufrechterhaltung der epidermalen Homoostase
beitragen und in pathologischen Situationen dereguliert sind. Dabei werden zwei
Forschungsschwerpunkte bearbeitet.

Zu einen wird untersucht, welche Signalkaskaden in entziindlichen Dermatosen wie der Psoriasis
vulgaris dereguliert sind und damit potentielle therapeutische Targets darstellen konnen. So konnte im
Besonderen gezeigt werden, dass aberrante Aktivierung des pharmakologisch interessanten mTOR-
Signalwegs durch die psoriatische Entziindung mit korrekter Keratinozytendifferenzierung interferiert.
Da es angeeigneten in vivo- Modellen mangelt, die die Situation im psoriatischen Plaque moglichst
genau abbilden und gleichzeitig gut manipulierbar und reproduzierbar sind, wurde ein
dreidimensionales in-vitro-Psoriasis-Modell entwickelt, an dem die bisher gewonnenen Erkenntnisse
verifiziert werden konnen.

Im zweiten Schwerpunkt werden Signaltransduktionsmechanismen untersucht, die mit der
Tumorgenese des malignen Melanom einhergehen. Es konnte in vitro gezeigt werden, dass chronische
Hyperinsulindmie zu gestorter Aktivierung von Signalkaskaden fiihrt und damit zu molekularer
Insulinresistenz in Melanomzellen beitrdgt. Gleichzeitig konnte in situ nachgewiesen werden, dass
maligne Melanome ein Signalaktivierungsmuster zeigen, das ebenfalls auf molekulare Insulinresistenz
hindeutet. Gegenwértig werden die physiologischen Konsequenzen dieser molekularen
Insulinresistenzenz untersucht und wie sie zur Tumorgenese beitragt.

Im Rahmen einer naturwissenschaftlichen Doktorarbeit wurde eine nicht invasive Messmethodik zur
Bestimmung des tumorinterstitiellen Fliissigkeitsdrucks validiert und etabliert. Diese Arbeiten werden
aktuell an Untersuchungen zur systemischen Absenkung des Tumordruckes fortgefiihrt. Des Weiteren
wird in einer medizinischen Doktorarbeit die Expression des Enzyms ADAMTSI, einer
Metalloproteinase, in Bezug auf den tumorinterstitiellen Fliissigkeitsdruck (TIFP) in vitro und in vivo
untersucht.

Am 25.-26.09.2015 fand im Universitdtsklinikum Frankfurt die gut besuchte 19. Jahrestagung der
Arbeitsgemeinschaft fiir Dermatologische Infektiologie und Tropendermatologie (Leitung: Prof. Dr.
Helmut Schofer ) statt. Zusitzlich wurde unter der Leitung von Prof. Schofer am 27.09.2015 zum
zweiten Mal der DDA-zertifizierte Aufbaukurs fiir das Zertifikat Tropendermatologie der DDG mit 30
Teilnehmern durchgefiihrt.

Im Rahmen unserer Studien zu dermatologisch interessanten Wirkungen von Naturstoffen auf Haut-
und Tumorzellen werden jetzt die positiven Wirkungen von medizinischem Honig auf die
Wundheilung auf zelluldrer Ebene an Zellen der Haut und speziell der Mundschleimhaut untersucht.
Konzentrationsabhidngige Effekte u.a. in Bezug auf das Proliferations—verhalten, die Sekretion von
pro-inflammatorischen Zytokinen und der Kollagensynthese konnten bereits nachgewiesen werden.

In einem von der Dr. med. h.c. Erwin Braun-Stiftung unterstiitzten Projekt wird die Wirkung von
wassergefiltertem Infrarotlicht (wIRA) auf primire Fibroblasten untersucht. Hierbei wird sowohl die
Wirkung auf ,,gesunde” konfluente Zellkulturen als auch auf pro-inflammatorisch vorstimulierte
Zellen untersucht. Im Fokus steht bei diesen Untersuchungen, der Einfluss auf Bestandteile der
extrazelluldren Matrix, insbesondere die Kollagensynthese. Sowohl temperaturassoziierte als auch

- 162-



temperaturunabhéngige Effekte werden analysiert. Des Weiteren wird Wundschluss und das
Zellteilungsvermogen nach wIRA Bestrahlung unter Ausschluss temperaturabhingiger Effekte
beurteilt. Hierzu werden die Kulturen einerseits mikroskopisch iiber einen Zeitraum von 24h - 30h
beobachtet und andererseits das Zytoskelett immunhistochemisch untersucht.
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Klinik fiir Augenheilkunde
Direktor: Prof. Dr. med. Thomas Kohnen

1. Medizinisches Leistungsangebot

Das medizinische Leistungsangebot der Klinik fiir Augenheilkunde des Klinikums der Goethe-
Universitdit 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. Neben der
Notfallversorgung und kleinen ambulanten Eingriffen finden hier auch Untersuchungen zur Diagnose
und Verlaufskontrolle von Augenerkrankungen sowie die Erstellung und Kontrolle von
Therapiekonzepten in Zusammenarbeit mit den niedergelassenen Augendrzten und als konsiliarische
Tétigkeit fiir die Kliniken des Universitétsklinikums statt.

Dafiir werden folgende Spezialsprechstunden angeboten: Vorbereitung ambulanter Katarakt-
Chirurgie, Netzhaut- und Glaskorpererkrankungen, spezielle Linsenchirurgie, optisch bedingte
Sehstérungen (SAOC), Glaukom / Griiner Star, Neurophthalmologie, Elektrophysiologie, Orbita,
funktionelle Sehstdrungen, Lider, Bindehaut, Hornhaut, Linse, Uveitis, Keratoplastik, Keratokonus,
Cross-Linking.

Dabei werden im Wesentlichen die folgenden Untersuchungsverfahren / Diagnostikgerdte angewandt:
Aberrometer, Abstriche, Amsler-Test, Augendruckmessung (Tonometrie),
Augenhintergrunduntersuchung, Autorefraktometer, Brillenvermessung, Endothelzellmikroskopie,
Farbtests, Fluoreszein-Angiografie, Gesichtsfeldbestimmung (Perimetrie), Hornhautdickenmessung
(Pachymetrie), Hornhaut-Topographie, HRT (Heidelberger Retina-Tomograph), IOL-Master, OCT
(optische  Kohédrenztomographie), PASCAL-Konturtonometer, Retinometer (Interferenzvisus),
Scheimpflug Tomographie und die dynamischen Scheimpflug Tonometrie, Sehtest und
Sehfehlerbestimmung, Schirmer-Test, Spaltlampenmikroskop, Tranenwegspiilung,
Ultraschalluntersuchung.

Kataraktchirurgie und refraktive Kataraktchirurgie (Grauer Star)

Die Kataraktoperation ist eine der hdufigsten Operationen in der Medizin und wird an der Klinik fiir
Augenheilkunde der Goethe-Universitdt Frankfurt tiber 2000-mal von erfahrenen Operateuren
durchgefiihrt. Neben der senilen Katarakt im Erwachsenenalter werden auch Katarakte im Kindesalter
und nach Unféllen sowie in komplizierten Fillen (harte Linsen, traumatische Katarakte, kindliche
Katarakte, angeborene Katarakte) behandelt.

Zum Einsatz kommen hierbei sowohl klassische als auch hochinnovative Verfahren. Beispielhaft sind
zu nennen: Ultraschall Phakoemulsifikation Kataraktchirurgie, femtosekundenlaser-assistierte
Kataraktchirurgie (LenSx Femtosekundenlaser) und Laser-Keratotomien (LK).

Neben Standardlinsen werden auch individuelle Sonderlinsen (torische, asphérische, bifokale, trifokale
und multifokale Kunstlinsen sowie Linsen mit erhohter Tiefenschiarfe und Add-On-Linsen)
implantiert, um eine weitestgehende Brillenunabhéngigkeit in bestimmten Entfernungen nach
Kataraktchirurgie zu erzielen.

Refraktive Chirurgie

Die dauerhafte chirurgische Korrektur von Ametropien (Fehlsichtigkeiten) erfolgt nach neuesten
wissenschaftlichen und technischen Standards. 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 Augenirzte (BVA) legt in
regelméfBigen Abstinden 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:
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ICL, Vorderkammer irisfixiert: Artisan), refraktiver Linsenaustausch mit Implantation individueller
Sonderlinsen (torische, asphérische sowie bifokale, trifokale und mutlifokale Kunstlinsen sowie
Linsen mit erhohter Tiefenschérfe) zur gleichzeitigen Korrektur der Ametropie und der Presbyopie.
Zur alleinigen Presbyopiekorrektur wird die PresbyLasik angewendet oder das intrakorneale KAMRA
Inlay implantiert, ggf. kombiniert mit einer Femto-LASIK.

Hornhaut

Die Hornhaut als wichtige optische Komponente im menschlichen Auge nimmt im medizinischen
Leistungsspektrum der Klinik fiir Augenheilkunde einen hohen Stellenwert ein.

Innovative diagnostische Methoden, beispielsweise die optische Kohdrenztomographie (OCT), die
Scheimpflug Tomographie und die dynamischen Scheimpflug Tonometrie kommen neben der
Anwendung in der refraktiven Chirurgie vor allem zur Diagnostik von Hornhautdystrophien und
Verletzungen zum Einsatz. Als Hornhautverinderungen und -erkrankungen sind exemplarisch
Keratitis, Endotheldystrophien, Keratokonus oder auch die bullose Keratopathie zu nennen.

Die Behandlungsmoglichkeiten umfassen je nach Indikation die Brillen- und Kontaktlinsenanpassung,
die phototherapeutische Keratektomie mit dem Excimerlaser, das UV-Riboflavin Crosslinking (CXL)
der Hornhaut, die Implantation von intracornealen Ringsegmenten sowie die penetrierende manuelle
und treptangefiihrte Keratoplastik, die penetrierende femtosekundenlaser-assistierte sowie die
verschiedenen Formen der anterioren und posterioren lamelldren Teiltransplantation (DALK, DMEK,
DSAEK).

Netzhaut / Glaskorper

Im Schwerpunktbereich Netzhaut- und Glaskorperchirurgie der Klinik fiir Augenheilkunde werden
alle, die Netzhaut und den Glaskdrper des Auges betreffenden Erkrankungen behandelt, insbesondere
Netzhautabhebungen, Netzhautverdnderungen bei Diabetes mellitus, arterielle und vendse
Gefdfiverschliisse, die altersabhingige Makuladegeneration (AMD) und die Frithgeborenen-
Retinopathie.

Neben der operativen Therapie komplexer Netzhaut- und Glaskorpererkrankungen mit modernsten
Instrumentarien werden konventionelle Lasertherapien (zum Beispiel 532nm oder §10nm Diodenlaser,
Mikropulstherapie), photodynamische Therapie und Rheopherese als Therapieverfahren angeboten.
Als minimal invasiv chirurgische Eingriffe zur Behandlung von AMD, diabetischer Retinopathie,
Netzhautverdnderungen nach GefdaBBverschliissen und anderen werden Medikamenten-Injektionen
(IVOM) und Kombinationen von Medikamenteninjektionen (intravitreale Kombinationstherapie) mit
ein-, zwei- und drei-Schnitt Chirurgie angeboten.

Die Behandlungsmédglichkeiten umfassen: Behandlung der altersbedingten Makuladegeneration:
Injektion 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, Trinenwegschirurgie und Behandlung der Amblyopie
(Schwachsichtigkeit). Uber die Sehschule erfolgt die Planung und Durchfiihrung von Operationen an
allen geraden und schrigen Augenmuskeln. Ebenso ist sie besonders spezialisiert auf die operative
Behandlung der kindlichen Linsentriibung (,,grauer Star*) mit dem Ziel der frithzeitigen Implantation
einer kiinstlichen Linse. Die Sehschule arbeitet eng mit der Klinik fiir Kinderheilkunde zusammen.
Jahrlich werden etwa 1000 Konsile der Kinderklinik zu kinderophthalmologischen Fragestellungen in
der Sehschule durchgefiihrt. Ein besonderer Schwerpunkt liegt in der Screening-Untersuchung fiir
Frithgeborenen-Retinopathie.

Plastische Lidchirurgie und Trinenwegschirurgie

Die Behandlungskomplexe der plastischen und rekonstruktiven Lidchirurgie sowie
Tranenwegschirurgie werden ebenfalls von der Sehschule betreut. Dazu gehoren Entropium-,
Ektropium- und Ptosis-Operationen der Lider bei Kindern und Erwachsenen, die operative
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Behandlung von Tumoren der Lider, Blepharoplastik der Ober- und Unterlider und
Oberlidverldangerungen  sowie  die  Diagnostik  und  chirurgische = Behandlung  von
Tranenwegserkrankungen bei  Erwachsenen, Kindern und Séuglingen inklusive tiefer
Tranenwegesondierung, transkutaner und endonasaler Dakryozystorhinostomie. Die interdisziplinire
Zusammenarbeit mit der Klinik fiir Neuroradiologie bei der DSA-Trinenwegsdarstellung und
Ballondilation der Trianenwege und die interdisziplindre Zusammenarbeit mit der Klinik fiir Hals-,
Nasen- und Ohrenheilkunde bei endoskopischen Operationen von Trianenwegsstenosen,
Botulinumtoxin-Behandlung von Erwachsenen mit Lidkrampf (Blepharospasmus) sind hier ebenfalls
zu erwihnen.

2014 wurden circa 30.000 Félle in der Hochschulambulanz und 4237
stationdre Félle betreut. Insgesamt wurden 8.800 Operationen durchgefiihrt.

2. Lehre

Die Klinik fiir Augenheilkunde bietet folgende Lehrveranstaltungen an:

= Allgemeine Augenheilkunde, Hauptvorlesung

= FEinfithrung in die klinische Medizin

= Praktikum und Seminar der Augenheilkunde

= Augenirztliche 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

= Doktorandenkolloquium zum Thema Binokularsehen und Plastizitét des visuellen Systems

= Wahlfach: Plastizitdt des visuellen Systems

= Doktorandenkolloquium zu Themen Vorderabschnittstherapie (refraktive Chirurgie, refraktive
Kataraktchirugie, Akkommodation und Presbyopie)

= Individuelle Anleitung zum selbstidndigen wissenschaftlichen Arbeiten fiir Doktoranden

= [ndividuelle Einfithrung in die klinische Augenheilkunde im Rahmen von Famulaturen und im
Praktischen Jahr

= Klinische Falldemonstrationen (Friday Morning Round)

= 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

regelmiBige Fortbildungen. Die Hauptfortbildung (Mittwochs) richtet sich an das gesamte arztliche

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 Fachern abzudecken und die Zusammenarbeit mit den entsprechenden

Abteilungen zu intensivieren. Im Rahmen dieser Weiterbildung wurde die 2013 neu eingefiihrte

Friday Morning Round, als klinisch-praktische Fallbesprechung fiir Arzte in der Weiterbildung und

Studenten in der Poliklinik 2014 weiter ausgebaut und fest etabliert.

Zweimal im Jahr wird eine augenirztliche Fortbildung fiir die Augenirzte des Einzugsbereiches

durchgefiihrt, die als Fortbildung im Rahmen der Arztekammer anerkannt ist.

Zudem werden jdhrlich folgende Kongresse von der Klinik ausgerichtet:
= Frankfurter Fortbildungskurs fiir Refraktive Chirurgie (FFRC)

= Spezialkurse (z.B. OCT Kurs)

= Frankfurter Imaging Tag

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
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Kataraktchirurgie vorgetragen und anschlieend kritisch diskutiert. Die Veranstaltung steht allen
Mitgliedern der Gruppe (Arzte, technisches Personal und Studenten/Doktoranden) offen.

Monatlich wird je ein Doktorandenkolloquium fiir die Bereiche ,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.

3. Forschung

Die Klinik fiir Augenheilkunde des Klinikums der Goethe-Universitit zdhlt zu den flihrenden
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 ,,femtosekundenlaser-assistierte 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. In der Abteilung der Kataraktchirurgie werden zudem stdndig die neuesten
Operationsmethoden und -techniken sowie Implantate wissenschaftlich evaluiert.

Neben der Forschung am vorderen Augenabschnitt werden aber auch Themen des hinteren
Augenabschnittes oder der Neuroophthalmologie bearbeitet. Zudem werden weitere
Forschungsansitze z.B. zum trockenen Auge oder zum Glaukom verfolgt (PD Dr. Hengerer, Prof. Dr.
Thomas Kohnen).

Ein weiterer wesentlicher Schwerpunkt der Forschungsarbeit wird in der Forschungseinheit
»Sehstorungen des Kindesalters" (PD Dr. Dr. Fronius) betreut. Hier werden die Entwicklung des
Sehens und Sehstérungen (besonders Amblyopie) untersucht.

Die angewandte Forschung im Bereich der Netzhaut- und Glaskdrperchirurgie konzentriert sich auf
den Vergleich pharmakologischer und chirurgischer Behandlungsansitze zur Therapie der
altersabhingigen Makulopathie (AMD), des diabetischen Makuladdems (DMO) und von
Netzhautddemen nach retinalen Gefal3verschliissen (Prof. Dr. Koch).

Organisatorisch entspricht jeder dieser Forschungsschwerpunkte einer Arbeitsgruppe 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, Fr. Petermann, 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 anderen ist die Studienzentrale arbeitsgruppen-
und schwerpunktiibergreifend mit der Organisation und Durchfiihrung aller Studien, auch der Sponsor
Initiated Trial (SITs) als der Auftragsforschung der Klinik, und der Betreuung von
Kooperationsstudien mit anderen Fachkliniken betraut. Die Studienzentrale verfiigte 2014 iiber 6
Mitarbeiter (Leitung, eine Studienirztin, ein Studienarzt, eine Studienassistentin, eine Optometristin /
Studienkoordinatorin, eine Study Nurse). 2015 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), einen Konferenzraum
und drei Biiros mit separatem Patientenempfang.

2014 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 Universitat
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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, Houston (Prof. Kohnen, Prof. Douglas Koch), und der Augenklinik der
Erasmus Universitit Rotterdam (PD Dr. Dr. Fronius mit Prof. Simonsz).

3.1 Forschungsschwerpunkte

Refraktive Kataraktchirurgie, speziell Sonderlinsen

Refraktive Chirurgie allgemein

Augenbewegungen wihrend refraktiver Chirurgie

Hornhaut (Diagnostik, Therapie und Chirurgie),

Femtosekundenlaser-assistierte Linsenchirurgie, Histologie und postoperative optische Qualitét
sowie strukturelle Optik

Operationale Definition optischer Qualitét

Physiologische Optik

Frithdiagnose des Keratokonus

Bewertung refraktiv-chirurgischer Verfahren hinsichtlich optischer Qualitit

Akkommodation und Presbyopie

Sehstorungen des Kindesalters, speziell Amblyopie

Makuladdembehandlung im Rahmen von altersbedingter Makuladegeneration, diabetischer
Retinopathie und GefaBverschliissen

Behandlung des Glaskorper-Netzhaut 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® 1Q ReSTOR® Multifocal Toric IOL.

Clinical Outcomes after Implantation of the AcrySof 1Q ReSTOR +2.5D Multifocal 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.

Uberpriifung und Evaluierung der funktionellen Sehergebnisse nach Implantation der multifokalen
Intraokularlinse LENTIS® Mplus X.

Prospektive randomisierte klinische Studie zum Vergleich einer monofokalen Intraokularlinse mit
erweitertem Schirfentiefebereich mit einer reguliren monofokalen Intraokularlinse.

Erstellung eines neuen Nomogramms zur Planung antiastigmatischer cornealer Inzisionen in der
femtosekundenlaser-assistierten Linsenchirurgie.

Visual performance of patients bilaterally implantet with the Tecnis Symphony extended range of
vision IOL.

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.
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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
cataract surgery and refractive lens exchange.

Influence of blur, accommodation and target laser on eye movements during laser in situ
keratomileusis.

Analyse von Augenbewegungen wihrend 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 Nahsehschérfe und Lesesehschirfe.

Einfluss von Astigmatismus auf den Nahvisus und die Leseféhigkeit bei Pseudophakie.

Keratokonus

Multivariate statistische Verfahren zur Keratokonus-Erkennung.

Vergleich unterschiedlicher Indices zur Diagnose des subklinischen Keratokonus.

Validation wellenfronbasierter Maflzahlen zur Frithdiagnose des Keratokonus.

Vergleich unterschiedlicher Indices zur Erkennung von Augen mit Keratektasierisiko nach LASIK.
Vergleich unterschiedlicher Indices zur Diagnose des Keratokonus.

Evaluierung der Behandlungsergebnisse nach kornealem Kollagen-Crosslinking.
Accelerated-Crosslinking mit dem Avedro-System bei Keratoconus, PMD, Ektasie nach refraktiver
Chirurgie.

Sehstorungen des Kindesalters, Amblyopie

Altersabhingigkeit der Effizienz der Amblyopietherapie.

Elektronische Langzeiterfassung der Amblyopietherapie.

Interokulédre Suppression wihrend Amblyopietherapie.

Entwicklung der Trennschwierigkeiten wiahrend Amblyopietherapie.
Entwicklung des Stereosehens wihrend Amblyopietherapie.

Entwicklung der Auge-Hand-Koordination wahrend Amblyopietherapie.
Entwicklung visueller Lokalisationsstorungen wiahrend Amblyopietherapie.
Organische Ursachen fiir erfolglose Amblyopietherapie?

Physiologische Optik

Projekt: SAOC (Significantly Aberrated Optical Conditions).
Evaluation eines Fragebogens zur Presbyopiekorrektur.
Einfluss von sphirischem 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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= Fine prospektive nicht interventionelle Studie zur Bestimmung der Wirksamkeit von Aflibercept
(Eylea®) bei Patienten mit feuchter, altersbedingter Makuladegeneration in der klinischen
Routinepraxis in Deutschland.

= Observation of treatment patterns with Lucentis and real life ophthalmic monitoring, including
optional OCT in approved indications.

= Standard operation procedure (SOP) for removal of posterior vitreous detachment (PVD) induced
vitreous opacities.

= An open label, non-interventional study of the safety and effect of [luvien® (fluocinolone acetonide
190 micrograms intravitreal implant in applicator) in patients with chronic diabetic macular edema
(DME) insufficiently responsive to available therapies.

Glaukom
= Post market multicentric evaluation of the Aquesys Xen Implant in moderate primary open angle
glaucoma subjects.
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Klinik fiir 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 von Horimplantaten dar. Das Horimplantat-Programm der Klinik stellt mit 206 Implantationen
im Jahr 2015 das grofite in Hessen dar und zéhlt damit zu den drei groBten Zentren in Deutschland.
Neben der Versorgung von Patienten mit Cochlea-Implantaten, implantierbaren Horgerdten wie dem
Vibrant Soundbridge- oder dem Bonebridge-Implantat liegen weitere Schwerpunkte in der
Behandlung von Erkrankungen der Schédelbasis und der Nasennebenhohlen, Kopf-Hals-Tumoren
sowie Erkrankungen der oberen Atemwege, einschlielich Allergien.

In allen Bereichen werden mehrere zum Teil als Multicenter-Studie angelegte Studien durchgefiihrt,
um eine Versorgung auf hdchstmdglichem medizinischen Niveau zu gewihrleisten. Das nach ISO
9001:2008 zertifizierte Qualitdtsmanagementsystem der Klinik fiir Hals-Nasen-Ohrenheilkunde wurde
am 16.11.2015 erneut erfolgreich extern auditiert.

2. Lehre

Im Mittelpunkt der Bestrebungen zur kontinuierlichen Verbesserung der studentischen Lehre stand
neben der HNO-Hauptvorlesung, die die theoretischen Inhalte vermitteln soll, insbesondere das HNO-
Blockpraktikum. Der Unterricht im Rahmen des Blockpraktikums erfolgt in kleinen Gruppen und die
Studierenden werden in die Routineabldufe im Operationsssaal, den Stationen und der Ambulanz
integriert. Neben dem Hauptfach Hals-Nasen-Ohrenheilkunde werden auch klinisch-praktische
Seminare in den Spezialfichern Audiologie und Phoniatrie/Paddaudiologie abgehalten. 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 des Fachgebietes
vermittelt werden soll. Den Studierenden werden auBerdem umfangreiche Skripte und Handouts zur
Vor- und Nachbereitung der Seminare und Kurse online zur Verfligung gestellt. Fiir PJ-Studenten
wurde ein Logbuch erstellt, das als Leitfaden fiir die Ausbildung dienen soll. Das derzeit praktizierte
Unterrichtsmodell der HNO-Klinik wird in den studentischen Evaluationen stets sehr positiv beurteilt
und ist regelméfBig Motivation fiir die Studierenden, Hospitationen, Famulaturen und PJ-Tertiale in der
HNO-Klinik zu absolvieren.

3. Forschung

Die Forschungsschwerpunkte der Klinik umfassen die experimentelle bzw. klinische Otologie und
Audiologie sowie die experimentelle bzw. 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 individualisierte 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 in Hessen einmalige ,,Wellenfeld-
Synthesesystem® der audiologischen Abteilung ermdglicht durch die getrennte Ansteuerung von 128
Lautsprechern die Erzeugung einer ,virtuellen akustischen Umgebung® und ermoglicht somit eine
moglichst realistische Horsituation zur Kontrolle der Wirkung von Verfahren zur Verbesserung des
Sprachverstehens in Alltagssituationen.
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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 Mundhohlen- und Supraglottiskarzinomen, sowie Studien zur schonenden und
kehlkopferhaltenden Chirurgie von Kehlkopftumoren im Anfangsstadium. Unsere onkologische
Grundlagenforschung mit therapeutischer Ausrichtung widmet sich den Krebsstammzellen. In
retrospektiven Studien, am Mausmodell und in-vivo erforschen wir neue Targets insbesondere fiir die
Eliminierung der hochst resistenten, dormanten Krebsstammzellen.

3.1. Forschungsschwerpunkte

Otologie

Die experimentelle Horforschung fokussierte wie auch in den vergangenen Jahren auf Ansitze zur
Regeneration neuraler Strukturen des Innenohrs. Neben laborexperimentellen Arbeiten zur Isolierung
und Charakterisierung von endogenen Stammzellen aus dem Innenohr der Maus sowie deren
Differenzierung zu verschiedenen neuralen Zelltypen wurden verschiedene Substanzen mit
neurotrophem Potential (z.B. Typ 4-Phosphodiesterasechemmer) an kultivierten Spiralganglienzellen
von Miusen und Ratten getestet. Die gemeinsame Zielsetzung dieser Arbeiten ist der Erhalt
vorhandener Hornervenzellen aber auch die Regeneration von Neuronen nach irreversiblem
Zelluntergang wie dies beispielsweise bei auditorischer Neuropathie oder im langzeitertaubten Ohr der
Fall ist. Die morphologische und funktionelle Intaktheit des Hornerven ist eine entscheidende
Voraussetzung fiir eine erfolgreiche Horrehabilitation mit einem Cochlea-Implantat.

In Kooperation mit dem Schwerpunkt Phoniatrie erfolgte eine Studie zur systematischen Evaluation
der Cochlea-Implantat-Voruntersuchung bei Kleinstkindern (<12 Monate) und Kleinkindern (1-6
Jahre) mit hochgradiger Schwerhorigkeit. Diese umfangreiche Voruntersuchung wird einzeitig in
Vollnarkose durchgefiihrt und wird in dieser kompakten Form nur an sehr wenigen européischen
Zentren angeboten. Die Untersuchung umfasst bildgebende Verfahren und objektive audiometrische
Tests mit dem Ziel, innerhalb kiirzester Zeit die Eignung der kleinen Patienten fiir eine Cochlea-
Implantation zu tberpriifen. Ziel der Studie ist der Vergleich dieses Verfahrens mit konventionellen
mehrzeitigen Cochlea-Implantat-Voruntersuchungsmodellen.

Weiterhin ist die Kombination von akustischem Restgehor mit elektrischer Stimulation {iber ein
Cochlea-Implantat  otologischer Forschungsschwerpunkt. Entwicklung und FEinsatz neuer
Elektrodentriger, welche dieses Ziel unterstiitzen sollen, werden durch Studien an der HNO-Klinik
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 strukturerhaltenden
Chirurgie. Studien zum Horerhalt und der Verbesserung des Sprachverstehens nach Implantation mit
flexiblen Elektrodentrdgern unterschiedlicher Lange sollen helfen, die optimale Versorgung fiir jeden
einzelnen Patienten zu finden. Auch Komplikationen wie Schwindel werden in diesem
Zusammenhang untersucht, um die Privalenz zu bestimmen und eventuelle Ausloser (Elektroden,
Alter des Patienten, etc.) zu detektieren.

Die postoperative Lagekontrolle erfolgt mittels radiologischer Verfahren — eine Validierung dieser
Qualitdtssicherung 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 Richtungsgehér und Horen im Storldarm bei diesen
Patienten vor und nach Cochlea-Implantation {iberpriift.

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-Plattenepithelkarzinomen. Ferner werden zusammen
mit der Klinik fiir Strahlentherapie multizentrische Studien zum Organerhalt bei fortgeschrittenen
Mundhohlen- und Supraglottiskarzinomen durchgefiihrt. In unserem onkologischen Labor ist die
routinemdfligen HPV-Bestimmung in Tumorproben der Kopf-Hals-Region etabliert und findet in
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retrospektiven Studien Anwendung. Kiinftig wird die Kenntnis des HPV-Status von Patienten zu einer
individualisierten Therapie beitragen.

Die Tumorheterogenitit hat entscheidenden Einfluss auf das Therapieansprechen der Karzinome. Der
Schwerpunkt der klinisch orientierten Grundlagenforschung liegt folglich im Bereich der
Krebsstammzellforschung. Die Krebsstammzellen werden auf verschiedene Rezeptortyrosinkinasen
hin untersucht. Die Fahigkeit dieser Wachstumsfaktorrezeptoren einander zu ersetzen, stellt eine
Limitation der momentanen Therapieschemata dar. Unsere Vorstudien in Zellkultur und Nacktmaus
dienen der Auswahl von selektiven Therapeutika, welche zukiinfitig zu konservativen
Therapieregimen addiert werden und die Behandlungseftizienz steigern konnen.

3.2 Schwerpunkt Audiologische Akustik

Leitung: Prof. Dr.-Ing. Uwe Baumann

Horerhaltende Cochleaimplantation mit kombinierter elektrisch-akustischer Stimulation (EAS) ist bei
nutzbarem tieffrequenten Restgehdr die Therapie der Wahl. Das akustische Restgehor wirkt sich dabei
positiv auf das Sprachverstehen in schwierigen Storgerduschsituationen aus. Ziel unserer Studien im
vergangenen Jahr war die Messung des Sprachverstehens in unterschiedlichen, komplexen
Storgerduschsituationen fiir Patienten mit EAS im Vergleich zu Patienten mit bilateralem
Cochleaimplantat (CI). Das Sprachverstehen wurde fiir die Patientengruppen mit bilateralem CI
einerseits und mit EAS andererseits ermittelt. Die Sprachsignalprisentation erfolgte frontal; das
Storgerdusch wurde entweder frontal oder alternativ aus einem ,,multi-source noise field“ (MSNF), 4
dekorrelierte Storgerduschquellen in den Raumecken, prédsentiert. Moduliertes sprachsimulierendes
Rauschen und pseudokontinuierliches Rauschen dienten jeweils als Storgerdusch mit unterschiedlicher
Zeitcharakteristik. Patienten mit kombinierter EAS in einem Ohr zusammen mit einem kontralateralen
Horgerit zeigen ein signifikant besseres Sprachverstehen in komplexen Storgerduschsituationen als
bilateral versorgte CI-Trager. Die Ergebnisse wurden in nationalen und internationalen
Fachzeitschriften publiziert. Der Erstautor der Arbeiten, Dr. Tobias Rader, wurde mit dem mit 3.000
EUR dotierten Innovationspreis der Arbeitsgemeinschaft Deutschsprachiger Audiologen,
Neurootologen und Otologen (ADANO) ausgezeichnet.

Eine weitere Studie untersuchte den Einsatz der Methode der Lautheitsskalierung zur Uberpriifung
und Dokumentation des Ubertragungsverhaltens von Systemen zur elektrisch-akustischen Stimulation
(EAS) im Bereich des Tieftonrestgehores. Zur Untersuchung der individuellen Lautheitsfunktionen ein
zweistufiges Kategorialverfahren verwendet. Der Vergleich der Ergebnisse der Konditionen
unversorgt mit der rein akustisch verstirkten zeigte, dass die Akustikeinheit mafBgeblich zum
Erreichen einer normalisierten Lautheitsfunktion beitrug. Bei 250 Hz und 500 Hz war die allein durch
die akustische Verstirkung gegeniiber der unversorgten Bedingung erzielte Verbesserung der
Parameter jeweils statisch signifikant. Bei der hochsten gepriiften Mittenfrequenz (1 kHz) konnte bei
den Parametern ,,Restdynamik® und ,,leiser Klangeindruck® mit der akustischen Stimulation allein
keine ausreichend normalisierte Lautheitsfunktion hergestellt werden. Dies wurde erst durch die
kombinierte Stimulation erzielt. Es zeigte sich im Bereich der elektrisch-akustischen Uberlappung eine
synergistische Erhohung der Lautheitsempfindung. Der Restdynamikbereich wurde durch die
akustische Verstirkung im Mittel von 9,6 dB auf 42,3 dB angehoben. Die zusitzliche elektrische
Stimulation sorgte fiir eine weitere Erhohung des Restdynamikbereiches auf 64,5 dB. Fazit: Die
vorgestellte Methode ermoglicht bereits bei der Erstanpassung von EAS-Systemen eine genauere
Abstimmung der elektrischen bzw. akustischen Einstellung bei vertretbarem Zeitaufwand. Die in der
Zeitschrift fiir Audiologie verdffentlichte Arbeit steht in der engeren Auswahl fiir den
Publikationspreis der Deutschen Gesellschaft fiir Audiologie 2015.

Ein weiterer Preis fiir die Veroffentlichungstétigkeit des Schwerpunkts Audiologische Akustik wurde
von Seiten der Stiftung Forschungsgemeinschaft der Deutschen Horgerdte-Akustiker (FDHA)
verliehen. Mit 5.000 EUR wurde Mitarbeiter Dr. Tobias Rader pramiert, der sich mit der Publikation
»Speech Perception With Combined Electric-Acoustic Stimulation: A Simulation and Model
Comparison” (Ear & Hearing Journal 2015, 36, e314-325) beworben hatte. Die Arbeit beschéftigt sich
mit Modellen und Simulationen des EAS-Effektes und konnte erstmals zeigen, dass sich Methoden der
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automatischen Spracherkennung zur Nachbildung der Horleistungs-Eigenschaften bei kombinierter
elektrisch-akustischer Stimulation eignen.

In Kooperation mit der CI-Rehabilitationsklinik Bad Nauheim wurde eine Studie vorgestellt, welche
die Wirkung der stationdren Rehabilitation bei CI-Trdgern untersuchte. Stationdre
RehabilitationsmaBinahmen (Reha) sollen den Horerfolg mit CI wesentlich steigern. Bislang fehlte
jedoch der quantitative Nachweis des Effekts dieser MaBinahmen. In einer retrospektiven Auswertung
wurden audiometrische Daten von standardisierten und qualitativen Hortests von 1355 CI-Tréagern
gewonnen sowie an 2 Testzeitpunkten verglichen (Aufnahme und Entlassung aus einer stationiren
Hortherapie, Dauer: 3-5 Wochen). Durchschnittlich wurde gegeniiber dem Aufnahmetest eine
Steigerung um 20 Prozentpunkte erzielt. Patienten aller Altersgruppen zeigten eine vergleichbare
Verbesserung. Auch langzeitertaubte Patienten konnten ihre Horleistung steigern. Patienten mit sehr
kurzer CI-Nutzungsdauer (unter 4 Monate) zeigten ein vergleichbares Ergebnis wie langjéhrig
erfahrene CI-Triager. Alle Patienten profitierten unabhingig von Alter, Dauer der Taubheit oder CI-
Nutzungsdauer von der stationidren Reha. Die Ergebnisse unterstiitzen die lange diskutierte Forderung,
stationére Rehabilitationsmainahmen fiir CI-Tréger als Anschlussheilbehandlung zu etablieren. Nach
Prozessor-Erstanpassung und Basisnachsorge steht dann den CI-Trdgern eine unbiirokratisch zu
erreichende, effektive Therapieoption zur Verfligung, die eine moglichst umgehende
Wiederherstellung der Teilhabe in allen gesellschaftlichen und sozialen Lebensbereichen ermdglicht.
(HNO 2015, 63, 557-576).

Professor Dr. Uwe Baumann und Mitarbeiter Dr. Tobias Rader haben 2015 ein neues Verfahren zur
Optimierung der Reizstrategie fiir Cochlea-Implantate entwickelt und mit Hilfe des Patentbiiros der
Universitdt Frankfurt (Innovectis) angemeldet. Durch Anpassung der Reizpulsrate an die
Elektrodenposition wird eine deutlich verbesserte Tonhohenempfindung bei Implantat-Tragern
erreicht. Bei dem Verfahren wird die Reizpulsrate fiir jede einzelne Reizelektrode abhéngig von deren
Position bestimmt. Hierzu wird der Insertionswinkel aus routineméfigen Rontgenaufnahmen und
daraus die optimale Reizpulsrate ermittelt. Zusdtzlich erfolgt eine Steuerung der Verteilung des
elektrischen Feldes durch gewichtete parallele Stimulation benachbarter Elektroden unter Vermeidung
einer lokalen Uberhdhung des elektrischen Feldes. Ergebnisse von Tonhdhen-Einregel-Horversuchen
zeigen im Vergleich zu bisherigen Untersuchungen mit anderen Reizstrategien wesentlich kleinere
intra-individuelle Streuungen, was auf die Ausprdgung eines hervorragenden Tonhdheneindrucks
durch die mit den erfindungsgemill ermittelten Pulsraten angesteuerten Elektroden schlieBen ldsst.
Das Horen von Musik und das Verstindnis tonaler Sprachen - wie etwa Mandarin - werden somit
ermoglicht.

Mit dem von Mitarbeiter Dipl.-Ing. Tobias WeiBlgerber entwickelten Wellenfeldsynthesesystem
konnte der Nutzen von adaptiven Richtmikrofonen fiir CI-Nutzer erstmals bei einer Echtzeitbewegung
der Storgerduschquelle gezeigt werden (PLoS ONE 10(5):e0126133). In solch einer
Storgerduschsituation kénnen beidseits versorgte CI-Nutzer gegeniiber der
Standardmikrofondirektionalitit eine um 7 dB bessere Sprachverstiandlichkeitsschwelle erreichen.

Eine weiterer Forderpreis konnte 2015 fiir das Forschungsvorhaben ,Etablierung eines
Wiedergabesystems fiir eine virtuelle akustische Umgebungen zur Uberpriifung von Hérgeréten unter
»Real-World*“ Bedingungen gewonnen werden. Der gemeinsam von Prof. Dr. Timo Stéver und Prof.
Dr. Uwe Baumann bei der Mdssner-Stiftung eingereichte Projektantrag wurde bewilligt. Insgesamt
26.435 EUR konnten fiir die Beschaffung von audiologischer Messtechnik zur Umsetzung des
Verfahrens eingeworben werden.

Insgesamt wurden von den Mitarbeitern des Schwerpunkts Audiologische Akustik im Jahr 2015 23
Vortrage und Posterpriasentationen auf nationalen und internationalen Kongressveranstaltungen
gehalten, die auch in den entsprechenden Abstractbdnden aufgefiihrt sind. Dartiber hinaus wurden von
Prof. Dr. Uwe Baumann 10 Informationsveranstaltungen fiir Patienten oder Horgerdteakustiker
durchgefiihrt.
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3.3 Schwerpunkt Phoniatrie und Padaudiologie
Leitung: Prof. Dr. med. Dr. med. habil. Christiane Hey (bis 07/2015);
Dr. med. Sabine Kramer (ab 07/2015)

1. Medizinisches Leistungsangebot

Der Schwerpunkt fiir Phoniatrie und Padaudiologie beschiftigt sich sowohl mit der Diagnostik und
Therapie kindlicher Sprachentwicklungsverzogerungen und -stérungen als auch von erworbenen
Sprech-, Sprach-, Stimm-, Schluck- und Redeflussstorungen sowie der Diagnostik und Versorgung
kindlicher Horstérungen. Besonderes Gewicht liegt auf der Fritherkennung und Therapie kindlicher
Hoérstorungen, beginnend mit dem Horscreening und Follow-up auffilliger Neugeborener. Der
Schwerpunkt fiir Phoniatrie und Pddaudiologie des Universitétsklinikums Frankfurt bildet dabei
Hessens grofite Follow-Up Einrichtung mit weiterfiihrender pidaudiologischer
Konfirmationsdiagnostik bei v.a. einer neonatalen Horstorung. Das Therapieangebot reicht von der
Einleitung horverbessernder Operationen iiber die Anpassung moderner Horsysteme vor allem bei
hohergradigen, sensorineuralen bzw. auf Fehlbildungen basierenden Horstorungen. Besonderer
Schwerpunkt liegt auf der Versorgung mit Cochlea- bzw. Mittelohr-Implantaten. Die Versorgung
kindlicher Horstdrungen beinhaltet zusétzlich regelmifBige Verlaufskontrollen und die interdisziplinire
Einbindung der Kinder in ein engmaschiges Netzwerk, bestehend aus péidaudiologischen
Friihforderstellen,  Akustikern, Horgeschadigten-Schulen, sozialpddiatrischen  Zentren und
Rehabilitationseinrichtungen.

Einen weiteren 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 bietet die Einrichtung hochspezialisierte  Diagnostik und
Behandlung funktioneller und organischer Stimmstdrungen insbesondere bei professionellen
Stimmbenutzern (Sédnger, Sprecher, Schauspieler), aber auch bei stimmbelasteten Berufen (Lehrer,
Erzieher). Fiir die phoniatrische Diagnostik stehen die digitale Lupenlaryngo-/Stroboskopie zur
Analyse von Stimmlippen-Schwingungsabldaufen, instrumentelle Analysen der akustischen
Eigenschaften der Stimme, aerodynamischen Messungen und eine Stimmleistungsdiagnostik zur
Verfiigung. Basierend auf den Analyseergebnissen werden spezialisierte und individuell angepasste
konservative und/oder phonochirurgische Therapiekonzepte erstellt. Mit dem Eintreten von Frau Dr.
Kramer verfiigt die Klinik nun auch eine Chirugin fiir die endolaryngeale Phonomikro- und
Larynxskelettchirurgie.

2. Lehre

Der Schwerpunkt fiir Phoniatrie und Péadaudiologie unterrichtet im Rahmen des HNO-
Blockpraktikums fiir Studierende der Human-medizin. Weiterhin finden regelmifBig Vorlesungen im
Rahmen der HNO-Hauptvorlesung fiir Studierende der Human- und Zahmmedizin statt. Es erfolgt die
Ausbildung von Arzten in Facharztweiterbildung zum Arzt fiir Sprach-, Stimm- und kindliche
Horstorungen (ehemals Phoniatrie und Pddaudiologie), darunter auch einer Gastirztin aus Venezuela.
Jihrlich finden mehrere nationale 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-technische Assistenzberufe,
Studentlnnen der Humanmedizin, Linguistik, Phonetik, Sprachwissenschaften, Horgerateakustik und
Logopidie von Universititen und Fachhochschulen aus dem In- und Ausland.
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3. Forschung

Forschungsbereiche des Schwerpunkts fiir Phoniatrie und Péddaudiologie umfassen die Versorgung
kindlicher Horstérungen mit modernen Horsystemen und Versorgungsansatz (CI-Versorgung bei
unilaterale Surditas, Mittelohrimplantat: Vibrant Soundbridge Versorgung bei Kindern). Weitere
Forschungsschwerpunkte bilden Funktionsstdrungen bei Kopf-Hals-Tumorpatienten, insbesondere der
Schluckstérungen im Rahmen der Erkrankung und Therapie bei Kopf-Hals-Tumorpatienten. 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 Schluckstdrung beispielhaft am Mundhoéhlenkarzinom.

Weiterhin lauft als Fortsetzung der FraDySc-Studie eine Untersuchung zur ,,Entwicklung und
Validierung des Frankfurter / Marburger Dysphagie-Screenings fiir Patienten mit Kopf-Hals-Tumor
nach Tumorresektion bzw. Radio(chemo)therapie (Fra / MaDySc — R(C)T)*.

Gemeinschaftlich mit den Kollegen der Neonatologie befasst sich die Phoniatrie und Péddaudiologie
mit der Auswirkung einer konnatalen CMV-Infektion auf das Horvermogen (,,Horscreening-
getriggerte CMV-Untersuchung bei Neugeborenen®).

Veroffentlicht wurden in 2015 mehrere Beitrdge in nationalen und internationalen peer-reviewed
journals.

Weiterhin brachten sich die Mitarbeiter der Phoniatrie und Pddaudiologie aktiv auf nationalen und
internationalen Kongressen und Symposien des Fachgebiets ein.

4. Wissenschaftliche Veroffentlichungen

Journalbeitrag

Originalarbeit

1.

10.

Albrecht MH, Scholtz JE, Kraft J, Bauer RW, Kaup M, Dewes P, Bucher AM, Burck I,
Wagenblast J, Lehnert T, Kerl JM, Vogl TJ, Wichmann JL (2015) Assessment of an
Advanced Monoenergetic Reconstruction Technique in Dual-Energy Computed Tomography
of Head and Neck Cancer. EUR RADIOL, 25 (8): 2493-501

Bahmer A, Baumann U (2015) A setup for simultaneous measurement of electrophysiological
and psychometric temporal encoding in the auditory system. ] NEUROSCI METH, 249: 50-8
Dornoff N, Weill C, Rodel F, Wagenblast J, Ghanaati S, Atefeh N, Rédel C, Balermpas P
(2015) Re-irradiation with cetuximab or cisplatin-based chemotherapy for recurrent squamous
cell carcinoma of the head and neck. STRAHLENTHER ONKOL, 191 (8): 656-64

Helbig S, Helbig M, Leinung M, Stéver T, Baumann U, Rader T (2015) Hearing preservation
and improved speech perception with a flexible 28-mm electrode. OTOL NEUROTOL, 36
(1): 34-42

Hey C, Pluschinski P, Pajunk R, Almahameed A, Girth [, Sader R, Stéver T, Zaretsky Y
(2015) Penetration-Aspiration: Is Their Detection in FEES ® Reliable Without Video
Recording? DYSPHAGIA, 30 (4): 418-22

Hey C, Pluschinski P, Stover T, Zaretsky Y (2015) [Validation of the German short version of
the Murray Secretion Rating Scale]. LARYNGO RHINO OTOL, 94 (3): 169-72

Leinung M, Ernst B, Doring C, Wagenblast J, Tahtali A, Diensthuber M, Stover T, Geissler C
(2015) Expression of ALDHI1A1 and CD44 in primary head and neck squamous cell
carcinoma and their value for carcinogenesis, tumor progression and cancer stem cell
identification. ONCOL LETT, 10 (4): 2289-2294

Loth AG, Rouhani G, Gafoor SA, Sievert H, Stelter WJ (2015) Treatment of iliac artery
bifurcation aneurysms with the second-generation straight iliac bifurcated device. ] VASC
SURG, 62 (5): 1168-75

Mocka M, Baumann U (2015) Lautheitswahrnehmung im Tieftonbereich bei partieller
Taubheit im Hochtonbereich: Effekt der kombinierten elektrisch-akustischen Stimulation. Z
AUDIOL, 53 (3): 95-106

Pluschinski P, Zaretsky Y, Stéver T, Hey C (2015) [Quality Assurance in the Endoscopic
Evaluation of Swallowing (FEES)]. LARYNGO RHINO OTOL, 94 (8): 505-8

- 178-



11.
12.

13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

Rader T (2015) Sprachverstehen mit elektrisch-akustischer Stimulation. HNO, 63 (2): 85-93
Rader T, Adel Y, Fastl H, Baumann U (2015) Speech Perception With Combined Electric-
Acoustic Stimulation: A Simulation and Model Comparison. EAR HEARING, 36 (6): e314-
25

Scholtz JE, Kaup M, Kraft J, Noske EM, Scheerer F, Schulz B, Burck I, Wagenblast J, Kerl
JM, Bauer RW, Lehnert T, Vogl TJ, Wichmann JL (2015) Objective and subjective image
quality of primary and recurrent squamous cell carcinoma on head and neck low-tube-voltage
80-kVp computed tomography. NEURORADIOLOGY, 57 (6): 645-51

Scholtz JE, Hiisers K, Kaup M, Albrecht M, Schulz B, Frellesen C, Bodelle B, Wagenblast J,
Kerl JM, Bauer RW, Lehnert T, Vogl TJ, Wichmann JL (2015) Non-linear image blending
improves visualization of head and neck primary squamous cell carcinoma compared to linear
blending in dual-energy CT. CLIN RADIOL, 70 (2): 168-75

Tillein J, Hartmann R, Kral A (2015) Electric-acoustic interactions in the hearing cochlea:
Single fiber recordings. HEARING RES, 322: 112-26

Vogl TJ, Tawfik A, Emam A, Naguib NNN, Nour-Eldin A, Burck I, Stéver T (2015) Pre-,
Intra- and Post-Operative Imaging of Cochlear Implants. ROFO-FORTSCHR RONTG, 187
(11): 980-9

Weissgerber T, Rader T, Baumann U (2015) Impact of a moving noise masker on speech
perception in cochlear implant users. PLOS ONE, 10 (5): ¢0126133

Wenzel GI, Sarnes P, Warnecke A, Stéver T, Jager B, Lesinski-Schiedat A, Lenarz T (2015)
Non-penetrating round window electrode stimulation for tinnitus therapy followed by cochlear
implantation. EUR ARCH OTO-RHINO-L, 272 (11): 3283-93

Wrzeszcz A, Steffens M, Balster S, Warnecke A, Dittrich B, Lenarz T, Reuter G (2015)
Hydrogel coated and dexamethasone releasing cochlear implants: quantification of fibrosis in
guinea pigs and evaluation of insertion forces in a human cochlea model. ] BIOMED MATER
RES B, 103 (1): 169-78

Erratum
Dornoff N, Weill C, Rédel F, Wagenblast J, Ghanaati S, Nateghian A, Rodel C, Balermpas P
(2015) Erratum to: Re-irradiation with cetuximab or cisplatin-based chemotherapy for
recurrent squamous cell carcinoma of the head and neck. STRAHLENTHER ONKOL, 191
(9): 763-4

Dissertation

1.

Hey C (2015) Untersuchungen zum Zusammenhang der Querschnittsoberfliche des Nervus
cochlearis und dem Erfolg des Sprachverstehens nach Cochlea Implantation. Dissertation
Universitdt Frankfurt

Hirth DS (2015) Priavalenz der high-risk HP-Viren 16 und 18 in Plattenepithelkarzinomen des
Larynx und Hypopharynx und deren Bedeutung als prognostischer Marker des
Gesamtiiberlebens: eine retrospektive Analyse. Dissertation Universitdt Frankfurt

Miihleib C (2015) Immunologische Prognosefaktoren bei Patienten mit fortgeschrittenen
Kopf-/Hals-Tumoren behandelt mit TPF-Induktionschemotherapie. Dissertation Universitit
Frankfurt

Reichelt CWG (2015) Unilaterale Cochlea Implantat-Versorgung - Einflussfaktoren und deren
Auswirkung auf das postoperative Horergebnis. Dissertation Universitét Frankfurt

von den Driesch CI (2015) Uberpriifung schluckrelevanter oraler und laryngopharyngealer
Parameter auf ihre priadiktive Fahigkeit hinsichtlich Aspiration, Oralisierungseinschrankung
sowie eine therapierelevante Schluckstérung bei Patienten nach Kopf-Hals-Tumor-Resektion.
Dissertation Universitdt Frankfurt

Habilitation

1.

Diensthuber M (2015) Experimentelle Untersuchungen zur Regeneration von cochledren
Zelltypen durch Innenohrstammzellen. Habilitation Universitit Frankfurt

- 179-



Zentrum der Neurologie und Neurochirurgie
Geschaftsfiihrender Direktor: Prof. Dr. Volker Seifert

Klinik fiir Neurochirurgie
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 Rezeptoren 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 Durchfiihrung revaskularisiernder Eingriffe am Gehirn zur Verfiigung. Ein weiterer
Schwerpunkt liegt auf der Diagnostik und Behandlung von Hirntumoren, wobei auch zunehmend sog.
Wachoperationen bei Tumoren in der Néhe 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 Schédelbasis sowie in zunehmenden Mafe die
Behandlung von Bewegungsstorungen durch tiefe Hirnstimulation mittels implantierbarer
Elektrodensysteme. Uberdies stehen die postoperative Chemo- und Strahlentherapie sowie das
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 multizen