\es =
i

Deutsche Vereinte Gesellschaft fur

UBER UNS

Klinische Chemie und Laboratoriumsmedizin e.V.

PRASIDIUM
Prasident
Vizeprasident
Schriftfihrer

Schatzmeister

Weitere Prasidiumsmitglieder

GESCHAFTSSTELLE

Beauftragter des Prasidiums
fur die Geschaftsfiihrung

STANDIGE KOMMISSIONEN

Kommission flr die Weiterbildung

und Anerkennung als klinischer Chemiker
Vorsitz

Kommission fur die Ausbildung

Vorsitz

REFERENZINSTITUT FUR BIOANALYTIK

Geschéftsstelle

Wissenschaftlicher Beirat

Vorsitz

MITTEILUNGEN
Schriftleitung

Prof. Dr. med. Joachim Thiery, Leipzig
Prof. Dr. med. Michael Neumaier, Mannheim

Prof. Dr. med. Dr. rer. nat. Klaus P. Kohse,
Oldenburg

Prof. Dr. Dr. med. Thomas Demant, Dresden
Prof. Dr. rer. nat. Ralf Lichtinghagen, Hannover

Prof. Dr. med. Johannes Aufenanger, Ingolstadt

Prof. Dr. med. Heinrich Patscheke, Karlsruhe

Geschaftsstelle der DGKL

Friesdorfer Str. 153, D-53175 Bonn
Telefon: 02 28 - 92 68 95-22
Telefax: 02 28 - 92 68 95-27
e-mail: geschaeftsstelle@dgkl.de

Prof. Dr. Ingolf Schimke, Berlin

Prof. Dr. Cornelius Knabbe, Stuttgart
Dr. Rolf Kruse

Dr. Wolf-Jochen Geilenkeuser
Friesdorferstr. 153, D-53175 Bonn

Telefon: 02 28 - 92 68 95-0
Telefax: 02 28 - 92 68 95-29

Prof. Dr. med. Michael Neumaier, Mannheim

Prof. Dr. Dr. med. T. Demant, Dresden



II

INHALTSVERZEICHNIS

AUS DEM PRASIDIUM

Ausblick in die Zukunft der Klinischen Chemie und Laboratoriumsmedizin
Prof. Dr. Joachim Thiery; Leipzig

AUS DER GESCHAFTSSTELLE

Umfrage zur ,Laborberatung®

AUS DER GESELLSCHAFT

Ausblick auf die Jahrestagung 2012: Translation biomedizinischer Forschung
fir den Menschen
PD Dr. rer. nat. Uta Ceglarek; Leipzig

Sektionsbericht
Dritter Workshop der Sektion Endokrinologische Laboratoriumsdiagnostik der DGKL

Dr. Martin Bidlingmaier; Minchen

Forschungsbericht
Biomarker in der Diagnostik der bakt. Ventrikulitis in blutigem Liquor cerebrospinales

Klas Boer; Jena

Forschungsbericht

Systematisches Profiling des flexiblen Neutrophilen Immunzezeptors
im Erwachsenen

Prof. Dr. Wolfgang Kaminski; Mannheim

AUS DEM MITGLIEDERKREIS

Buchbesprechung
Aktuelle Urindiagnostik von Peter Hagemann und André Scholer
Prof. Dr. Walter G. Guder; Minchen

41

45

46

48

51

60

69



INHALTSVERZEICHNIS

VERANSTALTUNGEN

Diagnostik Update 2012 - Erfolgreiche Fortsetzung!

Prof. Dr. Michael Neumaier; Mannheim

2. Hildesheimer Gesundheitsmesse 2012

Prof. Dr. Dr. Norbert Gassler

Mehr als 30.000 Besucher auf der Analytica 2012

Prof. Dr. Fritz Boege; Disseldorf

Staudinger Symposium mit Rekordteilnehmerzahl

Symposium: Point-of-Care Testing - Neue Herausforderungen an analytische
Qualitat und klinische Effizienz
Arbeitsgruppe POCT der DGKL, 08.-09. November 2012; Mlinchen

DGTI 2012 vom 11. - 14, September 2012; Messe Congress Graz

Veranstaltungskalender

PREISE
Ausschreibung Felix-Hoppe-Seyler-Preis 2012

Ausschreibung Wissenschaftspreis der Lesser-Loewe-Foundation e.V.

PERSONALIA

Voranklndigung: Akademischer Festakt zum 100. Geburtstag von
Prof. Dr. Inge Rapoport und Prof. Dr. Mitja Rapoport

Neue Mitglieder, Verschollene Mitglieder, Verstorbene Mitglieder

Stellenauschreibung

72

75

77

78

79

80

81

82
83

84

85
87

ITI



v

IMPRESSUM

Deutsche Vereinte Gesellschaft fur

Klinische Chemie und Laboratoriumsmedizin e.V.

HERAUSGEBER

SCHRIFTLEITUNG
UND REDAKTION

LAYOUT UND SATZ
ANZEIGENVERWALTUNG

DRUCK UND VERSAND

AUFLAGE

ERSCHEINUNGSWEISE

ISSN

Prof. Dr. med. Joachim Thiery, Prasident der Deutschen Vereinten Gesellschaft fir
Klinische Chemie und Laboratoriumsmedizin e.V., Universitatsklinikum Leipzig A6R
Institut fir Laboratoriumsmedizin, Klinische Chemie und Molekulare Diagnostik,

LiebigstraBe 27; 04103 Leipzig, Tel +49 (341) 97 22200; Fax +49 (341) 97 22209,

Prof. Dr. Dr. med. Thomas Demant, Krankenhaus Dresden-Friedrichstadt,
Institut fir Klinische Chemie und Laboratoriumsmedizin, Friedrichstr. 41, 01067 Dresden,
Tel: +49 (0351) 480-3900, e-Mail: demant-th@khdf.de

Vanessa Dietrich, Geschéftsstelle der DGKL, Friesdorfer Str. 153, 53175 Bonn,
Tel: +49 (0228) 926895-22, e-Mail: geschaeftsstelle@dgkl.de

Bonner Druck & Medien, Martin-Luther-StraBe 2-6, 53757 Sankt Augustin,
Tel: +49 (02241) 9133-0, e-Mail: guenter@sz-druck.de
ca. 1200 Stuck

vierteljahrlich

0173-6647



AUS DEM PRASIDIUM

Ausblick in die Zukunft der Klinischen

Chemie und Laboratoriumsmedizin

Pror. DRr. JoacHim THIERY, Leipzig

Welches sind die vorrangigen Themen, die
die Zukunft der Klinischen Chemie und La-
boratoriumsmedizin bestimmen werden? Wie
muss eine langfristige Neuausrichtung des
Faches aussehen? Und wie kann der wissen-
schaftliche Nachwuchs fir die Arbeit im La-
bor begeistert werden?

Das im Januar neu gestartete Prasidium
der DGKL sieht sich in seiner alltaglichen Ar-
beit mit diesen Fragen konfrontiert — sie be-
schreiben die Kernprobleme unseres Faches.
Um Ldsungsvorschlage und Visionen zu sam-
meln, hat das Prdsidium im Februar zu einem
ersten ,Berliner Strategietreffen der DGKL"
mit etablierten labormedizinischen Fachver-
tretern und jungen Nachwuchskraften aus
der Universitat nach Berlin eingeladen. 22
Teilnehmer waren der Einladung gefolgt, um
der Frage nach der Zukunftsausrichtung der
Labormedizin und der Nachwuchsférderung
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nachzugehen. Ziel war es, dem neuen Pra-
sidium strategische Managementaufgaben
frihzeitig mit auf den Weg zu geben.

Im ehrwirdigen Magnus-Haus, das seit
Max Planck und Albert Einstein von der Deut-
schen Physikalischen Gesellschaft als wis-
senschaftliches Begegnungszentrum genutzt
wird, wurde in acht Workshops erarbeitet,
was auf der Agenda der DGKL-Tatigkeiten
klnftig zu finden sein wird.

Doch zunachst ging es darum, die Star-
ken und Schwachen der Labormedizin und
Klinischen Chemie in Deutschland aufzuzei-
gen. So wurden als Stdarken die Briicken-
funktion zwischen klinischer Medizin und
der Grundlagenforschung, die hohe effek-
tive medizinische Labordiagnostik sowie die
Vorreiterrolle in einer qualitatskontrollier-
ten klinischen Versorgung hervorgehoben.

E
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Die Interdisziplinaritat des Faches und sei-
ne Vielfalt wurden nicht nur als Starke, son-
dern auch als besondere Chance eingestuft.

Bei den Schwachen wurde deutlich, dass
genau die Punkte benannt wurden, die in
den Workshops die lebhaftesten Diskussio-
nen ausldsten: der weniger werdende arztli-
che Nachwuchs, der drohende Verlust akade-
mischer Positionen an den Universitaten bei
zu wenigen hochqualifizierten Nachwuchs-
wissenschaftlern, die unzureichende Sicht-
barkeit bei groBen Drittmittelgebern wie DFG
und BMBF, die kaum vorhandene offentli-
che Wahrnehmung und die damit verbunde-
ne mangelnde Wertschatzung der medizini-
schen Leistung in der Diagnostik insgesamt.

GroBen Handlungsbedarf sahen die Teil-
nehmer vor allem in der qualifizierenden
Nachwuchsférderung, die bereits im Stu-
dium beginnen und sich kontinuierlich bis
zur Férderung berufungsfahiger Kandidaten
fortsetzen muss. Dies kdnnte Uber gezielte
Foérderprogramme, Habilitations- und Pro-
motionstipendien, aber auch durch eine Ver-
anderung in der Weiterbildungsordnung ftr
die Laboratoriumsmedizin geschehen. Als ei-
nes der vorrangigsten Ziele definierten die
Teilnehmer die konsequente Forderung beru-
fungsfahiger Kandidaten, um so dem Verlust
der Lehrstihle und Professuren an den Uni-
versitaten entgegenzuwirken. Junge Nach-
wuchswissenschaftler sollten verstarkt bei
Veranstaltungen der DGKL wie zum Beispiel

der Jahrestagung einbezogen und ihre Teil-
nahme geférdert werden.

Diskutiert wurde auch Uber die Einflihrung
einer ,Sprechstunde beim Laborarzt" oder
einer labordiagnostischen Ambulanz, in de-
ren Rahmen komplexe Diagnosen mit den Pa-
tienten in Zusammenarbeit mit der Klinik in
der Tiefe besprochen werden kénnten. Auf
diese Weise koénnte die Botschaft nach au-
Ben vermittelt werden, dass es sich bei der
Klinischen Chemie und Laboratoriumsmedi-
zin um ein klinisches Querschnittsfach mit
hoher medizinischer Kompetenz und fach-
Ubergreifender patientenorientierter Diag-
nostik handelt.

Beim Thema Wissenschaftliche Ausrich-
tung herrschte schnell Einigkeit tGber die Pro-
blematik, dass die Klinische Chemie und die
Laboratoriumsmedizin immer noch nicht als
Fach mit eigeninitiierter Forschung gesehen
werden. Die oft hervorgehobene Qualitatssi-
cherung ist kein wissenschaftliches Merkmal.
Die Labormedizin muss auf gleicher Augen-
héhe wie die Immunologie, Humangene-
tik und Endokrinologie heute um die bes-
ten Kopfe werben, dies ist jedoch nur durch
exzellente Forschung und die Fokussierung
auf wenige wissenschaftliche Schwerpunkte
moglich. Ein Fokus sollte auf den Bereichen
mit Patientenkontakt und methodisch an-
spruchsvollen Diagnostikfeldern liegen, wie
der Hamostaseologie, der Diagnostik und
Therapie von Fettstoffwechselstérungen,



Praventionsmedizin wie dem Neugebore-
nenscreening, der medizinischen Beratung
bei komplexen Zivilisationserkrankungen un-
ter den MaBgaben des Gendiagnostikgeset-
zes, der Methodenkompetenz auf dem Gebiet
der Massenspektrometrie von Metaboliten,
Proteinen und Arzneimittel, dem Aufbau von
medizinischen Biobanken fir die klinische
Forschung, der Implementierung von Bioin-
formatik in die labormedizinische Tatigkeit,
der Erarbeitung von diagnostischen Konzep-
ten einer individualisierten Medizin bis hin
zur Offnung fiir véllig neue Forschungsfelder
wie der Vernetzung der Evolutionsforschung
mit den intermedidren Phanotypen der La-
bormedizin. Hierbei wurde diskutiert, inwie-
weit durch eine Fokussierung eine Schwer-
punktfdérderung erreicht werden kann, die
die Institute starken und durch die sich ein
eigenstdndiges wissenschaftliches Profil der
klinisch-chemischen Institute herauskris-
tallisieren kann. Ebenfalls sprachen sich die
Teilnehmer flr eine bessere Kommunikation
Uber Forschungsthemen aus, um auf diese
Weise eine Zusammenarbeit zwischen den
Standorten in Deutschland, auch bei inter-
nationalen Forschungsprojekten, zu ermdég-
lichen.

Das Herausarbeiten der Spezialanalytik
stand auch im Mittelpunkt der Diskussion um
die wirtschaftliche Positionierung der Labo-
ratoriumsmedizin. Das Beispiel der Koopera-
tion von etablierten Laborinstituten wie zwi-
schen Dresden und Leipzig zeigt nicht nur die

AUS DEM PRASIDIUM

Vorteile fir Forschung und Lehre auf, son-
dern fUhrt auch zu einer deutlichen Effizienz-
steigerung und héheren Wirtschaftlichkeit.

Um der stetigen Forderung nach Einspa-
rungen vor allem durch Klinikverwaltungen
etwas entgegenzusetzen, sollten relevante
Kennzahlen erstellt werden, um die beste-
hende Wirtschaftlichkeit der Labore besser
zu dokumentieren. Zu groB ist die Gefahr,
dass durch den Einsatz des Rotstiftes die
Qualitat einer am Patienten orientierten La-
bordiagnostik zurlickgeht und nur noch die
Quantitat in der Routineanalytik eine Rolle
bei der wirtschaftlichen Betrachtung spielt.

Neben der Nachwuchsfdérderung kristalli-
sierte sich der Bereich offentliche Wahrneh-
mung der Klinischen Chemie als Top-Thema
heraus. Denn obwohl in Deutschland sehr
hohe Erwartungen an Laboruntersuchungen
gestellt werden, ist der eigentliche Leistungs-
erbringer nicht bekannt. Hierbei geht es da-
rum, dem Laborarzt ein Gesicht zu geben
und ihn in direkter Verbindung mit der Dia-
gnose zu stellen.

Dies muss auf zwei Ebenen gelingen: Zum
einen auf der Ebene der medizinisch-fachli-
chen Kommunikation mit den Kollegen, um
auch dort eine gréBere Wertschatzung der
Spezialanalytik zu erreichen. Dies kann auch
Uber einen verstarkten Austausch mit ande-
ren Fachrichtungen und Fachgesellschaften
erzielt werden. Zum anderen in der Kom-
munikation mit den Patienten. Dadurch dass
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kein unmittelbarer Patientenkontakt besteht,
muss dies Uber den Dialog mit den Facharz-
ten wie Uber die Medien erfolgen.

In der Berichterstattung stehen zu oft nur
die Kosten im Vordergrund, allerdings nicht
die eigentliche Leistung, die seitens der La-
borarzte erbracht wird. Wichtig ist vor al-
lem durch regelmaBige Veroffentlichungen,
den Kontakt zur Publikumspresse zu férdern
und die Arbeit im Labor zu thematisieren.

Diskutiert wurde ebenfalls, inwieweit ein
breit aufgestellter, deutschlandweiter ,Tag
des offenen Labors™ mit publikumswirksa-
men Aktionen, den wichtigen Beitrag der
Labore zum Gesundheitssystem, aufzeigen

kann.

Die Vielzahl der Anregungen flieBt nun in
die Arbeit des DGKL-Prasidiums ein, um die
Amtszeit daflir zu nutzen, die Fachgesell-
schaft auf einen modernden und zukunfts-
orientierten Weg zu bringen. Und um dieses
Ziel konsequent zu verfolgen, werden weite-
re Strategietreffen folgen. Dabei sollen auch
andere Fragen wie die nach der Zusammen-
arbeit mit der Industrie oder auch nach der
internationalen Ausrichtung der DGKL im Mit-
telpunkt stehen.

Pror. DR. JoACHIM THIERY
Prasident DGKL




Umfrage zur ,Laborberatung"

Die Beratungsbranche boomt - immer hau-
figer werden externe Berater konsultiert, um
Lésungen zu prasentieren wie und an wel-
cher Stelle Kosten am effektivsten einge-
spart werden kénnen. Auch die Klinische
Chemie und die Laboratoriumsmedizin sind
hiervon betroffen.

Wer sind allerdings diese externen Labor-
berater? Wie ist dieses Geschéaftsfeld organi-
siert? Und welche Qualifikationen haben sie,
um eine kompetente Beratung fir eine ef-
fektive Labororganisation zu gewdhrleisten?

Diese und viele andere Fragen wurden im
Rahmen einer wissenschaftlichen Studie ge-
stellt, an der sich auch die DGKL und ihre
Mitglieder beteiligt haben. Bislang gab es zu
dieser Fragestellung keine objektiven Publi-
kationen. Aus diesem Grund haben Carolin
Schmitz und Manuel Dobele unter der Leitung
von Professor Dr. Christian Ernst vom Lehr-
stuhl fir Okonomik und Management sozia-
ler Dienstleistungen an der Universitat Ho-
henheim, eine Online-Umfrage entworfen, in
der die Arbeit der ,Laborberater® genau un-
ter die Lupe genommen wurde. Dabei ging
es auch um die Frage, welche Ergebnisse
eine solche Beratung mit sich bringen kann,
wie zufrieden die verschiedenen Laborato-
rien mit den Beratern waren und ob es im

AUS DER GESCHAFTSSTELLE

Anschluss noch einen weiteren Beratungs-
bedarf gegeben hat.

Um ein moglichst breites Meinungsbild
in diesen Fragen zu erhalten, haben das
DGKL-Prasidium wie auch die DGKL-Sektion
Labormanagement diese Studie explizit un-
terstitzt. Das Ergebnis der Online-Umfrage
wird ebenfalls in den Klinischen Chemie Mit-
teilungen veroffentlicht.

DGKL Geschéftsstelle
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Ausblick auf die Jahrestagung 2012:
Translation biomedizinischer Forschung fir den Menschen

Vom 26. bis zum 29. September 2012 fin-
det die nunmehr 9. Jahrestagung der Deut-
schen Vereinten Gesellschaft fir Klinische
Chemie und Laboratoriumsmedizin (DGKL)
im Mannheimer Congress Center Rosengar-
ten mit dem Thema ,Fortschritt in der La-
bormedizin und Klinischen Chemie - Trans-
lation biomedizinischer Forschung fir den
Menschen" statt.

Die Tagung prasentiert neben einer moder-
nen labormedizinischen Weiterbildung auch
die aktuelle wissenschaftliche Forschung des
Fachs Klinische Chemie und Laboratoriums-
medizin in der Untersuchung von Krankheits-
entstehung, der Pravention von Volkskrank-
heiten und der Therapielberwachung.

Die Hauptthemen unserer diesjahrigen
Jahrestagung liegen an der Schnittstelle zwi-
schen neuen Entwicklungen der Labordia-
gnostik und ihrer praxisrelevanten Umset-
zung. Im Mittelpunkt stehen die Resultate
aus neuen klinisch-epidemiologischen Studi-
en zum Metabolismus, zur Epigenetik haufi-
ger Volkskrankheiten wie Atherosklerose und
Diabetes, die Validierung neuer Biomarker,
innovative bioanalytische Methoden, sowie
moderne praventive Diagnostik.

Wir rufen besonders die jungen Mitglieder
unserer Fachgesellschaft auf, ihre wissen-
schaftlichen Ergebnisse auf der Jahresta-
gung der DGKL in Mannheim als Poster oder

PD. Dr. Rer. NAT. UTa CEGLAREK, Leipzig
Tagungssekretarin

Vortrag zu prasentieren. Die DGKL stellt wie
in den vergangenen Jahren Reisestipendien
fur die Jahrestagung zur Verfligung.

Alle angenommenen Abstracts werden, wie
in den vergangenen Jahren auch, in der Zeit-
schrift ,Clinical Chemistry and Laboratory
Medicine (CCLM)" veroéffentlicht. Zudem ha-
ben alle Teilnehmer, die ein Abstract zur Jah-
restagung einreichen, die Mdglichkeit, die
besten eingereichten Arbeiten mit auszu-
wahlen. Besonders herausragende Poster
und Abstracts werden namlich mit Preisen
ausgezeichnet: Fir das beste Abstract wer-
den 1000 Euro und fir das beste Poster 300
Euro verliehen.



AuBerdem werden das beste Poster sowie
das beste Abstract in der vierten Ausgabe
2012 der Klinischen Chemie Mitteilungen der
DGKL veroéffentlicht.

Ziel des Kongresses ist es, aktuelle Er-
kenntnisse der Grundlagenforschung mit
praxisorientierter medizinischer Labordia-
gnostik zu verbinden und die Entwicklung
einer am einzelnen Patienten orientierten
Diagnostik nachhaltig voranzutreiben. Wir
erwarten mehr als 1.000 Teilnehmer aus
den verschiedenen Fachbereichen der Klini-
schen Medizin, der praktischen Labormedizin
und weiteren naturwissenschaftlichen Diszi-
plinen. Fir die Jahrestagung konnten auch in
diesem Jahr wieder national und international
renommierte Referenten gewonnen werden,
so dass es sicherlich zu spannenden Diskus-
sionen und einem interessanten interdiszip-
lindren Dialog kommen wird. Parallel zu der
Tagung findet auch die begleitende Fachmes-
se fur Labordiagnostik und Bioanalytik im
Congress Center Rosengarten statt, zu der
sich bereits zahlreiche namhafte Aussteller
der Diagnostik-Industrie angemeldet haben.

9. Jahrestagung
Fortschritt in der Labormedizin und Klinischen Chemie -
Translation biomedizinischer Forschung fiir den Menschen

26. - 29. September 2012 | Congress Center Rosengarten, Mannheim

AUS DER GESELLSCHAFT
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Sektionsbericht

Dritter Workshop der Sektion Endokrinologische

Laboratoriumsdiagnostik der DGKL

Am 27. April 2012 fand im Seminarraum
der Klinik fur Innere Medizin der Universi-
tat Leipzig der dritte Workshop der Sektion
endokrinologische Laboratoriumsdiagnostik
der DGKL statt. Die Veranstaltung setzte die
im vorangegangenen Workshop begonnene
Diskussion zur Diagnostik von hypophysa-
ren Erkrankungen fort. Schwerpunkt waren
diesmal die Themenbldcke laktotrope und
gonadotrope Achse, Panhypopituitarismus
und seltene hypothalamische Stérungen so-
wie Stérungen der Neurohypophyse. Uber 40
Interessierte aus unterschiedlichen Fachge-
bieten verfolgten die Vortrage und beteilig-
ten sich an den lebhaften Diskussionen. Dem
interdisziplindren Anspruch der Sektion fol-
gend waren zu den verschiedenen Themen
jeweils Referenten aus der klinischen Endo-
krinologie, der gynakologischen Endokrino-
logie, der Neurochirurgie sowie aus der La-
boratoriumsmedizin geladen. So konnte der
Bogen von Grundlagen der Pathophysiolo-
gie und Anatomie uber die sinnvolle Test-
auswahl und Aspekte der Praanalytik bis hin
zur Labormethodik und Qualitatskontrolle
gespannt werden.

ProF. STePHAN PETERSENN (Hamburg) referier-
te Uber die Hyperprolaktinamie aus klinischer
Sicht. Neben der klinischen Symptomatik

sowie den diagnostischen Algorithmen stan-
den vor allem auch diverse Fallstricke der Di-
agnostik im Vordergrund. Wichtig ist hierbei
festzuhalten, dass nicht jede im Labor fest-
gestellte Hyperprolaktindmie auf einen Hypo-
physentumor hindeuten muB. Herr Petersenn
erlduterte maogliche EinfluBfaktoren, wobei
neben stressbedingten Prolaktinanstiegen
vor allem eine Vielzahl von Medikamenten zur
deutlichen Erhdéhung des Prolaktinspiegels
fihren kann. Der Vortrag von Pror. KrATzscH
(Leipzig) befasste sich mit der teilweise er-
heblichen Diskrepanz zwischen Prolaktin-
werten bei Verwendung unterschiedlicher
Assaysysteme sowie mit der Rolle des Mak-
roprolaktins. Die anschlieBende Diskussion
zeigte deutlich, dass nach wie vor sehr un-
terschiedliche Vorgehensweisen im Umgang
mit Makroprolaktion in Serumproben durch
verschiedene Labors angewendet werden. Es
wurde angeregt, dass die Sektion Empfeh-
lungen zur Vereinheitlichung der Prolaktin-
messung zusammenstellen sollte.

Die Diagnostik von Stérungen der gona-
dotropen Achse wurde interdsiziplinar dar-
gestellt. FrRau Dr. StepHANIE ZIEHR (Innsbruck)
diskutierte aus gynakologischer Sicht auch
reproduktionsmedizinische Aspekte, wo-
bei die Frage des sinnvollen Einsatzes der



Bestimmung von AMH ausgiebig diskutiert
wurde. Die mannliche gonadotrope Achse
wurde von HEerrn ProF. HENRT WALLASCHOFSKI
(Greifswald) aus endokrinologischer Sicht
dargestellt, wahrend Pror. RoLAND PFAFFLE
(Leipzig) sich den spezifischen Fragen der
Diagnostik von Stérungen der Pubertats-
entwicklung widmete. Aus labormedizini-
scher Sicht beschloss der Beitrag von Dr.
GUNNAR BranDHORST (GOttingen) zu Laborme-
thodik und Qualitatssicherung die Sitzung.
Herr Brandhorst diskutierte hierbei auch
Mdoglichkeiten und aktuelle Limitationen beim
Einsatz massenspektrometrischer Verfahren
in der Analytik von Sexualhormonen.

Die erste Sitzung am Nachmittag war den
~exotischeren" Krankheitsentitaten sowie
selteneren Laborbestimmungen bei hypo-
thalamisch-hypophysaren Erkrankungen
vorbehalten. Am Beispiel der Bestimmung
des Growth Hormone Releasing Hormones
(GHRH) illustrierte Dr. MARTIN BIDLINGMAIER
(Minchen), dass in ausgewahlten Fallen auch
die Labordiagnostik hypothalamischer Re-
leasinghormone klinische Relevanz besitzt.
Bemerkenswerter Weise sind diese Bestim-
mungen jedoch fast ausschlieBlich im Kon-
text ektoper Produktion der entsprechenden
Hormone durch gastrointestinale, bronchi-
ale oder andere periphere Tumore von Be-
deutung, zur Diagnostik hypophyséarer oder
hypothalamischer Erkrankungen tragen sie
jedoch nicht bei. Der Beitrag von Frau Dr.

ILonka KREITSCHMANN-ANDERMAHR (Erlangen)
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stellte die Diagnostik von seltenen Tumoren
der hypothalamisch-hypophysaren Achse aus
der groBen Erfahrung eines entsprechend
spezialisierten neurochirurgischen Zentrums
dar. Insbesondere die gute Darstellung der
anatomisch-funktionellen Zusammenhange
machte verstandlich, dass abhangig von der
genauen Lokalisation sich derartige Tumore
in klinischer Symptomatik wie in laborme-
dizinischen Befunden extrem vielfaltig pra-
sentieren kénnen. Abgeschlossen wurden die
Beitrage zur Adenohypophyse durch einen
Beitrag von Pror. WieLanD Kiess (Leipzig), der
am Beispiel des insulin-like growth-factor I
(IGF-I) darstellte, wie abhangig vom Alter so-
wie vom betrachteten Organsystem sowohl
hohe als auch niedrige Hormonspiegel mit
erhoéhter Morbiditat und Mortalitat verbun-
den sein kénnen. Die Diskussion verdeutlich-
te erneut, dass gerade in der Endokrinologie
methodenspezifische, altersabhdangige Refe-
renzbereiche eine unabdingbare Vorrausset-
zung flr eine klinisch adaquate Interpretati-
on der Laborwerte darstellen.

Den AbschluB der Veranstaltung bilde-
ten zwei Vortrage zur Diagnostik von Sto-
rungen der Neurohypophyse. Auch beim
Thema ,Stérungen des Wasserhaushalts
aus klinischer Sicht" konnte Frau DRr. ILonkA
KREITsCHMANN-ANDERMAHR (Erlangen) aus der
taglichen Erfahrung in der neurologisch-neu-
rochirurgischen klinischen Praxis eindriick-
lich erldutern, welche klinischen Sympto-
me an derartige Storungen denken lassen
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missen. In vielen Féllen kann die Diagnose
mit einfachen laborchemische Bestimmun-
gen gestellt werden, ohne dass Hormonmes-
sungen notig sind. Insbesondere die Hypo-
natramie stellt ein in der klinischen Praxis
oft unterschatztes Problem dar. Die von Dr.
NiLs MorGeNTHALER (Berlin) abschlieBend vor-
gestellten Daten zu Bestimmung von Copep-
tin als stabilem, jedoch equimolar sezernier-
tem und reguliertem , Schwestermolektl™
des Vasopressin (ADH) bei Stérungen des
Wasserhaushaltes machten das diagnosti-
sche Potential dieses relativ neuen Analy-
ten deutlich. Weitere klinische Studien wer-
den zeigen, ob sich die Bestimmung in der
taglichen Praxis des Labors eine bedeuten-
dere Rolle einnehmen sollte.

Wie bereits bei den vorangegangenen
Workshops der Sektion Endokrinologische
Laboratoriumsdiagnostik der DGKL, wurden
insbesondere der breite, interdisziplinare An-
satz mit Referenten aus den verschiedens-
ten Fachgebieten sowie die ausgiebigen Dis-
kussionen als bereichernd empfunden. Die
Sektion strebt auch in Zukunft an, Kriterien
labordiagnostischer Qualitat in enger Zusam-
menarbeit mit der Klinik zu definieren und
wird die Tradition solcher interdisziplinarer
Workshops fortsetzen. Fir 2013 ist als The-
ma die Diagnostik der endokrinen Hyperto-
nie vorgesehen.
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ABSTRACT

In der etablierten Liquordiagnostik erge-
ben sich bei ventrikuldar gewonnenen, bluti-
gen Proben in mehrfacher Hinsicht Proble-
me. Zum einen beeinflusst die Prasenz von
Residualblut die Richtigkeit der Bestimmung
von MessgroBen. Zum anderen erschwert
die Beimengung von Zellen und Proteinen
aus dem Blut die Interpretation des Befun-
des bei Fragestellungen wie z.B. bakteriel-
le Ventrikulitis.

Im ersten Teilprojekt wurde ein neuer Pa-
rameter, das CD62L auf neutrophilen Gra-
nulozyten im Liquor, fir die Diagnostik der
bakteriellen Ventrikulitis evaluiert. Im Ver-
gleich zur Bestimmung der Gesamtzellzahl
erfordert diese Untersuchung bei adaqua-
ter diagnostischer Wertigkeit einen deutlich
héheren methodischen Aufwand. Durch den
gemeinsamen diagnostischen Einsatz beider

Parameter konnte die Sensitivitat und Spezi-
fitat der Diagnostik erhéht werden. Darlber
hinaus geht der Abfall der CD62L-Expressi-
on dem Anstieg der Gesamtzellzahl bei eini-
gen Patienten um bis zu 24 Stunden voraus.

Im zweiten Teilprojekt wurden in einer mul-
tiparametrischen Analyse Entziindungspa-
rameter aus dem peripheren Blut (Leukozy-
tenzahl und CRP) und die bereits im ersten
Teilprojekt evaluierten Marker auf ihre diag-
nostische Leistungsfahigkeit hin untersucht.
Es zeigte sich dass systemische Entzin-
dungsmarker keinen zusatzlichen pradikti-
ven Wert fur die Diagnostik der Ventrikulitis
besitzen. Auch in diesem gréBeren Kollektiv
konnte die hohe Sensitivitat und Spezifitat
der gleichzeitigen Bestimmung der Gesamt-
zellzahl im Liquor und der CD62L-Expressi-
on belegt werden.
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Bei einem Teil der Patienten wurde in ei-
nem dritten Teilprojekt zudem noch die
diagnostische Wertigkeit der Parameter IL1B,
IL6 und IL8 sowie auf Grund der vorheri-
gen Ergebnisse die Konzentration des 16sli-
chen CD62L zur Diagnostik der Ventrikulitis
in blutigem Liquor evaluiert. Die Bestimmung
der IL1B-Konzentration im Liquor erwies sich
als Parameter mit der hochsten Sensitivitat
und Spezifitat zur Diagnosestellung, auch
wenn das Patientenkollektiv in dieser Teil-
studie klein war.

Haufig wurde in der Vergangenheit die bak-
terielle Kultur als ,Goldstandard"™ gewahlt. In
einer Studie, bei der kulturunabhangige Pa-
rameter als ,Goldstandard" dienten, waren
jedoch deutlich weniger als 50 % der Pro-
ben kulturpositiv (1). Die Etablierung eines
anderen ,Goldstandards" der Ventrikulitis
erscheint nach den Ergebnissen der durch-
geflhrten Studien sinnvoll. Der derzeitige
»~Goldstandard", die mikrobiologische Kultur,
genigt wahrscheinlich den diagnostischen
Anforderungen an eine solche Methode in
Hinblick auf Sensitivitat und Spezifitat nicht.

EINLEITUNG

Die zeitnahe Diagnostik und konsekuti-
ve Therapie bakterieller Entziindungen des
ZNS ist mit einem deutlichen Uberlebensvor-
teil fur die betroffenen Patienten verbunden.
Dies gilt sowohl fir die ambulant erworbe-
ne Meningitis (2) als auch fir die nosokomi-
al erworbene Meningitis/ Ventrikulitis an der

bis zu 20 % der Patienten (3, 4) nach Anla-
ge einer EVD erkranken. Die prophylaktische
Anwendung von Antibiotika bei EVD- bzw.
Shunt-Tragern ist jedoch umstritten (5-7)
und daher kommt einer zeitnahen und sen-
sitiven Diagnostik der akuten Ventrikulitis
sowie einer folgenden zeitnahen Therapie
eine groBe Bedeutung zu. Parallel zur mikro-
biologischen Aufarbeitung mit anschlieBen-
der Gramfarbung und mikrobiologischer Kul-
tur, deren Ergebnis jedoch frihestens nach
24-stindiger Bebritung verfligbar ist, stellt
die labormedizinische Sofortdiagnostik eine
wichtige Stiutze dar. Hierzu zahlen etablier-
te Parameter wie die Gesamtzellzahl, die Ge-
samteiweiB3- und die Laktatkonzentration im
Liquor sowie die Bestimmung des Plasma-/
Liquor-Glukosequotienten. Problematisch ge-
staltet sich die Diagnostik im blutigen Liquor,
wie er beispielsweise nach Subarachnoidalb-
lutung (SAB) auftreten kann. Hier gelten an-
erkannte Grenz- und Normwerte zur Beurtei-
lung einzelner Parameter nicht mehr und die
Interpretation des Befundes im Hinblick auf
eine bakteriell verursachte Entziindung ist
erschwert. Gleichzeitig setzt die Anwesenheit
von Blut auch einen Reiz, der zum Einstrom
von Makrophagen fiihrt. AuBerdem werden
Blutabbauprodukte in den Liquor freige-
setzt, die ihrerseits wiederum zu einer che-
mischen Meningitis (8) fihren kdnnen (9). In
den vorliegenden Studien wurden verschie-
dene etablierte und neue Biomarker im Hin-
blick auf ihre Eignung zur Identifizierung von
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Patienten mit Ventrikulitis in dem bereits be- Es wird auch nach Kontakt mit z.B. bakteri-
schriebenen Kollektiv untersucht. eller DNA (11) und bakteriellen Proteinen (12)
abgeschieden, sodass auch auf Granulozyten
EVALUATION DES NEUEN PARAMETERS in Kompartimenten wie dem Cerebrospinal-
CD62L AUF NEUTROPHILEN GRANULOZYTEN raum bei bestehender, bakterieller Infekti-
ZUR DIAGNOSTIK EINER BAKTERIELLEN on, mit einem CD62L-Verlust zu rechnen ist.
INFEKTION IN BLUTIGEM LIQUOR CEREB-
ROSPINALIS Patienten mit einer positiven mikrobiolo-
Wahrend bakterieller Infektionen kommt es gischen Liquorkultur wurden als positiv fur
2u einem Einstrom neutrophiler Granulozyten eine Ventrikulitis definiert. Von der Mehrzahl
am Ort der Entziindung. Im blutigen Liquor der Patienten gingen im Verlauf mehrere Pro-
kénnen jedoch abhéngig vom AusmaB der ben ein. Da die interindividuelle groBer als die
Blutbeimengung Granulozyten vorhanden intraindividuelle Variabilitat ist, ware durch
sein, ohne dass eine Entziindung vorliegt. den Einschluss aller Proben eines Patienten
Im bakteriell infizierten (blutigen oder nicht wahrscheinlich ein systematischer Fehler hin
blutigen) Liquor kénnte es zu spezifischen zu einer besseren Bewertung der evaluier-
Veranderungen der Oberflachenantigene auf ten Biomarker eingeflossen. Um dieses zu
neutrophilen Granulozyten kommen, die eine vermeiden, wurde von kulturnegativen Pa-
Unterscheidung zu Granulozyten im Liquor tienten jeweils die erste eingegangene und
bei Reizpleozyteose erlauben wiirde. Ziel von den kulturpositiven Patienten jeweils die
dieses Teilprojektes war die Evaluation des erste kulturpositive Probe analysiert. Insge-
Oberflachenantigens CD62L (L-Selectin) auf samt wurden ventrikulare Liquorproben von
neutrophilen Granulozyten. CD62L bindet an 64 Patienten in diese Studie eingeschlossen.
einen Liganden, der auf Endothelzellen nach Die Expression des CD62L auf neutrophi-
Einwirkung von proinflammatorischen Zyto- len Granulozyten wurde durchflusszytome-
kinen exprimiert wird (10). trisch nach Identifikation der neutrophilen
Parameter Sensitivitat Spezifitat Positiver Negativer
(Youden-Index) (95 % CI) (95 % ClI) pradiktiver Wert pradiktiver Wert
(95 % ClI) (95 % Cl)
Gesamtzellzahl 86% 74% 29% 98 %

(277 Zellen/ pL) (42 % - 100 %)

100%
(63% - 100%)

Gesamtprotein
(395 mg/ L)

71%
(29 % - 96 %)

CD62L-Expression
(19,4 %)

(60 % - 84 %) (11 % - 52 %) (88 % - 100 %)

26%
(16% - 40%)

14 %
(6% - 27 %)

100 %
(78 % - 100 %)

88 %
(76 % — 95 %)

42%
(15%- 72 %)

96 %
(87 % - 100 %)

Tab. 1.: Diagnostische KenngréRen der Parameter Gesamtzellzahl und Gesamtprotein im Liquor und CD62L-Expression auf neutrophilen
Granulozyten im Liquor zur Vorhersage einer pos. mikrobiologischen Kultur und damit einer bakt. Ventrikulitis. Fiir die Einzelparameter

wurde zusatzlich der optimale Cut-off mithilfe des Youden-Index berechnet.
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Granulozyten als CD15-positive Zellen be-
stimmt. In allen Proben wurde die Gesamt-
zellzahl und das Gesamtprotein im Liquor
gemessen und eine mikrobiologische Kul-
tur angelegt.

In der Auswertung ergab sich ein AUC-Wert
von 0,57 (95% CI: 0,36 - 0,78) fir das Ge-
samtprotein, 0,86 (95% CI: 0,69 - 1) fur die
Gesamtzellzahl und 0,81 (95% CI: 0,63 -
0,98) flir die CD62L-Expression (Tabelle 1). In
Bezug auf analytische KenngréBen wie Sen-
sitivitat, Spezifitat, positiver und negativer
pradiktiver Wert erwiesen sich Gesamtzell-
zahl und CD62L-Expression als diagnostisch
wertvolle Parameter.

Bei einigen Patienten wurde eine niedrige
CD62L-Expression in Kombination mit einer
deutlich erhdhten Gesamtzellzahl bei einer
negativen mikrobiologischen Kultur gefun-
den. Es ist davon auszugehen, dass unter
diesen Patienten zumindest ein Teil ,falsch
negativ® im Referenztest der mikrobiologi-
sche Kultur war, so dass sich hier méglicher-
weise mit Hilfe der labormedizinischen Dia-
gnostik die richtige Diagnose stellen lieBe.
Auf der anderen Seite kann auch nicht aus-
geschlossen werden, dass sich unter den
kulturpositiven Patienten ,falsch positive"
befanden, da die Kultur auch kontaminati-
onsbedingt positiv sein kann. Diese analy-
tischen Probleme in Bezug auf den gewahl-
ten ,Goldstandard" schranken die Ergebnisse
der Studie dementsprechend ein, jedoch ist

insgesamt zu vermuten, dass die Sensitivi-
tat und Spezifitat der evaluierten Parameter
héher gewesen waren.

OPTIMIERUNG DER DIAGNOSTIK EINER
BAKTERIELLEN INFEKTION IN BLUTIGEM
LIQUOR CEREBROSPINALIS DURCH MES-
SUNG ZUSATZLICHER PARAMETER AUS DEM
PERIPHEREN BLUT

Zusatzlich zu den in der Liquordiagnos-
tik etablierten Markern, die ausschlieBlich
im Liquor gemessen werden, wurden auch
etablierte Entziindungsparameter wie CRP,
Leukozytenzahl und Procalcitonin im peri-
pheren Blut bei Patienten mit Ventrikulitis
evaluiert (13). Als Einzelparameter ist z.B.
der Wert des Procalcitonins umstritten (1,
14). Im Rahmen der vorliegenden Teilstu-
die wurde untersucht, ob in einem multipa-
rametrischen Ansatz durch Kombination der
in der ersten Teilstudie evaluierten Parame-
ter mit Parametern der systemischen Infek-
tion (auBer Procalcitonin, da z.T. nicht ge-
messen) die Diagnostik von Ventrikulitiden
zu verbessern ware.

Die Auswahl der Proben erfolgte nach den
bereits in der ersten Teilstudie beschriebe-
nen Kriterien. In diese Teilstudie wurden ins-
gesamt 126 Patienten eingeschlossen, wobei
ein Teil der Patienten mit denen der ersten
Teilstudie Uberlappte. Zusatzlich zur Mes-
sung der CD62L-Expression, der Bestim-
mung der Gesamtzellzahl und des Gesamt-
proteins erfolgten die Auswertung von CRP
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und die Leukozyten im peripheren Blut so-
wie die Anlage einer mikrobiologischen Kul-
tur. Nach Abschluss der Messungen wurde
alle Ergebnisse mit Hilfe einer Biomarkerpat-
ternsoftware ausgewertet und ein Entschei-
dungsbaum erstellt (Biomarkerpatternsoft-
ware 5.0.2, Ciphergen, Goéttingen, Germany).

Priméres Kriterium zur Unterscheidung kul-
turpositiver und —negativer Patienten war
in der CART-(Classification and regression
tree)Analyse die Gesamtzellzahl im Liquor
durch die bereits 10 von 14 Patienten iden-
tifiziert wurden (Abbildung 1). Durch die Be-
stimmung der Leukozytenzahl im peripheren
Blut konnten zwei zusatzliche kulturpositive
Patienten identifiziert werden. Bei beiden Pa-
tienten wurden Hautkeime (Staphylococcus
haemolyticus und Staphylococcus epidermi-
dis) in jeweils einer Probe (von mehreren, an
aufeinanderfolgenden Tagen eingegangenen)
gefunden. Aufgrund der sonstigen erhobenen
Daten lasst sich vermuten, dass es sich um
Kontaminationen der Proben wahrend der
Entnahme handelte. Durch Bestimmung des
Parameters CD62L-Expression war es még-
lich, einen weiteren Patienten mit mehrfach
positiver Pseudomonas aeruginosa-Liquor-
kultur, also einer ,echten™ Ventrikulitis, zu
identifizieren. Bei dem letzten, verbleiben-
den nicht-identifizierten Patienten handelte
es sich um eine einmalige (von 2 Proben) po-
sitive Kultur mit Staphylococcus haemolyti-
cus, die bei ansonsten unauffalligem Befund,
als Kontamination anzusehen ist.

Gesamtzellzahl

Class Cases %

N 112 88.9
P 14 111
W = 126.000
N =126
Gesamtzellzahl <= 625 e Gesamtzellzahl > 625
Keine Ventrikulitis Ventrikuliits
LEUKO
Class Cases % Class Cases %
N 99 96.1 N 13 56.5
P 4 3.9 P 10 435
W =103.000 W =23.000
N =103 N =23
Leuko <= 5.3 NN ... 53 ]
Ventrikulitis Keine Ventrikulitis
CD62L
Class Cases % Class Cases %
N 3 60.0 N 96 98.0
P 2 40.0 P 2 2.0
W =5.000 W =98.000
N=5 N =98
[— ] sy
CD62L <= 5.9 CD62L > 5.9
Ventrikulitis Keine Ventrikulitis

Class Cases % Class Cases %
N 3 75.0 N 93 989
P 1 25.0 P 1 1.1
W =4.000 W =94.000
N=4 N =94
e T

Abb. 1: Entscheidungsbaum zur Vorhersage einer po-
sitiven mikrobiologischen Liquorkultur und damit einer
bakteriellen Ventrikulitis unter Einbeziehung aller in die-
ser Studie gemessenen Parameter. Die Parameter CRP
im Plasma und Gesamtprotein im Liquor hatten keinen
zusatzlichen pradiktiven Wert und gingen nicht in die
Analyse ein.

N = kulturnegativer Patient; P = kulturpositiver Patient;
CD62L = CD62L-Expression auf neutrophilen Granulozy-
ten im Liquor; Leuko = Leukozyten im peripheren Blut

Gesamtzellzahl in Zellen/ pL; CD62L in %; Leuko in GPT/ L
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Wie bereits in der ersten Studie ange-
merkt, waren unter den ,Falsch Positiven®"
wahrscheinlich auch einige ,Richtig Positi-
ve" (Patienten mit Ventrikulitis trotz negati-
vem Kulturergebnis), die dementsprechend
richtig identifiziert worden waren.

Zusammenfassend ergibt sich bei kriti-
scher Betrachtung wie schon im ersten Teil-
projekt ein Entscheidungsbaum, mit dessen
Hilfe auf Basis der Gesamtzellzahl und der
CD62L-Expression auf neutrophilen Granu-
lozyten im Liquor eine sensitive und spezi-
fische Unterscheidung zwischen Patienten
mit Ventrikulitis vorgenommen werden kann.
Beide Parameter ergdnzen sich hierbei und
kénnen auch bei negativer mikrobiologischer
Kultur einen wichtigen Hinweis auf die Er-
krankung geben.

EVALUATION DER ZYTOKINE IL1pB, IL6 UND
IL8 SOWIE DES LOSLICHEN CD62L ZUR DIA-
GNOSTIK EINER BAKTERIELLEN INFEKTION
IN BLUTIGEM LIQUOR CEREBROSPINALIS
Zusatzlich zu den etablierten Markern der
bakteriellen ZNS-Entzindung gibt es Hinwei-
se darauf, dass auch die Konzentration von
Zytokinen im Liquor bei bakteriellen Entzilin-
dungen ansteigt. Zu diesen zdhlen neben
dem bereits flr diese Fragestellung evalu-
ierten IL6 (15) auch die proentziindlichen
Zytokine IL8, IL1B und TNFa (16). Im Ge-
gensatz zu anderen Markern wie Gesamt-
zellzahl im Liquor, die erst nach Einstrom der
entsprechenden Zellen mit einer zeitlichen

Latenz ansteigen, werden proinflammato-
rische Zytokine friihzeitig bei einer Entzin-
dungsreaktion freigesetzt. Die im ersten Teil-
projekt gezeigte Abnahme der Expression
auf neutrophilen Granulozyten bei bakteri-
eller Ventrikulitis erlaubt den Schluss, dass
es bei dieser Erkrankung zu einem konse-
kutiven Anstieg der Konzentration im Liquor
kommen kann. Die Messung der Konzent-
ration des loéslichen CD62L ist methodisch
deutlich weniger aufwendig als die Bestim-
mung der CD62L-Expression auf neutrophi-
len Granulozyten.

Aus 50 der bereits im vorherigen Abschnitt
beschriebenen Proben wurden mit einem
Multiparameter-Assay durchflusszytomet-
risch Zytokine und das l6sliche CD62L be-
stimmt.

Im Vergleich der analytischen Performance
durch ROC-Analyse (Tabelle 2) ergab sich ein
sehr hoher AUC-Wert flr das IL1B, der nicht
signifikant hoher als der des IL8 (p > 0,05),
jedoch signifikant héher als der des IL6 und
des l6slichen CD62L war (p < 0,05).

Die Bestimmung der IL1B-Konzentration
war der Gesamtzellzahl signifikant (p < 0,05)
und der CD62L-Expression auf neutrophi-
len Granulozyten nicht signifikant (p > 0,05)
Uberlegen. Die IL1B3-Konzentration lag bei
nur einem kulturpositiven Patienten unter-
halb des Cut-offs, jedoch deuteten die wei-
teren erhobenen Parameter auf eine Konta-
mination und damit auf ein falsch positives
Ergebnis der Kultur hin.



Durch die Messung des IL6, das bisher flr
die Diagnose einer bakteriellen Infektion als
zuverlassiger Parameter galt (15), konnte in
der vorliegenden Studie nicht zwischen kul-
turpositiven und -negativen Patienten un-
terschieden werden. IL6 (17) wurde in der
Vergangenheit als Parameter zur Pradiktion
eines Vasospasmus evaluiert. Der Parame-
ter hatte in der hier vorliegenden Studie eine
hohe Spezifitat jedoch eine niedrige Sensi-
tivitat, was bedeutet, dass die IL6-Konzent-
ration auch bei einer Anzahl kulturpositiver
Patienten niedriger als der optimale Cut-off
war. Dies wurde mdglichweise durch die Mo-
dulation der Immunantwort durch z.B. Glu-
kocorticoide verursacht, die die Produkti-
on einzelner Zytokine durch Makrophagen
in unterschiedlichem AusmaB beeinflussen
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kdénnen (18). Obwohl die CD62L-Expression
auch in diesem Kollektiv wieder einen ho-
hen pradiktiven Wert zur Vorhersage einer
Ventrikulitis hatte, ging dies nicht mit einem
Anstieg des I6slichen CD62L einher. Hohe
Konzentrationen finden sich haufig auch bei
Patienten mit nichtbakteriellen, entzindli-
chen ZNS-Erkrankungen (19, 20). Mdglicher-
weise hatte sich bei Bestimmung des Liquor/
Serum-Quotienten dieser Parameter als aus-
sagekraftiger erwiesen, jedoch standen nicht
von jedem Patienten Serumproben zu Ver-
fligung.

Aus den Ergebnissen der Studien kristalli-
sierte sich die IL1B-Konzentration im Liquor
als neuer spezifischer und sensitiver Ven-
trikulitismarker heraus. Das Zytokin kann
im Gegensatz zum CD62L auf neutrophilen

57

Parameter I - Positiver Negativer
AUC Sensitivitat Spezifitat s rpen s et e
(Youden- pradiktiver pradiktiver
Index) B ) {35%:Cl) e Wert (95 % CI)  Wert (95 % CI)
IL1B 0,90 90 % 85 % 60 % 97 %
(11 pg/ mL) (0,78 1) (56 %- 100 %) (70 % - 94 %) (32 %- 84 %) (85 %- 100 %)
IL8 0,80 90 % 60% 36 % 96 %
(829 pg/ mL ) (0,66- 0,9) (56 %- 100 %) (43% - 75%) (18 % — 58 %) (80 % - 100 %)
sCD62L/
Gesamtprotein | (o <20 g0 (400 & % 549 . % 169, 62 % 79%. A %
13,8 x 10° (051-089) (40 % - 97 %) (54 % - 84 %) (16%-62%) (79 %- 99 %)
IL6 0,69 50 % 90 % 56 % 88 %
(6418 pg/ mL) (0,47 — 0,90) (19 % - 81 %) (76 % — 97 %) (21 % - 86 %) (74 % — 96 %)
sCD62L 0,63 67 % 76 % 38 % 91 %
(17718 pg/ mL) | (0,39-0,87) (30 % - 92 %) (60 % - 88 %) (15 % - 65 %) (76 % - 98 %)

Tab. 2: Diagnostische Kenngréfien der Parameter 1113, IL6

, IL8 und des 16sl.CD62L im Liquor zur Vorhersage einer pos.

mikrobiologischen Kultur und damit einer bakt. Ventrikulitis. Fur die Einzelparameter wurde zusatzlich der optimale Cut-off mithilfe

des Youden-Indexes berechnet.
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Granulozyten jederzeit automatisch be-
stimmt werden. Allerdings ware hierfir auf
Grund der unterschiedlichen Messmetho-
den (Durchflusszytometrie versus Immuno-
assay) eine Neuermittlung des Cut-offs flr
die automatisierte Bestimmung notwendig.
AuBerdem sollte unbedingt weiterhin die Ge-
samtzellzahl ermittelt werden, da kein an-
derer, zeitnah verfligbarer Parameter eine
ahnliche Sensitivitat und Spezifitat hat. Aus
praktischer Sicht haben die Kombination aus
Gesamtzellzahl und IL1B-Konzentration im
Liquor einen sehr hohen diagnostischen Wert
zur Diagnosestellung. Allerdings war die An-
zahl positiver Proben in diesen Studien nied-
rig, sodass eine, im Idealfall prospektive Eva-
luation in einem gréBeren Patientenkollektiv
vor einem Routineeinsatz in der Diagnostik
erforderlich ware.
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Systematisches Profiling des flexiblen Neutrophilen

Immunrezeptors im Erwachsenen

Gefordertdurch die Stiftung fir Pathobiochemie und Molekulare Diagnostik der DGKL

WoLFGanG E. Kaminski, TINA FucHs

Institut far Klinische Chemie, Fakultat fiir Medizin Mannheim, Universitat Heidelberg

ABSTRAKT

Vor kurzem gelang uns die Identifizierung
flexibler Immunrezeptoren in neutrophilen
Granulozyten. Dadurch wurde erstmals der
Nachweis erbracht, dass Phagozyten Uber
Mechanismen der spezifischen Immunabwehr
verfligen. In der hier vorliegenden Arbeit
belegen wir die kontinuierliche Expression
des flexiblen Neutrophilen-Immunrezeptors
Uber die gesamte menschliche Lebensspan-
ne. Ferner zeigen wir, dass die Repertoire-
breite der exprimierten Immunrezeptor-Vari-
anten im hohen Alter drastisch abnimmt und
sich durch die charakteristische Nutzung ei-
niger weniger variabler Ketten auszeichnet.
Dies dokumentiert einen bisher unbekannten
Mechanismus der Immunseneszenz in neu-
trophilen Granulozyten.

EINLEITUNG

Neutrophile Granulozyten reprasentieren
die groBte Leukozytenpopulation in der Zir-
kulation. Als effiziente, schnell agierende
Entzindungszellen bilden sie die erste Ver-
teidigungslinie des Immunsystems, wobei
sie charakteristischerweise Uber eine hoch-
potente Phagozytosekapazitat verfligen. Sie
setzen chemotaktische Faktoren frei und re-
krutieren hierdurch weitere Effektorzellen
des nicht-adaptiven (,innaten™) und adapti-
ven Immunsystems. Da sie selbst Chemoki-
ne nicht nur produzieren, sondern auch auf
diese reagieren, agieren sie als Modulato-
ren des humoralen und des zelluléren adap-
tiven Immunsystems. Aufgrund ihrer bisher
bekannten biologischen Eigenschaften wer-
den Neutrophile traditionell dem innaten Im-
munsystem zugerechnet.

In eigenen Arbeiten gelang uns der Nach-
weis, dass Neutrophile im Menschen und der
Maus einen flexiblen T-Zellrezeptor basier-
ten Immunrezeptor (,TZRL") exprimieren



(1,2). Zwischenzeitlich konnten wir zeigen,
dass auch Monozyten und Makrophagen Uber
denselben Typus eines variablen Immunre-
zeptors verfligen (3). Diese Beobachtungen
stellen das seit Jahrzehnten akzeptierte Dog-
ma in Frage, wonach variable Immunabwehr
in héheren Vertebraten ausschlieBlich auf
Lymphozyten beschrankt ist. AuBer unse-
ren Proof-of-Concept Experimenten in weni-
gen gesunden jungen Erwachsenen ist bis-
lang keine umfassende Bestandsaufnahme
des Repertoire-Pools des flexiblen Neutro-
philen-TZRL erfolgt. Insbesondere war auch
die Frage bedeutsam, ob die Expression des
flexiblen Neutrophilen-TZRL auf junge Indi-
viduen beschrankt ist. In dieser Studie fihr-
ten wir daher eine systematische Analyse der
Repertoires der Antigen-bindenden, variab-
len B-Kette in jungen Erwachsenen und In-
dividuen in fortgeschrittenem Alter durch.

METHODIK
STUDIENKOHORTEN

Eine Kohorte von jungen Erwachsenen (n=12)
wurde auf Zufallsbasis aus dem 20-50 Jah-
re alten Personalpool der Universitatsklinik
Mannheim rekrutiert. Eine Kohorte von In-
dividuen im fortgeschrittenen Alter (n=12)
wurden aus der Gruppe der 70-90 jahrigen
Ambulanzpatienten, die zu Routineuntersu-
chungen ins Klinikum einbestellt waren, zu-
fallsmaBig eingeschleust. Ausschlusskriteri-
en fur beide Kohorten waren: klinische oder
labordiagnostische Zeichen einer akuten
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Entzindung oder Infektion, primare hama-
tologische Erkrankungen, immunsuppressi-
ve Therapie sowie erworbene oder angebo-
rene Formen der Immundefizienz. Die Studie
wurde durch die Ethikkommission der Me-
dizinischen Fakultat Mannheim konsentiert.

ENTZUNDUNGSMARKER

Peripheres vendses Blut wurde abgenom-
men und ein Differentialblutbild erstellt.
Aus Plasmaproben wurden CRP, Procalcito-
nin, Gesamtbilirubin und Kreatinin bestimmt.
Plasma G-CSF Spiegel wurden mittels eines
Human G-CSF ELISA Kit gemessen.

ZELLAUFREINIGUNG UND
DURCHFLUSSZYTOMETRIE

CD15% Neutrophile and CD3* T-Lympho-
zyten wurden mittels Dichtegradientenzen-
trifugation aus frischem vendésem Blut an-
gereichert anschlieBend via CD15%- bzw.
CD3%-MACS auf >99.8% Reinheit isoliert.
Die Zellreinheit wurde mittels Durchfluss-
zytometrie bestimmt und erfolgte an einem
FACSCalibur Zytometer.

RNA EXTRAKTION UND RT-PCR

RNA wurde aus CD15%-MACS bzw. CD3%-
MACS gereinigten Zellen mittels TRI Reagent
BD isoliert. Die RNA Qualitat wurde fir alle
Proben mit Hilfe eines Agilent 2100 Bioana-
lyzers unter Verwendung des RNA integri-
ty number (RIN) Software Algorithmus ve-
rifiziert. cDNA wurde synthetisiert und PCR
Laufe wurden wie bereits beschrieben durch-
gefuhrt (1).
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TZR VB CDR3 SPECTRATYPING UND CDR3
VB5B KLONOTYPSEQUENZIERUNG

Die Analyse der Repertoire-Diversitat der
Neutrophilen-TZR VB Ketten in CD15% Neu-
trophilen und CD3%1 T-Lymphozyten wurde
mit der Technik des "CDR3 Langen-Spectra-
typings” durchgeflihrt (1). Hierzu wurden die
CDR3pB Regionen aller bekannten VB-Ketten
(n=25) PCR-amplifiziert und die Amplifikati-
onsprodukte anschlieBend in einer Run-off
Reaktion Fluoreszenz-markiert. Der verwen-
dete Extensionsprimer war D4-ttgggtgtggga-
gatctctgc. Die D4-markierten Primer Extensi-
on Produkte, die den Pool aller exprimierten
VB Langenvarianten reprasentieren (“Spec-
tratypen”) wurden auf einem CEQ™ 8000
Genetic Analysis System aufgetrennt. Die
TZR-Spezifitat aller relevanten PCR Produkte
wurde durch konventionelle DNA Sequenzie-
rung bestatigt. Zur Identifizierung der exak-
ten CDR3 Klonotypsequenzen der Neutro-
philen-TZRL VB5b-Kette wurden spezifische
RT-PCR Amplifikationsprodukte in einen pCR-
TOPO Vektor kloniert und die Sequenzen der
exprimierten VB5b CDR3 Regionen wurden
aus mindestens 15 zufallig ausgewahlten Klo-
nen bestimmt. Die so neu gefundenen Neu-
trophilen-TZRL VB5b Klonotypsequenzen sind
in der NCBI Nucleotide Sequence Databa-
se hinterlegt (GenBank Acc. No. JN695568-
JN695587).

ERGEBNISSE

Die systematische Analyse der Repertoires
der Antigen-bindenden, variablen B-Kette in
jungen und alten Erwachsenen zeigte, dass
deren zirkulierende Neutrophile ausnahms-
los Individuum-spezifische VB-Kettenmuster
exprimieren (Abb. 1).
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Abb. 1

Zirkulierende CD15+ Neutrophile von jungen Erwach-
senen (links, n=12) und Indivduen im fortgeschrittenen
Alter (> 70]) (rechts, n=12)) exprimieren regelmaBig in-
dividuelle TZRL VB-Ketten (geflllte Kastchen).

Es zeigt sich allerdings, dass Neutrophile
von jungen Individuen im Mittel wesentlich
mehr Ketten exprimieren als die von alten
Menschen (13%6 vs. 4£2) (Abb. 2). Die dras-
tische Abnahme der mittleren Anzahl der von
CD15™ Neutrophilen exprimierten TZRL VB-
Ketten im Alter lasst sich auch bei detaillier-
ter Repertoireanalyse mittels CDR3 Langen-
Spectratyping nachweisen. Eine derartige
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Abb. 2

Drastische Abnahme der mittleren Anzahl der von
CD15+ Neutrophilen exprimierten TZRL VB-Ketten im
Alter. *p<0.01.
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Abb. 3

CDR3 Spectratyping-Analyse der von Neutrophilen ex-
primierten TZRL VB-Langenvarianten in einem jungen
(28 J) und einem alten Individuum (72 J). Die Zahlen
geben die exprimierten VB-Ketten an. Ein einzelner Peak
reprasentiert jeweils eine Langenvariante.

Analyse ist in Abb. 3 reprasentativ fir alle
Teilnehmer beider Kohorten gezeigt.

Im Anschluss untersuchten wir in jeder Al-
terskohorte die Haufigkeitsverteilung der ex-
primierten TZRL VB-Ketten. Hierbei zeigte
sich, dass junge Erwachsene im Mittel den
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vollen Bereich aller 25 TZRL VB-Ketten nut-
zen (Abb. 4). In alten Menschen herrscht ein
vollig anderes Expressionsprofil vor. Diese
~Alters-Signatur®™ zeichnet sich dadurch aus,
dass 2 Ketten (VB1 und VB5b) von der Gber-
wiegenden Mehrzahl aller Individuen expri-
miert werden und die restlichen Ketten von
einem wesentlich geringeren Prozentsatz ge-
nutzt werden. Ferner wird eine betrachtliche
Fraktion von 11 VB-Ketten in dieser Kohorte
Uberhaupt nicht exprimiert.

Nachdem sich zeigte, dass VB5b die im Al-
ter bevorzugt genutzte TZRL-Kette in Neu-
trophilen ist, fihrten wir eine detaillierte Klo-
notyp-Analyse flir diese variable Kette durch.
Mittels Klonierung und Sanger-Sequenzie-
rung wurden die Klonotyp-spezifischen Pep-
tidsequenzen (diese reprasentieren die An-
tigenbindestelle) in vier jungen und 8 alten
Individuen identifiziert. Hierbei zeigte sich,
dass alle jungen Erwachsenen individuelle
VB5b Klonotypen exprimierten, wobei pro
Individuum bis zu 5 verschiedene TZRL-Va-
rianten nachweisbar waren (Abb. 5). Im Ge-
gensatz dazu war die Expression individueller
TZRL Klonotypen in den 8 alten Erwachsenen
deutlich eingeschrankt. Es war ferner sehr
auffallig, dass die Mehrzahl der Klonotypen
von mehreren betagten Individuen gleichzei-
tig genutzt wurden (,,Clonotype-Sharing"). In
einem Fall war dies so ausgepragt, dass ein
definierter Klonotyp (CASSLGHMGETQY) von
samtlichen untersuchten Neutrophilen alter
Personen exprimiert wurde.
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Abb. 4

Identifizierung von altersassoziierten TZRL V(3 Repertoire-Signaturen. Beachten Sie die breitbasige Expression nahezu
aller 25 VB-Ketten in jungen Erwachsenen (oben) und die charakteristische ,Alters-Signatur® in >70 J Individuen (un-
ten), die sich durch die dominante Expression der TZRL V31 und VB5b Ketten auszeichnet (Pfeile).

Die kontinuierliche Expression von TZRL
VB-Kettenrepertoires in humanen Neutro-
philen wirft die Frage auf, ob und inwieweit
dieses flexible Immunrezeptorensystem in
die Pathogenese von akuten Entziindungser-
krankungen involviert ist. Pilotexperimente
in Patienten mit Autoimmun-hamolytischer
Anamie (AIHA) und bakterieller Meningitis
zeigten in der Tat, dass der flexible Neutro-
philen-Immunrezeptor in beiden Krankheits-
bildern induziert wird. So lieB sich in einem
Patienten mit ausgepragter AIHA nachwei-
sen, dass wahrend der Akutphase >80% der
zirkulierenden Neutrophilen den TZRL ex-
primierten (4). Dartuberhinaus konnten wir
nachweisen, dass sowohl die Gesamtzahl der
TZRL exprimierenden Neutrophilen wahrend
der akuten bakteriellen Meningitis im Liquor-
raum drastisch ansteigt, sondern auch die

young >70 years VB5b clonotype
CASSLEAGPETQY
CASSLLDRVYEQY
CASSLEFGNSPLH
CASSLLGEGNTEAF
CASSWRASISYNEQF
CASSLRPDTEAF
CASSYQEENSPLH
CASSSAGIGTEAF
CASSGGPDDYNEQF
CASSRDYNEQF
CASSMGLDKHTQY
CASSMGLDKHMQY
RASSGGMNTEAF
CASSLPEGNYGYT
CAGSGRPGTEAF
CASGGVGEQY
CASSFSGATKLTEAF
CASSGTGDRVSGNTIY
CASSLDRGATYNEQF
CASSLGHMGETQY
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Abb. 5

Neutrophile von jungen Erwachsenen exprimieren individuelle
TZRL VB5b Varianten (Klonotypen), wahrend alte Menschen eine
hohe Rate an gemeinsamen Klonotypen aufweisen (,Clonotype-
sharing"). Die Aminoséduresequenzen der identifizierten VB5b Klo-
notypen sind rechts dargestellt.
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Abb. 6
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Bacterial meningitis

20 [ICD15+ PB-neutrophils
BMCD15+ CSF-neutrophils

total number of VB variants
[6;]

0 .

Patient 1 Patient 2 Patient 3

Induktion des Neutrophilen-TZRL im peripheren Blut eines Patienten mit Autoimmun-h@amolytischer Anamie (links)
und im Subarachnoidalraums (CSF) von Patienten mit akuter bakterieller Meningitis (rechts). Pfeile markieren TZRL-

positive Neutrophile.

Zahl der zeitgleich exprimierten TZRL V[3-
Varianten (Abb. 6). Diese orientierenden Stu-
dien lassen vermuten, dass potentiell eine
betrachtliche Zahl von akuten Entziindungs-
prozessen mit einer Aktivierung des flexib-
len Immunrezeptorensystems in Neutrophi-
len einhergeht.

DISKUSSION

Die hier beschriebenen Ergebnisse belegen
erstmalig die kontinuierliche Expression ei-
nes flexiblen Neutrophilen-TZRL Immunre-
zeptors Uber die gesamte menschliche Le-
bensspanne (5). Sie zeigen zudem, dass die
Repertoirebreite der exprimierten TZRL Va-
rianten im hohen Alter drastisch abnimmt
und sich durch eine charakteristische Nut-
zung einiger weniger definierter VB-Ketten
auszeichnet.

Beide Studienkohorten zeigten keine Zei-
chen einer Leukozytenaktivierung oder einer
akuten Entzindungsreaktion wie die unauf-
falligen Differenzialblutbilder, die physiologi-
schen G-CSF Plasmaspiegel und die norm-
wertigen Entzindungsmarker im Plasma
dokumentierten. Die Uberwiegende Mehrzahl
der jungen Individuen dieser Studie zeig-
ten keine Anzeichen einer Erkrankung. Im
Gegensatz hierzu lieBen sich bei allen >70
Jahrigen Erkrankungen anamnestisch nach-
weisen. Die epidemiologische Bandbreite die-
ser Erkrankungen entsprach dem erwarteten
Spektrum altersassoziierter Erkrankungen
einer westlichen Gesellschaft. Die in unse-
ren beiden Altersgruppen identifizierten Neu-
trophilen-TZRL Repertoires bieten somit sehr
wahrscheinlich einen repréasentativen Uber-
blick Gber die Immunprofile dieses Rezeptors
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in einer durchschnittlichen westlichen Studi-
enpopulation.

Unser Immunprofiling erbringt den Nach-
weis, dass zirkulierende CD15+ Neutrophile
von jungen Erwachsenen ausnahmslos Indi-
viduum-spezifische und hochgradig diverse
VB-Repertoires exprimieren, die zudem einen
betrachtlichen Grad an interindividueller Va-
riabilitat aufweisen. Dies bestatigt nun sys-
tematisch unsere initiale Beobachtung, dass
Neutrophile einen flexiblen Immunrezeptor
konstitutiv exprimieren (1). Wir finden, dass
junge Erwachsene im Durchschnitt 33 TZRL
VB Langenvarianten exprimieren und dabei
das volle Spektrum aller 25 von T-Lympho-
zyten bekannten TZRL V3-Ketten nutzen. Es
fallt jedoch auf, dass die Gesamtzahl der von
Neutrophilen eines Individuums in der Zirku-
lation genutzten VB-Ketten deutlich geringer
ist als die seiner jeweiligen T-Lymphozyten-
fraktion. Die Mehrheit der jungen Erwachse-
nen exprimiert eine Gruppe von lediglich 6
TZRL VB-Ketten. Diese umfassen VB3, VB4,
VB5b, VB12, VB13b sowie VP21.

Die CDR3 Spectratype-Analyse zeigte fer-
ner, dass grundsatzlich monoklonale und oli-
goklonale Rezeptorprofile exprimiert wurden.
Im Gegensatz hierzu finden sich in zirkulie-
renden T-Lymphozyten routinemaBig polyk-
lonale GauB-verteilte CDR3 Langenvarianten
(6), die generell nie in Neutrophilen vorzu-
finden sind. Im Einklang mit diesen Ergeb-
nissen zeigt sich, dass die Gesamtzahl aller

von Neutrophilen in der Zirkulation expri-
mierten VB CDR3 Langenvarianten mindes-
tens eine Log-Phase unter der aller von CD3+
T-Lymphozyten exprimierten TZR-V( Vari-
anten liegt.

Die von uns durchgefiihrte stichprobenar-
tige Sequenzierung von TZRL VB CDR3 Regi-
onen, zeigte, dass keine der in Neutrophilen
identifizierten Klonotypen bisher in T-Zellen
beschrieben waren. Dies weist darauf hin,
dass Neutrophile offenbar lber einen eige-
nen VB Repertoirepool verfiigen. Ahnlich wie
junge Erwachsene zeigten Personen im ho-
hen Alter eine Individuum-spezifische Ex-
pression der VB-Repertoires. Von Bedeutung
ist hierbei die Beobachtung, dass sich in den
Neutrophilen des altesten 92 Jahre alten Stu-
dienteilnehmers 10 TZRL VB-Varianten nach-
weisen lieBen, was eindriicklich belegt, dass
die Expression des Neutrophilen-TZRL bis ins
héchste Lebensalter persistiert.

Eine weiteres wichtiges Ergebnis dieser
Studie ist die Beobachtung, dass die TZRL
Repertoire-Diversitat im fortgeschrittenen
Alter dramatisch abnimmt und in eine do-
minante Expression der beiden Ketten VB1
und VB5b mindet. Parallel hierzu lie8 sich
anhand der VB5b-Kette nachweisen, dass
alte Menschen eine hohe Rate an gemein-
samen Klonotypen exprimieren (Clonotype-
sharing). So gelang uns die Identifikation ei-
nes singularen TZRL VB5b Klonotyps mit der
CDR3 Aminosauresequenz CASSLGHMGETQY



der von zwei Dritteln der betagten Studien-
teilnehmer exprimiert wurde. Die beobach-
tete drastische Reduktion der TZRL V(3 Re-
pertoires und die Nutzung von gemeinsamen
Klonotypen in dieser Studienkohorte zeigen
den erheblichen Effekt von fortgeschritte-
nem Alter auf die Diversitat der exprimier-
ten TZRL Repertoires. Dies lasst den Schluss
zu, dass potente Immunseneszenz-Mecha-
nismen auf die Expression des flexiblen Neu-
trophilen-TZRL einwirken.

Zahlreiche Arbeiten belegen das Wirken
von Immunseneszenz-Mechanismen in Neu-
trophilen (7). So zeigen Neutrophile im Alter
eine deutliche Einschrankung ihrer Phago-
zytosekapazitat, der Produktion von Sau-
erstoffradikalen und der Inaktivierung von
intrazellularen Pathogenen (8). Unsere Re-
sultate zeigen nunmehr die Existenz eines
weiteren Immunseneszenzfaktors in diesen
Abwehrzellen - die Reduktion der Expressi-
on von TZRL-Repertoires. Eine Immunsenes-
zenz-assoziierte Reduktion der TZR Reper-
toire-Diversitat wurde auch fir humane und
murine T-Lymphozyten beschrieben (9,10).
Zusammengenommen weisen diese Daten
und die hier vorgestellten Ergebnisse stark
daraufhin, dass die Expression von TZR-ba-
sierten Immunrezeptoren in Neutrophilen
und T-Lymphozyten im Alter parallel herab-
reguliert wird.

AUS DER GESELLSCHAFT

Die hier vorgestellten Daten erbringen fer-
ner erstmalig am Beispiel der akuten bak-
teriellen Entzindung und der Autoimmun-
hamolytischen Anamie den Nachweis, dass
klinisch relevante Entziindungserkrankungen
mit einer Induktion des flexiblen Neutrophi-
len-TZRL einhergehen. Es ist daher vorstell-
bar, dass die spezifische Erkennung von mi-
krobiellen Pathogenen oder Autoantigenen
durch den Neutrophilen-TZRL deren effizi-
ente Elimination aus der Zirkulation oder an
Entziindungsherden nachhaltig fordert. Ziel-
gerichtete funktionelle Studien werden zei-
gen, ob und wieweit dies zutrifft. In diesem
Zusammenhang wird es sinnvoll sein, beson-
deres Augenmerk auf die im Alter dominant
genutzten TZRL VB5b Rezeptorvarianten und
deren diagnostisches Potential zu richten.
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Buchbesprechung

Aktuelle Urindiagnostik

AUS DEM MITGLIEDERKREIS

Herausgegeben von PeTer HAGEMANN und ANDRE SCHOLER

Labolife — Verlagsgesellschaft, Rotkreuz, Schweiz, 1.Auflage 2011, 287 Seiten ISBN

978-3-9520557-5-5, Preis CHF 58,-

Uber 17 Jahre war Jean-Pierre CoLoMBO's
Buch Klinisch-Chemische Urindiagnstik die
,Bibel™ der deutschsprachigen Laboratori-
umsdiagnostik, wenn es um Analysen im Urin
ging, blieb es doch das einzige und umfang-
reichste deutschsprachige Werk zu dieser
Thematik.

HaGgemaNN und ScHoLEr, zwei erfahrene La-
borexperten, haben es nun gewagt, das glei-
che Thema neu zu edieren. Mit neuen Auto-
ren und neuen Inhalten haben Sie ein véllig
neues Werk vorgelegt, das die rasante Ent-
wicklung der altesten Form der Labormedi-
zin, der Uroskopie, in den vergangenen 20
Jahren widerspiegelt. CoLomeo selbst hat sich
auf einen kurzen historischen Uberblick zur
Harnanalyse als Einleitung beschrankt. 15
weitere Coautoren stellen in 18 Kapiteln alle
Aspekte der Urindiagnostik dar. Nach zwei
einleitenden Kapiteln Gber Nierenfunktion
und Messung der Glomeruldren Clearence
(Lorenz RiscH, Bern) und Praanalytik (Pe-
TER HAGEMANN, ZUrich) beschreibt Roman FRrIED
(Zurich) den sogenannten Harnstatus , be-
stehend aus Teststreifenuntersuchungen und

dem Harnsediment. Teststreifen far Urin-
Dichte, pH, Glucose, Protein, Nitrit , Leu-
kozyten, Blut (und Myoglobin) werden kri-
tisch bezlglich ihrer analytischen Grenzen
und medizinischen Aussagekraft besprochen.
Der Abschnitt tGber das Harnsediment wird
als mikroskopische Untersuchung mit far-
bigen Abbildungen zu aktuellen Aspekten
(z.B. Dysmorphie der Erythrozyten) unter-
stlitzt, erstmals aber alle neuen mechani-
sierten Verfahren der Durchflusszytometrie
oder Durchfluss Video-Imaging zur Erstel-
lung eines ,standardisierten Sediments"
dargestellt CorneLiA OTTIGER (Aarau) und
Lukas BestmANN (St. Gallen). Frau OTTiGer hat
es auch tGbernommen, die immer wichtige-
re mikrobiologische Analyse des Urins in 15
Seiten zusammenzufassen. Nach einem kur-
zen Abschnitt tUber den Schwangerschafts-
test (HANNA EnGLER, St. Gallen) wird das gro-
Be Gebiet der Klinischen Chemie von ANnDRE
ScHoLEr, Bottmingen (Saure, Basen, Elek-
trolyte, niedermolekulare Bestandteile),
BernHARD HEss, Zurich (Nierensteine und Me-
taphylaxeprogramm) , MarRTIN HERSBEGER und IL
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NenaD Brau , Zlrich ( Stoffwechselkrankheiten
incl. Neugeborenenscreening, Aminosauren,
organische Sauren, Pyrine und Pyrimidine
im Urin), AxeL REGenITER, Basel und WERNER H.
Siepe, Lemgo ( Proteinuriediagnostik )
ELisaBETH MINDER , Bern, jetzt Basel ( Porphyri-
ne ) und Hanna EnGLER (Hormone und ihre Me-
tabolite) vorgestellt. Es folgen 20 Seiten zur
Analyse von Drogen, Arzneimitteln und Gift-
stoffen im Urin (A. ScHoLer, Bottmingen) mit
einer Ubersichtstabelle zu Nachweisgrenzen,
Zeiten der Nachweisbarkeit nach Einnahme
und Stabilitat fir 28 Stoffgruppen sowie ein
kurzes Kapitel iUber DNA- und RNA -Nach-
weise im Urin in der Onkologie und Trans-
plantationsmedizin sowie zum pranatalen
Nachweis fetaler Nukleinsaure. Roman FrieD
schlieBt den analytischen Teil mit einem Ab-
schnitt Gber Qualitatssicherung, der alle der-
zeit verfligbaren Daten zu wiinschenswer-
ten maximalen GesamtfehlergréBen enthalt.
Die jeweiligen Indikationen sind in den ein-
zelnen Kapiteln aufgefltihrt, die Einbindung
in diagnostische Strategien wird in einem
abschlieBenden Kapitel von WALTER HoFMANN,
Minchen am diagnostischen Pfad bei Hdma-
turie beispielhaft dargelegt. Neu ist auch ein
eigenes Kapitel Uber obsolete und vielver-
sprechende MessgréBen (PeTer HAGEMANN und
ANDRE ScHoLER), die in Anbetracht der lan-
gen Geschichte der Harndiagnostik nicht nur
helfen, obsolete Methoden endlich zu been-
den, sondern ein Fenster 6ffnen in zuklnftige
Analyten, die die Urindiagnostik weiter ,auf

Trab halten™ werden. Dies wird auch durch
technische Neuerungen getrieben (Lorenz
RiscH, Bern), beispielhaft die Anwendung der
Matrix-assistierten Laser Desorption/ Ionisa-
tion (MALDI) mit Massenspektrometer mit
time of flight (TOF)-Analyse in der Mikrobio-
logie dargestellt. Ein Sachregister erleichtert
das Auffinden der gesuchten Analyte.

Das Werk ist im BemUhen, eine aktuelle
Sicht der Urindiagnostik darzustellen, mit-
ten in einer Phase entstanden, in der der
im Labor unbeliebte ,Urinplatz® zu einem
selbstverstandlichen Teil moderner Analytik
geworden ist. Wahrend Leitlinien und Diag-
nostische Pfade Lander- und Autorenabhan-
gig streiten, ob nun Cystatin C oder Kreati-
nin besser sei, ob ein Sediment noch nétig
ist oder nicht, kann dieses Werk als Uber-
sicht Uber die aktuelle Situation aus Sicht
der Schweiz hilfreich sein, medizinisch tech-
nischem Personal und Laborspezialisten na-
turwissenschaftlicher wie arztlicher Herkunft
bei der Organisation und Durchfiihrung arzt-
licher Urinuntersuchungen zu helfen. Wo in
Anbetracht der Kiirze der Kapitel Details zu
medizinischen und/oder interpretatorischen
Aspekten zu kurz kommen, wird auf weiter-
gehende Literatur verwiesen. Dabei wird der
in Deutschland tatige manche Literaturstel-
le vermissen, die hier Standard ist (z.B. die
Empfehlungen von ALerecHT HEssg, Bonn, zur
Steinanalyse und Metaphylaxe, das Buch von
Fogazzi zur Harnsedimentanalyse oder die
deutschen Beitrdage zur Qualitatssicherung



im Urin (Anwendung von Referenzmethoden
in Ringversuchen). Auch eine zusammenfas-
sende Darstellung von Referenzintervallen
und Entscheidungsgrenzen ist nur in eini-
gen Kapiteln vorhanden. Die Bereiche Pra-
analytik einschlieBlich aller Stabilitatsdaten,
die mechanisierte Erstellung des Harnsedi-
ments und Darstellung der toxikologischen
Analytik sind dagegen hochaktuell und ma-
chen das Buch lesenswert und fur die dlteren
unterhaltsam. So ist dem Werk zu wiinschen,
dass es bald in jedem Labor zum Lernen und
Nachschlagen verfligbar ist.

VERFASSER:

Pror. DrR. WALTER G. GUDER
Marianne-Plehn-Str.4

81825 Minchen

e-mail: Walter.Guder@extern.Irz-muenchen.de

AUS DEM MITGLIEDERKREIS

71



72

VERANSTALTUNGEN

Diagnostik Update 2012 - Erfolgreiche Fortsetzung!

Am 9. und 10. Marz 2012 besuchten erneut
mehr als 350 Diagnostiker der Labormedizin
sowie klinisch tatige Arztinnen und Arzte das
2. Diagnostik Update im Dorint Pallas Hotel
in Wiesbaden.

Das Diagnostik Update ist eine 2-tagige Se-
minar-Veranstaltung aus der Reihe der med-
update-Fortbildungen, welche inzwischen fir
34 unterschiedliche medizinische Facher an-
geboten werden. Zentraler Anspruch aller
Update-Seminare ist die unbedingte Aktu-
alitat der vermittelten Wissensinhalte, d.h.
primar der wesentlichen Studienergebnisse
der zurlickliegenden 12 Monate.

Beim Diagnostik Update 2012 referierten
unter der wissenschaftlichen Leitung der
fir das Programm zustandigen Professo-
ren Dr. Harald Renz (Marburg/GieBen), Dr.
Michael Neumaier (Mannheim) und Dr. Ar-
nold von Eckardstein (Zlrich) 14 ausgewie-
sene Experten in abwechslungsreichen Vor-
tragen eine Vielzahl aktuellster Studien und
Daten zu den fir den Diagnostiker im me-
dizinischen Alltag relevanten Themen, im
einzelnen Hamostaseologie, Hamatologie,
Onkologie/Tumormarker, Allergologie, Au-
toimmunerkrankungen, bakterielle sowie
virale Infektionserkrankungen, Diabetolo-
gie/Stoffwechsel, Neurologie/Hirnmarker,

Nephrologie/Urinmarker, Kardiologie, TDM
und DoA Testing sowie Transfusionsmedi-
zin. In ihren Vortragen von 60 Minuten Lan-
ge nahmen sie auch spezifisch Stellung zur
Wertigkeit der dargestellten Studiendaten.
Eine besondere Strukturierung dieser Bei-
trage in mehrere Blocke erlaubte dem Au-
ditorium jeweils Nachfragen und Diskussio-
nen, eine bei dieser Vortragslange und den
anspruchsvollen und dichten Prasentationen
von den Teilnehmern stets rege genutzte
Gelegenheit zur ,Verschnaufpause®. In den
nach jeweils zwei Vortragen eingeschobe-
nen 30-minltigen Pausen ergab sich zudem
stets die Moglichkeit, mit den Dozenten des
Vortragsblocks im ,Speaker’s Corner" wei-
terfihrende und spezifische Details zu be-
sprechen, oder in den reichhaltigen Buf-
fet-Mittagspausen zwanglos untereinander



Erfahrungen auszutauschen. Fir den Besuch
dieser Fortbildungsveranstaltung werden ins-
gesamt 16 CME-Punkte registriert.

Interessant flr Laborfachleute ist das un-
gewdhnliche Teilnehmerfeld: Wie schon beim
ersten Diagnostik Update bestand es auch
diesmal zu rund 35 Prozent aus Kolleginnen
und Kollegen klinischer Fécher, vom prakti-
schen sowie Allgemeinarzt bis zum notfall-
medizinisch tatigen Anasthesiologen. Ent-
sprechend interessant gestalteten sich die
Nachfragen und Diskussionen sowohl co-
ram publico als auch in den kleinen Run-
den des Erfahrungsaustauschs - flir manche
Labordiagnostiker/-innen durchaus eine als
sehr wichtig wahrgenommene ,Rekalibrati-
on" der eigenen taglichen Perspektive. Dass

dieses Konzept sich nach dem von Beginn an
ermutigenden Zuspruch beim 1. Diagnostik

VERANSTALTUNGEN

Update auch in der Zukunft als tragfahig er-
weisen kdnnte, zeigt die diesmal erzielte
Steigerung der Teilnehmerzahlen um rund
20 Prozent bei gleichzeitig im wesentlichen
unverandertem Teilnehmerfeld. Zudem be-
legt dies erneut erfreulich, dass die Laborme-
dizin gerade in Bereichen der komplexeren
Diagnostik von den klinisch tatigen Arztin-
nen und Arzten sowohl in ihrer analytisch-
methodischen Bedeutung als auch in ihrer
fachlich-medizinischen Kompetenz als not-
wendig und wichtiger Baustein der Arbeit am
Patienten wahrgenommen wird. In vielen oft
spontanen Einzelansprachen zeigte sich, dass
das Diagnostik Update die Teilnehmer mit
dem bewdahrten med-update-Veranstaltungs-
konzept ,erreicht®, weil nicht nur die Aktu-
alitat, sondern vor allem die Praxisrelevanz
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von zentraler Bedeutung ist und betont wird.

Neben einer exzellenten Organisation und
Verpflegung wahrend der zwei Tage Ulber-
zeugte das Gesamtpaket der Veranstaltung
als ,good value™:

So erhielt jeder Teilnehmer zu Beginn
das mit rund 400 Seiten umfangreiche und
professionell zusammengestellte Ringbuch
LABORMEDIZIN 2012. Dies stellt als essenti-
eller Bestandteil des Update-Konzeptes einen
kompakten aktuellen Leitfaden durch das je-
weilige medizinische Wissensgebiet dar und
ist gleichzeitig eine direkte Begleitung der
Vortragsinhalte. Zusatzlich erhalten die re-
gistrierten Teilnehmer im Nachgang der Ver-
anstaltung zusatzlich alle Vortrags-Charts als
Download per Passwort aus dem Netz. Dass
dieser Leistungsumfang ermdglicht wurde,
ist ganz besonders auch der Unterstitzung
durch die Firmen Roche, Siemens und Abbott
zu verdanken, die den Wert dieses interdis-
ziplinaren Veranstaltungstyps fir die uns al-
len am Herzen liegende Labordiagnostik er-
kannt haben.

Auch im kommenden Jahr wird das Diag-
nostik Update wieder als zweitagige Fortbil-
dungsveranstaltung angeboten werden und
steht wie bisher unter der Schirmherrschaft
der DGIM, der DGKL sowie der Schweizer Ge-
sellschaft fir Klinische Chemie (SGKC). Es
findet am 8. und 9. Marz 2013 im Congress
Center Rosengarten in Mannheim statt und
wird in den groBzlgigen Raumlichkeiten des

neuen Rosengartens einen hoffentlich noch
weiter wachsenden Kreis von Interessierten
erreichen. Alle Informationen zum Diagnos-
tik Update 2013 finden Sie auch im Internet
unter www.diagnostik-update.com.

Pror. DR. MicHAEL NEUMAIER
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2. Hildesheimer Gesundheitsmesse 2012

Die 2. Hildesheimer Gesundheitsmes-
se vom 10. bis 11. Marz 2012
Sparkassenarena war wieder ein voller Er-
folg. 8.000 Besucher konnten sich an den
verschiedenen Standen der lokalen Kranken-

in der

hduser, Arztpraxen/Praxisgemeinschaften,
Apotheken, Krankenkassen, Gesundheits-
firmen und einigen Anbietern der Pharmain-
dustrie ausgiebig informieren und auch ihre
persdnlichen Werte wie Blutdruck, Blutzucker
und Cholesterin checken lassen.

An dem Stand des Zentrums flr Labordia-
gnostik vom St. Bernward Krankenhaus un-
ter der Leitung von Pror. Dr. GAssLER herrsch-
te an beiden Tagen standig groBer Andrang.
Gesponsert von der Fa. Roche und der DGKL
wurde hier eine kostenlose Creatinin-Bestim-
mung mit anschlieBender fachlicher Bera-
tung in Zusammenarbeit mit dem MVZ Ne-
phrologie/Dialyse im Bedarfsfall angeboten.
Die MTAs flhrten ca. 400 POCT-Messungen
aus Kapillarblut durch. Wenn bei einer Mes-
sung die Inkubationszeit an einem bestimm-
ten Status angelangt war, wurde schon der
ndchste Besucher gepiekst, um die Warte-
schlange madglichst kurz zu halten. Wahrend
der Wartezeiten hatten die Besucher Gele-
genheit, sich anhand einer permanenten Pra-
sentation den Betriebsablauf im Labor anzu-
schauen. Dabei wurde auch gern zum bereit

liegenden Kugelschreiber oder Zettelblock
gegriffen.

Als zweite Aktivitat bestand in Zusam-
menarbeit mit der Medizinischen Klinik II
(Onkologie) das Angebot, einen Blick in das
Mikroskop mittels Diskussionsbriicke zu wer-
fen. Hier wurde den Besuchern Blutzellen
von verschiedenen Blutausstrichen gezeigt,
die einerseits normale Blutbilder darstell-
ten, aber auch Malaria-Erkrankungen, un-
terschiedliche Leuk@amiearten und infektio-
se Viruserkrankungen. Dieses wurde von den
Besuchern begeistert aufgenommen, zumal
die meisten von Ihnen noch nie menschli-
che Blutzellen im Original gesehen haben
und interessiert Fragen stellten. Es war fir
den Betrachter schon bemerkenswert, dass
alle Erythrozyten eines erwachsenen Men-
schen auf einer Ebene ausgebreitet die flinf-
fache Flache eines Handballfeldes ergeben,
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das sonst diese Halle beherbergt oder wenn
diese auf einer Schnur aufgereiht wirden,
die Schnur ca. fiinf Mal den Aquator umrun-
den koénnte. Ebenso konnten sich die Besu-
cher kaum vorstellen, dass in jeder Sekunde
eines Menschenlebens ca. 2 Mio. Erythrozy-
ten abgebaut und neu gebildet werden.

Bei den Gesprachen war auch zu erken-
nen, dass mancher Besucher schon im na-
hen Verwandtenkreis mit Krebs- oder Leu-
kamieerkrankungen konfrontiert wurde und
nach Erkldrungen suchte. Etliche fragten
ganz offen nach Rat bei ihren persodnlichen
Beschwerden; fiir diesen Fall standen Arzte
verschiedener Fachrichtungen des St. Bern-
ward Krankenhauses zur Verfligung.

Als am Sonntag um 18:00 Uhr sich die
Tlren schlossen, waren die Mitarbeiter am
Stand zwar erschopft und ein wenig heiser,
aber glicklich, dass diese Messe wieder so
einen groBen Zulauf hatte. Es herrschte kei-
ne Minute Langeweile und bei den Warte-
schlangen am Stand merkte man nicht, wie
die Zeit vergangen war. In den folgenden Ta-
gen wurden schon Plane geschmiedet, was
bei der nachsten Gesundheitsmesse ange-
boten werden kénnte; denn nach der Messe
ist bekanntlich vor der Messe.

VERFASSER:
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Mehr als 30.000 Besucher auf der Analytica 2012

Sie ist eine der bedeutendsten Leitmessen
flr Labortechnik, Analytik und Biotechnolo-
gie - die Analytica. An den vier Messetagen
im April kamen mehr als 30.000 Besucher in
die Messe Miinchen, um sich bei den 1026
Ausstellern aus 37 Nationen einen Uberblick
Uber Trends und Neuheiten zu verschaffen.

Besuchermagnet waren laut Veranstalter
die drei neuen Live Labs zu den Themen Fo-
rensik und Klinische Diagnostik, Kunststoff-
analytik sowie Lebensmittel- und Wasserana-
lytik. Dort konnten die Teilnehmer erleben,
wie die Analytik im realen Labor ablauft.
Auch die DGKL war natirlich mit ihrem gro-
Ben Messestand auf der Analytica vertreten,
der mit ULLAa ScHmiTz, Mitarbeiterin des Refe-
renzinstituts fur Bioanalytik (RfB), kompe-
tent besetzt und an allen Messetagen gut
besucht war.

Auch die gleichzeitig stattfindende Ana-
lytica Conference hatte mit mehr als 1.700
Besuchern einen Zuwachs an Besuchern um
mehr als 40 Prozent. Die DGKL gehdrt ge-
meinsam mit der Gesellschaft Deutscher
Chemikler (GDCh) zu den Ausrichtern dieser
Konferenz. Das Seminarangebot der DGKL
hatte in diesem Jahr einen etwas reduzierten
Umfang. Es wurden zwei halbtagige, medi-
zinische Seminare (Autoimmune- and Rheu-
madiagnostics sowie Clinical Metabolomics)
sowie ein ganztagiges grundlagenorientiertes

Seminar (Focus on Mitochondria) angeboten.
Die Resonanz auf dieses DGKL-Angebot war
allerdings deutlich besser als bei den bei-
den vorangegangenen Analytica Conferen-
ces. Die Vortrage wurden lebhaft diskutiert
und auch zahlreiche DGKL-Mitglieder nah-
men an den Veranstaltungen der Fachgesell-
schaft teil. Auf Grundlage dieser Erfahrung
erscheint es sinnvoll, das Engagement der
DGKL bei der Analytica Conference in die-
sem MaBe fortzusetzen. Die nachste Anayl-
tica findet vom 1. bis 4. April 2014 in Min-
chen statt.

VERFASSER:

Pror. DR. FrRiTZ BOEGE

Heinrich-Heine Universitat Dlusseldorf
Institut fir Klinische Chemie und
Laboratoriumsdiagnostik

Moorenstr. 5
40225 Ddusseldorf
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VERANSTALTUNGEN

Staudinger Symposium mit Rekordteilnehmerzahl

Das Staudinger Symposium in Kloster Banz
gilt seit mehr als 20 Jahren als die Veran-
staltung fir Nachwuchsférderung in der Kli-
nischen Chemie und der Laboratoriums-
medizin. Dort stellen junge Mediziner und
Naturwissenschaftler ihre Forschungsakti-
vitaten vor und kénnen die Ergebnisse mit
den Leitern forschender Institute im kleinen
Kreis diskutieren: Eine einmalige Gelegen-
heit, einerseits miteinander ins Gesprach zu
kommen und andererseits herausragenden
Nachwuchswissenschaftlern, den Weg in die
Klinische Chemie zu ebnen.

Mit insgesamt 36 eingereichten Abstracts
gibt es in diesem Jahr so viele junge Teilneh-
mer wie noch nie in der Geschichte des Stau-
dinger Symposiums. Ein Zeichen dafilr, wie
ernst das Prasidium seine sich selbst gestell-
te Aufgabe der Nachwuchsférderung nimmt
und wie viele ausgezeichnete Nachwuchs-
wissenschaftler es an Deutschlands Institu-
ten offenbar gibt.

Bislang wurden die beim Staudinger Sym-
posium eingereichten Abstracts immer in
den Klinischen Chemie Mitteilungen verof-
fentlicht. Durch die hohe Teilnehmerzahl und

den groBen Umfang der Abstracts wiirde dies

den Rahmen dieser Ausgabe sprengen. Aus
diesem Grund erhalten alle DGKL-Mitglieder
im Nachgang an das Staudinger Symposium
Ende Juni per Post ein Booklet zugeschickt,
in dem sie sich Uber samtliche Beitrage des
wissenschaftlichen Nachwuchses informie-
ren kénnen.

HJ. STAUDINGER SYMPOSIUM

m D e Y e
fiir Klinische Chemie und Laboratoriumsmedizin e.V.
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Klinikum rechts der Isar
Technische Universitat Miinchen

SYMPOSIUM

VERANSTALTUNGEN

TUTI

Point-of-Care Testing — Neue Herausforderungen an analytische Qualitat

und klinische Effizienz

Arbeitsgruppe POCT

Deutsche Vereinte Gesellschaft fur Klinische Chemie und Laboratoriumsmedizin (DGKL)

und
Institut fur Klinische Chemie und Pathobiochemie

Klinikum rechts der Isar der Technischen Universitat Minchen

08.—09. November 2012

Sehr geehrte Damen und Herren!

Die weiter fortschreitende Verbreitung des Point-of-Care
Testings sowohl in Krankenhausern als auch in Ambulatorien
und Praxen niedergelassener Arzte gebietet es, sich iiber
analytische Grundlagen, klinische Anwendungen sowie Uber
organisatorische und qualitatssichernde Vorgaben Gedanken
zu machen. Aus diesem Grund gibt es auch die Arbeits-
gruppe fiir POCT innerhalb der Deutschen Vereinten Gesell-
schaft fir Klinische Chemie und Laboratoriumsmedizin. Sie
hat es sich zum Ziel gesetzt, die klinisch-diagnostischen,
technologisch-analytischen und gesellschaftlichen Aspekte
des POCT kritisch zu begleiten. Daraus wurde die Idee ge-
boren, in einem Symposium die Mdglichkeiten und Grenzen
dieser zentrallaborfernen Technologie darzustellen und zu
diskutieren.

Zusammen mit INSTAND und dem VDGH laden wir Sie da-
her herzlichst zu unserem November-Symposium ins Kilini-
kum rechts der Isar ein: Viele Aspekte zum Thema POCT,
prasentiert ohne Parallelsessions und innerhalb eines Uber-
schaubaren Zeitrahmens. Wir hoffen, dass lhnen dieses
Konzept und das Thema Point-of-Care Testing — Neue He-
rausforderungen an analytische Qualitat und klinische Effi-
zienz, zusagen!

Peter Bruno Luppa
Michael Spannagl
Martin Walger

Veranstalter

Prof. Dr. med. Peter Bruno Luppa
Leiter des Zentrallabors mit Blutdepot
Institut fiir Klinische Chemie und
Pathobiochemie

Klinikum rechts der Isar der
Technischen Universitat Miinchen

Schwerpunkthemen

* Qualitatsmanagement fir das
Krankenhaus — POCT

* Kontinuierliche Messungen von
Metabolismusmarkern

* POCT im Intensivbereich

* Neue Technologien fiir POCT

* Neue Konzepte fiir POCT-
Anwendungen:
POCT — pHealth in Telemedizin
und AAL
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VERANSTALTUNGEN

DGTI2012

Vom 11.-14. September 2012 findet die 45. Jahrestagung der Deutschen Gesell-
schaft fiir Transfusionsmedizin und Immunhamatologie im Congress Zentrum der
Kulturhauptstadt Graz statt.

Der 45. Jahreskongress der DGTI dient vor allem dem Wissens- und Erfahrungsaustausch
sowie der Fort und Weiterbildung und mochte sich auch fir Kolleginnen und Kollegen aus

den benachbarten Disziplinen 6ffnen.

Interessiert? Auf der Kommunikationsplattform www.dgti2012.de kénnen Sie sich jetzt schon
Uber Kongressinhalte, Highlights und Schwerpunkte des Kongresses informieren.

Weitere Informationen zur Anmeldung und den Frihbuchervorteilen finden Sie auf

www.dgti2012.de

-&)GTI2012

11. - 14. September 2012
Messe Congress Graz
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Veranstaltungskalender

DATUM, ORT

18.07. - 20.07.2012

Dresden
18.08. - 22.08.2012

Berlin
26.08. - 30.08.2012

Prag
09.09. - 14.09.2012

Wiirzburg
10.09.2012

Berlin

11.09. - 14.09.2012
Graz (Osterreich)
14.09. - 15.09.2012
Hannover

23.09. - 26.09.2012

Gottingen

24.09. - 26.09.2012

Edinburgh (UK)
25.09. - 28.09.2012

Konya (Turkei)
26.09. - 29.09.2012

Mannheim

VERANSTALTUNG

4th International Congress on Stem Cells and Tissue Formation
2012: Quantitative Stem Cell Biology - From Models to Applications

The 30th World Congress of Biomedical Laboratory Science

4th EuCheMS Chemistry Congress

XVIIIth International Pathogenic Neis-
seria Conference (IPNC) 2012

Verleihung des Ernst Schering Preises der Schering Stiftung

DGTI2012

12. Jahrestagung der Arbeitsgemeinschaft Ak-
kreditierter Laboratorien (AAL)

Jahrestagung der Deutschen Gesellschaft flir Biophysik (DGfB) e.V.
2012

JEQAS 2012

XXIV National Congress of the Turkish Biochemical Society (TBS)

9. Jahrestagung der DGKL

Weitere Informationen zu den Veranstaltungen finden Sie unter www.dgkl.de.
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Deutsche Vereinte Gesellschaft

fiir Klinische Chemie und Laboratoriumsmedizin e.V.

AUSSCHREIBUNG FELIX-HOPPE-SEYLER-PREIS 2012

Auf der Jahrestagung der DGKL im September 2012 wird der
Felix-Hoppe-Seyler-Preis

dieses Jahr wieder vom Prasidenten der DGKL verliehen.

Der Preis wird fir besondere wissenschaftliche Leistungen und Verdienste auf

dem Gebiet der Klinischen Chemie und Laboratoriumsmedizin von der DGKL

gestiftet.

Er wird an Einzelpersonen, Gruppen von Einzelpersonen oder Arbeitsgruppen

verliehen, die sich in besonderer Weise Verdienste um die Klinische Chemie und
Laboratoriumsmedizin erworben haben.

Als preiswilrdige Verdienste gelten herausragende Forschungsergebnisse, die
Erarbeitung und Umsetzung richtungweisender Konzeptionen oder ein
besonderer Einsatz fir die Aus-, Weiter- und Fortbildung.

Eine Teilung des Preises ist nicht moglich.

Die Dotierung ist in Hohe von 10.000,00 €.

Nationale Ausschreibung

Bitte richten Sie Ihre(n) ausflihrliche(n) Bewerbung / Vorschlag bis zum
01.07.2012 an das Prasidium der DGKL unter folgender Anschrift:

Geschaiftsstelle der DGKL

Friesdorfer Str. 153
53175 Bonn

Weitere Informationen zum Felix-Hoppe-Syler-Preis erhalten Sie auf unserer
Homepage unter Preise .

Flr weitere Fragen steht Ihnen die Geschaftsstelle Bonn unter 0228/926895-22
gerne zur Verfigung.

DGKL Geschéftsstelle



PREISE

Ausschreibung

Wissenschaftspreis der Lesser-Loewe-Foundation e.V.

Die Lesser-Loewe-Foundation e.V.(LLF) zur Férderung der klinischen Forschung und Grund-
lagenforschung schreibt flir 2012 erneut den Lesser-Loewe-Wissenschaftspreis aus.

Durch den Preis sollen hervorragende wissenschaftliche Leistung auf dem Gebiet der
Pathobiochemie und molekularen Diagnostik von Entziindungs- und Tumorerkrankungen
ausgezeichnet werden.

Ausschreibungsunterlagen und detaillierte Informationen sind Uber das Internet unter

www.Lesser-Loewe-Foundation.de abrufbar.

Bewerbungen kénnen bis spdtestens 15. August 2012 gerichtet werden an:

Pror. DrR. W. KAMINSKI

Schriftfihrer der Lesser-Loewe-Foundation e.V.

Institut fur Klinische Chemie

Medizinische Fakultat Mannheim der Universitat Heidelberg
Theodor-Kutzer-Ufer 1-3

68167 Mannheim

Der Preis ist mit 5.000 € dotiert.

Er wird im Rahmen der diesjahrigen Jahrestagung der Vereinten Deutschen Gesellschaft flr
Klinische Chemie und Laboratoriumsmedizin (http://www.dgkl2012.de/) im Kongresszent-
rum Rosengarten in Mannheim gemeinsam durch die LLF und die DGKL verliehen.
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PERSONALIA

Voranklndigung

Die Charité-Universitdatsmedizin Berlin und die Leibniz-Sozietdt der Wissenschaften zu Ber-
lin veranstalten gemeinsam einen

AKADEMISCHEN FESTAKT zuM 100. GEBURTSTAG VON

Pror. DRrR. INGE RAPOPORT UND PrROF. DR. MiTiA RAPOPORT

Inge Rapoport war die erste Lehrstuhlinhaberin fiir Neonatologie und

S. Mitja Rapoport war langjahriger Direktor des Institutes flir Biochemie und Forderer der
Klinischen Chemie und Pathobiochemie.

Datum: 08.10.2012
Ort: Charité

Campus Mitte
Zeit: 10.00 -18.00 Uhr

Veranstalter: Frau Stefanie Winde
Leiterin Unternehmenskommunikation
Charité-Universitatsmedizin Berlin
Charitéplatz 1
10117 Berlin



STELLENAUSSCHREIBUNG
87

Klinikum recht
Technische Uni:

Das Klinikum rechts der Isar (MRI) der
Technischen Universitit Miinchen (TUM)
sucht zum nachstmaglichen Zeitpunkt fir das
Institut fiir Klinische Chemie und Patho-
biochemie (Direktor: Univ.-Prof. Dr. J. Ru-

land) eine/-n

vorzugsweise Human-Mediziner/-in, ggf. auch
Naturwissenschaftler/-in zur Erweiterung un-
seres labormedizinischen Teams.

Die Bezahlung erfolgt nach Tarif (38,5 h/W
TV-L bzw. 42 h/W TV-A). Wir bieten einen
vielseitigen Arbeitsplatz mit hohem fachlichen
Anspruch und guten Fortbildungsmdglichkei-
ten mit Aufgaben im Rahmen der Routine-
versorgung fir das Klinikum. Sie arbeiten zu-
nachst in den Bereichen klinisch-chemisches
Hauptlabor sowie Therapeutisches Drug Mo-
nitoring. Im Rahmen der Weiterbildung (zur/
zum Facharztin/-arzt fir Laboratoriumsme-
dizin oder Weiterbildung zur/zum Klinischen
Chemiker/-in (DGKL)) lernen Sie auch in der
Rotation die anderen Bereiche des Zentralla-
bors sowie das Blutdepot kennen. Bereitschaft
zur Mitarbeit in den Forschungsprojekten wird
erwilnscht. Erwartet werden dabei gute Vor-
kenntnisse in biochemischer Analytik und/
oder Erfahrung in der Massenspektrometrie.

Schwerbehinderte Bewerberinnen und Bewer-
ber werden bei ansonsten im Wesentlichen
gleicher Eignung bevorzugt berlicksichtigt.

Von E-Mail-Bewerbungen bitten wir Ab-
stand zu nehmen.

Bewerbungen mit den ublichen Unterlagen
und einem tabellarischen Lebenslauf werden
erbeten an:

Prof. Dr. med. P. Luppa

Leiter des Zentrallabors mit Blutdepot
Institut fiir klin. Chemie und Pathobiochemie
des Klinikums rechts der Isar

Ismaninger Str. 22, 81675 Miinchen

Telefonische Riicksprache unter Tel.: 089/
4140-4752, Frau Weidert.
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MITGLIEDSCHAFTSANTRAG

- D
fir Klinische Chemnic and Laboratortumamedisin Cv:
GESCHAFTSSTELLE DER DGKL
FRIESDORFERSTR. 153
53175 Bonn
TeL: 0228 92 68 95 17

[[] ANTRAG AUF MITGLIEDSCHAFT MrTLIEDS-NR. -

[[] ANDERUNG DER ANSCHRIFT

NAME:

VorNAME (ausgeschrieben):

GEBURTSDATUM:

TrITEL:

(Prof., PD, Dr., Dipl., akademische Titel bitte vollstandig eintragen!)

DIENSTANSCHRIFT:
InsTITUT/KLINIK/ FIRMA

ABTEILUNG:

StrASSE, HAUs-NR.:

PosTLEITZAHL, ORT:

BUNDESLAND:

TeLEFON / TELEFAX:

E-MaIL / INTERNET:

Zum Nachweis meiner Tatigkeit in der Klinischen Chemie und Laboratoriumsdiagnostik flige
ich meinen Lebenslauf mit wissenschaftlichem Werdegang (ggf. Publikationsliste) bei.

Datum Unterschrift

Ich mochte folgender DGKL-Sektion beitreten: (Informationen auf www.dgkl.de, ,Sektionen")

Der Antrag wird beflirwortet von den ordentlichen Mitgliedern:

1.

Name Datum Unterschrift

Name Datum Unterschrift





