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AUS DEM PRASIDIUM

3. Berliner Strategietreffen der DGKL:

Ergebnisse und Ausblick

Das 2011 neu gewahlte Prasidium der DGKL
ist vor eineinhalb Jahren mit dem Vorhaben
an den Start gegangen, neue Impulse fUr
die Fachgesellschaft zu setzen und mit kon-
kreten Strategien, die Klinische Chemie und
die Laboratoriumsmedizin mit zukunftsori-
entierten Aktivitaten nach vorne zu bringen.
Bei zwei Strategietreffen wurde im Jahr 2012
Uber die vorrangigen Themen diskutiert, wie
die Zukunft des Faches aussehen kénnte und
musste und wie es gelingen kann, wissen-
schaftlichen Nachwuchs fur die Arbeit im La-
bor zu begeistern.

Im Februar stand nun das ,3. Berliner
Strategietreffen zur Wissenschaftsentwick-
lung und Nachwuchsférderung der DGKL" an
und neben der Diskussion Uber die weite-

re strategische Entwicklung wurden den 28

Teilnehmern, zusammengesetzt aus etab-
lierten labormedizinischen Fachvertretern
und jungen Akademikern, Ergebnisse aus
den vorangegangenen Treffen prasentiert,
die in konkrete MaBnahmen umgesetzt wer-
den konnten.

Besonders im Vordergrund stand das The-
ma, den Nachwuchs bereits unter den Stu-
dierenden fir die Klinische Chemie und die
Laboratoriumsmedizin zu gewinnen. Aller-
dings sind gegenwartig nur wenige Studen-
ten, es sei denn sie haben sich bereits fir
das Labor entschieden, dazu bereit, ein gan-
zes Tertial ihres Praktischen Jahres im La-
bor zu verbringen. Aus diesem Grund wurde
der Vorschlag der Teilung des Tertials disku-
tiert. Am Institut von Professor Berend Iser-
mann in Magdeburg wurde fur das PJ in der
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Labormedizin ein Logbuch entworfen, das
als fachlbergreifendes Muster-Logbuch den
Instituten Uber die DGKL-Geschéaftsstelle zur
Verfiigung gestellt werden kann. Das Prasi-
dium hat sich an den Medizinischen Fakul-
tatentag gewandt, um mit Hilfe dieses Mus-
ter-Logbuchs eine Standardisierung fir alle
Fakultaten zu erreichen.

Um auch weiterhin als wissenschaftliches
Fach wahrgenommen zu werden, ist die Zahl
der bei der Deutschen Forschungsgemein-
schaft eingehenden Antrage von groBer, zu-
kunftsweisender Bedeutung fur unser Fach.
Hier bietet die DFG den Fachgesellschaften
das Instrument einer DFG-Nachwuchsaka-
demie an, die nach eingehender Diskussion
auf dem Strategietreffen von der DGKL nun
auf den Weg gebracht wird. Ziel dieser - von
der DFG mitfinanzierten Nachwuchsakade-
mie - ist es, qualifizierten Nachwuchs ent-
sprechend zu férdern und gleichzeitig lang-
fristig und nachhaltig, die Zahl der bei der
DFG eingereichten Antrage aus dem Bereich
der Klinischen Chemie zu erhéhen. Die DGKL-
Geschéftsstelle hat einen straffen Zeitplan
erstellt, der es mdglich macht, ab Frihjahr
2014 bis zu 20 Kandidaten an einer Nach-
wuchsakademie teilnehmen zu lassen, aus
der dann maximal zehn Projekte a 50.000
Euro pro Jahr hervorgehen, die seitens der
DFG fir maximal zwei Jahre geférdert wer-
den. Spatestens bei der Jahrestagung wird
im Rahmen des DFG-Symposiums der genaue

Zeitplan flr die potentiellen Teilnehmer der
Nachwuchsakademie prasentiert.

Eine umfassende Prasentation wurde von
den beiden Nachwuchswissenschaftlern Dr.
Tanja Parthaune (Leipzig) und Dr. Christi-
an Schaaf (Mlinchen) vorgelegt, in der die
Weiterbildung in der Klinischen Chemie und
der Laboratoriumsmedizin mit anderen euro-
paischen Landern verglichen wurde. Zudem
wurden von ihnen anhand von Karten und Ta-
bellen die wissenschaftlichen Schwerpunkte
der medizinischen Fakultdten in Deutschland
herausgearbeitet. Diese ausfiihrliche Uber-
sicht Uber die Schwerpunktthemen der Me-
dizin in Deutschland wird als Ausdruck oder
per USB-Stick auf Nachfrage gern seitens der
DGKL-Geschaftsstelle zur Verfligung gestellt.

Um den Austausch mit Vertretern der In-
dustrie nicht nur auf die Gesprache am Rand
der Jahrestagung oder bei Begegnungen auf
anderen Veranstaltungen zu reduzieren, wird
in Zusammenarbeit mit dem VDGH im ers-
ten Quartal 2014 ein Treffen ,DGKL meets
VDGH" veranstaltet. Unter mehreren Leit-
themen wie zum Beispiel ,Wahrnehmung
und Stellenwert der Labormedizin im Kran-
kenhaus und in der Bevélkerung"®, ,Bedeu-
tung von Praanalytik, Analytik und Postana-
lytik im klinischen Alltag" oder der aktuelle
Stand des ,Biobanking™ wird an dieser Stel-
le die gemeinsame Schnittmenge definiert,
aus der weitere gemeinsame Aktivitaten her-
vorgehen sollen.



Zum Thema Biobanking wurde im Rahmen
des 3. Strategietreffens auch ein Positions-
papier der AG Biobanken prasentiert, in dem
die wachsende Bedeutung dieses Themas
hervorgehoben wurde und in dem die For-
derung nach einem nationalen Biobanken-
register und der Errichtung von externen
Qualitatskontrollprogrammen erhoben wur-
de. Um an dieser Stelle eine einheitliche Ar-
gumentationsgrundlage zu erhalten, wurde
die AG Biobanken darum gebeten, einen For-
derungskatalog zu entwerfen, der die sei-
tens der DGKL gesehenen Notwendigkeiten
umfasst.

Im Rahmen der Hochschullehrerkonferenz
im November 2012 war der Begriff der ,Sys-
temdiagnostik™ als ein libergeordnetes The-
ma der Labormedizin definiert worden, das
dadurch natirlich auch in dem Berliner Stra-
tegietreffen auf die Agenda gesetzt wurde.
Zur weiteren strategischen Ausrichtung des
Begriffs wurde in zwei Workshops uber die
Begrifflichkeit und die Inhalte von System-
diagnostik diskutiert und welchen Mehrwert
die Klinische Chemie und Laboratoriumsme-
dizin haben, wenn eine Verbundforschungs-
initiative unter dem Begriff Systemdiagnos-
tik ins Leben gerufen wird. Mit einer weiter
gehenden Analyse einer solchen Verbund-
forschungsinitiative wurde die Sektion ,,Mo-
lekulare Diagnostik™ betraut.

AUS DEM PRASIDIUM

Die Diskussion und die Ergebnisse der Ber-
liner Strategietreffen zur Wissenschaftsent-
wicklung und Nachwuchsférderung der DGKL
haben gezeigt, dass sie ein wichtiges Inst-
rument zum Ubergeordneten Austausch in-
nerhalb der Fachgesellschaft darstellen. Im
Jahr 2013 wird es noch ein weiteres Strate-
gietreffen geben, die ausfihrlichen Protokol-
le und Ergebnisse aller vier Treffen werden
dann als Sonderheft der Klinischen Chemie
Mitteilungen veroffentlicht.

VERFASSER:

Univ.-Pror. DR. JOACHIM THIERY
Prasident DGKL

Universitatsklinikum Leipzig AGR
Institut far Laboratoriumsmedizin,
Klin. Chemie u. Molekulare Diagnostik
LiebigstraBe 27

04103 Leipzig
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Gesucht - gefunden: unser neuer Druck- und Mediendienstleister

Fir eine auf intensive Kommunikation
ausgerichtete Institution wie die DGKL ist
die kontinuierliche Zusammenarbeit mit ei-
nem guten Druck- und Mediendienstleister
ein durchaus erfolgskritischer Faktor. Viele
Druckprojekte missen sozusagen aus dem
Stand realisiert werden - aber ohne, dass
man ihnen diese Eile ansieht, und ohne den
Etat zusétzlich zu belasten. Das geht auf die
Dauer nur, wenn beide Seiten gut aufeinan-
der eingespielt sind: Auftraggeber und Dru-
ckerei.

Mit der Brandt GmbH Druck + Medien hat
die DGKL einen entsprechenden Partner ge-
funden. Dieser 1947 gegriindete Familien-
betrieb ist heute ein moderner, ,vollstufi-
ger" Druck- und Medienbetrieb - das heifBt,
er bietet das komplette Leistungsspektrum
vom Datenhandling Uber den Druck und die
Weiterverarbeitung bis hin zum Versand aus

einer Hand an.

Das zwolfkdpfige Team von erfahrenen und
engagierten Fachleuten arbeitet in der Bon-
ner Rathausgasse 13. Der Standort im Zen-
trum Bonns ist mit Bedacht gewahlt, wie die
Geschaftsflihrerin UrsuLa BranDT-BARDOT er-
klart: ,Wir haben uns als oberste Maxime die
Kundennahe auf die Fahnen geschrieben. Da-
mit meinen wir die konsequente Orientierung
an den Winschen und Bediirfnissen unserer
Kunden - aber auch Nahe im wortlichen Sin-
ne. Wir arbeiten flr viele Unternehmen und
Institutionen, die in der Nachbarschaft an-
sassig sind."

So verschieden wie die Auftraggeber der
Druckerei Brandt, so unterschiedlich sind die
Druckerzeugnisse, die den Betrieb tagtaglich
verlassen. Doch unabhangig von Art und Um-
fang des Auftrags hat man immer ein offenes
Ohr fir die Fragen und Wiinsche des Kunden
- und steuert im Beratungsgesprach haufig
wertvolle Ideen bei. Das betrifft nicht nur die




zahllosen Mdglichkeiten der Veredelung und
Weiterverarbeitung, sondern auch konzeptio-
nelle und gestalterische Fragen. Auf Wunsch
zieht die Druckerei Brandt hierfur profilierte
externe Experten hinzu.

Dass aus guten Ideen ebenso gute Ergeb-
nisse werden, sichert die Zertifizierung nach
dem Prozess Standard Offsetdruck (PSO) -
die Druckerei Brandt erhielt sie kirzlich zum
dritten Mal. Dieser Standard sorgt unter an-
derem daflr, dass auch bei Neuauflagen oder
bei unterschiedlichen Druckerzeugnissen kei-
ne Farbabweichungen auftreten.

Neben der konstant hohen Qualitat, dem
umfassenden Service und der absoluten
Termintreue ist die konsequent 6kologische
Ausrichtung der Druckerei Brandt ein wei-
terer guter Grund fir die DGKL, mit ihr zu-
sammenzuarbeiten. Sie setzt eine Reihe von

AUS DER GESCHAFTSSTELLE

Verfahren ein, um die Umwelt ebenso vor
schadlichen Einflissen zu bewahren wie die
eigenen Mitarbeiter.

So erfolgt die Bebilderung der Offsetdruck-
platten féllig chemiefrei und es wird ohne den
Einsatz von Alkohol mit mineraldlfreien Far-
ben gedruckt.

Dass Uberwiegend FSC- und PEFC-zer-
tifizierte Papiere eingesetzt werden, ist da
fast schon eine Selbstverstandlichkeit. Und
last but not least nimmt Brandt am Klima-
schutzmodell der Druckindustrie teil. Fur die
Kunden entsteht dadurch die Méglichkeit zur
Kompensation der durch seinen Druckauftrag
verusachten CO2-Emissionen.

Das Team der Brandt GmbH Duck und Medien anl&sslich des 65-jéhrigen Firmenjubildums im April 2012
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DGKL Jahrestagung 2013: ,Labormedizin und Klinische Chemie -
ein interdisziplinarer Partner in Klinik und Forschung®

Die 10. DGKL-Jahrestagung findet vom 23.
bis 26. Oktober im Internationalen Congress
Center Dresden statt. Alles, was Sie Uber das
wichtigste Branchentreffen des Jahres wis-
sen mussen, finden Sie hier:

ONLINE-ANMELDUNG AUF
WWW.DGKL.2013.DE

www.dgkl2013.de - auf diesem Weg ge-
langt man zur DGKL-Jahrestagung. Unter
dem Stichwort ,Teilnehmerregistrierung®
kann man sich dort online zur Jahrestagung
anmelden. Bis zum 15. September gibt es
flr die Teilnehmergeblihr noch einen Frih-
bucher-Rabatt. Eine Ubersicht iber die Kon-
gresstickets, die Tageskarten und die Kosten
fur die Praktischen Kurse steht ebenfalls auf
der Website der Jahrestagung ebenso wie ein
Link zur Hotelbuchung. Fur die An- und Ab-
reise nach Dresden bietet die Deutsche Bahn
zudem wieder Sonderkonditionen an.

VORPROGRAMM LIEFERT UBERBLICK

Eine perfekte Ubersicht tiber das vielfilti-
ge wissenschaftliche Programm der DGKL-
Jahrestagung liefert ebenfalls die Homepage
www.dgkl2013.de. In dem dort online gestell-
ten Vorprogramm findet man einen Uber-
blick Uber die einzelnen Tagungsschwerpunk-
te sowie den hierzu stattfindenden Vortragen
und Symposien wie auch eine Auflistung der

Praktischen Kurse. Die Symposien spannen
einen Bogen von aktuellen Forschungsthe-
men zur interdisziplindren Diagnostik. Ein
zentraler Themenkomplex erstreckt sich von
der vaskularen Inflammation Uber kardio-
vaskulare, metabolische, immunologische
und hamostaseologische Fragestellungen.
Die noch jungen Disziplinen der Diagnostik
wie Metabolomics und Lipidomics sind eben-
so wie die klassischen Fachgebiete Hamato-
logie, Porphyrie, Allergologie und Endokrino-
logie feste Bausteine des Programms. Zudem
veranstalten zahlreiche Arbeitsgruppen und
Sektionen der DGKL Workshops mit Gele-
genheit zur Information und Diskussion. Dem
wichtigen Bereich der Praanalytik widmet
sich ein Symposium zu Ehren von Professor
Walter Guder. Die Symposien zu den The-
men Biobanking, POCT, Labormanagement
und Qualitatssicherung widmen sich zent-
ralen Aufgaben der Labororganisation und
unterstreichen die Verantwortung des Fach-
gebietes in der medizinischen Patientenbe-
treuung. Beim Besuch der Praktischen Kurse
am 26. Oktober bietet sich den Tagungsteil-
nehmern auBerdem die Gelegenheit, Fragen
aus der Praxis zu diagnostischen Strategien
und Befundbewertungen in den Fachgebie-
ten Hamostaseologie, gynakologische Endo-
krinologie und Intensivmedizin mit erfahre-
nen Kollegen zu diskutieren.



DFG-SYMPOSIUM FUR NACH-
WUCHSWISSENSCHAFTLER

Eines der Hauptanliegen der DGKL ist die
Forderung des wissenschaftlichen Nach-
wuchses. Dies spiegelt sich natirlich auch
in dem Programm der Jahrestagung wider.
So findet am Donnerstag, 24. Oktober, von
12 bis 13.30 Uhr das Symposium ,,DFG flr
junge Wissenschaftler" statt, das von Dr.
Astrid Golla, Referentin bei der Deutschen
Forschungsgemeinschaft (DFG), und Pro-
fessor Karl Lackner als Fachkollegiat, gelei-
tet wird. Hierbei haben junge Wissenschaft-
ler die Gelegenheit, wichtige Informationen
fur ihre Forschungstatigkeit zu erhalten. Zu-
satzlich haben die Nachwuchswissenschaftler
bei der Jahrestagung verstarkt die Mdglich-
keit - neben der Prasentation ihrer Ergeb-
nisse auf den Postersitzungen - ihre Daten
als freie Beitrage direkt in den Symposien
vorzutragen.

VERLEIHUNG DES PREISES
,BIOCHEMISCHE ANALYTIK"

Die Verleihung einer ganz besonderen wis-
senschaftlichen Auszeichnung findet in die-
sem Jahr im Rahmen eines Festaktes wah-
rend der Eréffnungsfeierlichkeiten der 10.
DGKL-Jahrestagung am Mittwoch, 23. Okto-
ber, statt. Dann wird der hdchstdotierte Preis
der Fachgesellschaft, der Preis ,Biochemi-
sche Analytik®, Gberreicht. Der mit 50.000
Euro dotierte und von der Unternehmens-
gruppe Sarstedt gestiftete Preis wird flr

AUS DER GESCHAFTSSTELLE

Fortschritte auf dem Gebiet der biochemi-
schen und molekularen Analytik verliehen
sowie flr wesentliche, neue wissenschaft-
liche Erkenntnisse, die auf dem Gebiet bio-
logischer Wissenschaften, insbesondere der
Klinischen Chemie und klinischen Biochemie,
gewonnen wurden. Eine Auszeichnung von
auBergewdhnlichem Rang und internationa-
ler Bedeutung - funf der bisher 30 Preistra-
ger erhielten spater einen Nobelpreis.

WILLKOMMEN IN DRESDEN!

,Labormedizin und Klinische Chemie - ein
interdisziplinarer Partner in Klinik und For-
schung" unter diesem Motto veranstaltet die
DGKL ihre Jahrestagung in Dresden. Wer sich
online registriert hat, bekommt von der Ge-
schaftsstelle den exklusiv fir die DGKL pro-
duzierten Stadteguide ,3 Tage in Dresden®
zugeschickt. Auf 64 Seiten kann man darin
schon einmal einen Blick auf die zahlreichen

10. Jahrestagung T DGKL
Deutsche Vereinte Gesellschaft fiir m T

Kiinische Chemie und Laboratoriumsmedizin e.V.

Wir freuen
uns auf Sie!

BKB Verlag
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Sehenswiirdigkeiten der sdchsischen Lan-
deshauptstadt werfen. Denn neben dem viel-
faltigen wissenschaftlichen Programm des
Branchentreffens bietet Dresden mit der
Frauenkirche, dem Zwinger, dem Grlinen Ge-
wdlbe und der Semperoper auch jede Men-
ge touristische Attraktionen. Zu finden ist
in dem kleinen Reiseflhrer natlrlich auch
Schloss Albrechtsberg, in dessen Raumlich-
keiten am 25. Oktober ab 20 Uhr der Gesell-
schaftsabend in exklusiver Atmosphare ge-
feiert wird.

MITGLIEDERVERSAMMLUNG
MIT NEUWAHLEN

DGKL-Mitglieder sollten sich jetzt schon ei-
nen wichtigen Termin im Kalender notieren:
Am Freitag, 25. Oktober, findet von 17.30
bis 18.30 Uhr satzungsgemaB die jahrliche

------ DG DGKL

Mitgliederversammlung bei der Jahrestagung
in Dresden statt. Dort stehen neben dem
Rechenschaftsbericht des Prasidenten und
dem Bericht des Schatzmeisters unter an-
derem auch Neuwahlen von Prasidiumsmit-
gliedern an.

schaft

for Klinische Chemie und Laboratonumsmedizin e ¥

10. JAHRESTAGUNG

23. - 26. Oktober 2013

Internationales Congress Center
Dresden

jetzt informieren unter:

www.dgkl2013.de
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NEUE ARBEITSGEMEINSCHAFT IN DER DGKL ZUM
THEMA AKKREDITIERUNG GEGRUNDET

Im ersten Quartal diesen Jahres wurde eine
neue Arbeitsgemeinschaft der DGKL zum
Thema Akkreditierung unter der Leitung
von Prof. Dr. Eberhard Wieland gegriindet.
Die AG hat die Aufgabe Fragestellungen und
Stellungnahmen im Zusammenhang mit der
Akkreditierung der medizinischen Labora-
torien und deren dazugehoérigen Normen in
Bezug auf die Klinische Chemie und die La-
boratoriumsmedizin vorzubereiten und mit
dem DGKL Prasidium abzustimmen. Damit
soll die Position und die Wahrnehmung der
DGKL als wissenschaftliche Fachgesellschaft,
deren Mitglieder den gréBten Teil der akkre-
ditierten Laboratorien vertreten, im Bereich
der Akkreditierung (DAkkS, Akkreditierungs-
beirat, Fachbeirate (3 + 5), AML, GLP, SK Me-
dizinische Laboratorien) gestarkt werden.

Ein erstes konkretes Ziel flir 2013 besteht da-
rin, die Checkliste Klinische Chemie in Bezug
auf die neue DIN ISO 15189 zu aktualisie-
ren. Gegenwartig besteht die AG aus sechs
Personen (Pror. Dr. EBerHARD WIELAND, DR.
GERHARD WEIDEMANN, DR. THoMAs PLEcko, Dr.
CHrisTorH WEisericH, PD Dr. UTa CEGLAREK und

Pror. DR. MICHAEL ScHMIDT).

Mitglieder mit Interesse an diesen Fragestel-
lungen sind uns herzlich willkommen. Bei In-
teresse mdéchten wir Sie bitten direkt Kontakt
mit Prof. Wieland oder der DGKL-Geschafts-
stelle in Bonn aufzunehmen.

VERFASSER:

Pror. DR. MED. EBERHARD WIELAND

Klinikum Stuttgart Katharinenhospital
Zentralinstitut fur Klinische Chemie und
Laboratoriumsmedizin

KriegsbergstraBe 60

70174 Stuttgart

E-Mail: e.wieland@klinikum-stuttgart.de
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Sektionsbericht

Jahresbericht der Sektion Endokrinologische

Laboratoriumsdiagnostik 2012

Die wesentlichen Ziele der Sektion Endokri-
nologische Diagnostik im Jahre 2012 waren
die Konsolidierung der Mitgliederbasis, die
inhaltliche Arbeit in Bezug auf Weiterbildung
und Diskussion von fachlichen und organisa-
torischen Problemen aus dem Mitgliederkreis
sowie die Verbesserung der Zusammenarbeit
mit endokrinologisch ausgerichteten Fachge-
sellschaften anderer Disziplinen. Diese Zie-
le wurden auf folgende Weise umgesetzt:

1. MITGLIEDER/ORGANISATORISCHES

Die jahrliche Mitgliederversammlung wur-
de am Donnerstag, den 26. April 2012, wah-
rend eines Workshops der Sektion in Leipzig
durchgefihrt. Im Berichtszeitraum konnte
die Sektion drei neue Mitglieder begrifen
(damit jetzt 32 Mitglieder). Zudem fand ein
Treffen der Sektionsmitglieder im Rahmen
der Jahrestagung der DGKL im Oktober in
Mannheim statt. Dabei wurde u.a. beschlos-
sen, dass der Sektionsworkshop 2013 zum
Thema ,endokrine Ursachen des Bluthoch-
drucks" in Minchen unter organisatorischer
Leitung von Herrn BipLingmaler durchgefuhrt
werden soll.

Der Sektionsvorstand traf sich am
11. Dezember 2012 in Leipzig, um strategi-
sche Ziele fur die zuklinftige Sektionsarbeit

zu diskutieren. Dabei wurden unter anderem
Moéglichkeiten der Umsetzung von Vorschla-
gen zur verstarkten Nutzung des Internets
flr den Meinungs- und Informationsaustauch
der Mitglieder und mdgliche Themen zukinf-
tiger Workshops diskutiert. AuBerdem wurde
daruber diskutiert, wie die Sektion die Orga-
nisation von Methodenvergleichen zwischen
Laboren fiir Parameter ohne Ringversuchs-
angebot unterstiitzen kann.

2. ARBEITSGRUPPEN/VERANSTALTUNGEN
Die Arbeitsgruppe ,Dynamische Testver-
fahren™ organisierte am 27. April 2012 in
Leipzig den jahrlichen Workshop der Sektion,
der diesmal thematisch unter dem Schwer-
punkt laktotrope und gonadotrope Achse,
Panhypopituitarismus und hypothalamische
Stérungen sowie Stérungen der Neurohypo-
physe stand. Die lokale Organisation hatten
Dr. THorsTEN KLEMM (Leipzig) mit Unterstut-
zung von Pror. Dr. JUrRGeN KRraTzscH (Leipzig)
Ubernommen. Bei der auch in diesem Jahr
sehr gut besuchten Veranstaltung lag - wie
schon bei den vorangegangenen Veranstal-
tungen erfolgreich praktiziert - die Interdis-
ziplinaritat der Diskussion im Fokus. Daher
wurden die Themenblocke unter Beteili-
gung von Referenten aus der Padiatrie, der



Erwachsenenendokrinologie, der Neurochir-
urgie und aus dem endokrinologischen Labor
gemeinsam gestaltet und diskutiert. Es wur-
de der Bogen von der Testauswahl Uber die
Praanalytik bis zur Labormethodik und Qua-
litatskontrolle geschlagen. Eine zusammen-
fassende Publikation von Empfehlungen der
Sektion Endokrinologische Laboratoriumsdi-
agnostik zu den in den letzten 2 Jahren dis-
kutierten dynamischen Testverfahren zur Hy-
pophysenfunktion ist geplant.

Wahrend der DGKL-Jahrestagung im
Oktober 2012 organisierte die Sektion ein
eigenes endokrinologisches Symposium un-
ter Beteiligung nationaler und internationa-
ler Referenten zum Thema , Sexualhormone
- klinische und laborchemische Herausforde-
rungen in der Diagnostik®, der sehr gut an-
genommen wurde.

3. ZUSAMMENARBEIT MIT ANDEREN
FACHGESELLSCHAFTEN / BETEILIGUNG AN
VERANSTALTUNGEN

Die Kontakte zur Deutschen Gesellschaft
fir Endokrinologie (DGE) sind sehr gut und
werden als hilfreich empfunden. Die gute
Zusammenarbeit spiegelt sich unter ande-
rem auch in der Interdisziplinaritat bei Re-
ferenten und Teilnehmern der Sektionswork-
shops wider. Umgekehrt erhielten Mitglieder
der Sektion auch Gelegenheit, bei Veran-
staltungen der DGE zu sprechen. AuBerdem
wurden auch 2012 gemeinsame Veranstal-
tungen organisiert. So konnte die Sekti-
on — vertreten durch Herrn Pror. KraTzscH
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- zur Jahrestagung der Gesellschaft flir Pa-
diatrische Endokrinologie und Diabetes in
Erlangen am 24. November 2012 ein Metho-
denkolloquium beitragen.

Am 01. und 02. Juni 2012 fUhrte die Sek-
tion Endokrinologische Laboratoriumsdiag-
nostik gemeinsam mit Vertretern der DGE
und der Akademie fir Fortbildung der DGE
einen Expertenworkshop zur Qualitatssiche-
rung in der endokrinologischen Diagnostik
und Therapie in Hohenkammer bei Miinchen
durch. Schwerpunkt waren Probleme und
Mdéglichkeiten der Qualitatssicherung in der
Diagnostik von Stérungen der GH/IGF-I-Ach-
se. Ein entsprechendes Positionspapier wur-
de verfasst und soll demnachst publiziert
werden.

Auch 2012 war die Sektion Endokrinologi-
sche Laboratoriumsdiagnostik durch Herrn
Pror. HenrI WALLASCHOFsKI erneut beim Diag-
nostik Update vertreten.

VERFASSER:

Pror. DR. RER. NAT. JURGEN KRATZSCH
Universitatsklinikum Leipzig
E-Mail: Kraj@medizin.uni-leipzig.de

DR. MED. MARTIN BIDLINGMAIER
Klinikum der Universitat Minchen
E-Mail: Martin.Bidlingmaier@med.uni-muenchen.de

Pror. DR. MED. HENRT WALLASCHOFSKI

Institut fur Klinische Chemie und Laborato-
riumsdiagnostik, Greifswald

E-Mail: henri.wallaschofski@uni-greifswald.de
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Sektionsbericht

Jahresbericht 2012 der Sektion Immundiagnostik

Nach Griindung der Sektion Immundia-
gnostik am 30. September 2010 mit dem
Ziel der Etablierung eines Kompetenznetz-
werkes flr immunologische Diagnostik wur-
den Aktivitaten fir die Bereiche Fortbildung/
Kongresse/Publikationen (Leitung: Dr. RoBERT
Lange, Bernau), Qualitatsmanagement/Stan-
dardisierung (Leitung: Pror. DR. ULRICH SAcK,
Leipzig; Dr. THorsTEN KRIEGER, Hamburg) so-
wie Studien/Projekte/Biobanken (Leitung:
Dr. Jorc HoLLipT, Henningsdorf) gestartet.
Wahrend die Anbahnung von Studien noch
in der Vorbereitungsphase ist, wurden die
Bereiche Fortbildung und Qualitatsmanage-
ment wie bereits im Vorjahr wieder mit Le-
ben geflllt. So wurden 2012 in Kooperation
mit der Gesellschaft zur Férderung der Im-
mundiagnostik und dem Diagnostik Netzwerk
Berlin-Brandenburg das 8. Immundiagnosti-
sches Meeting in Essen (15.-17. Marz 2012)
und 14. Autoimmuntage in Bernau (3.-4. Mai
2012) organisiert und durchgefihrt.

Im Mittelpunkt des 8. Immundiagnosti-
schen Meetings standen praktische Aspekte
der Diagnostik von Allergien (Leitlinienkon-
forme in-vitro-Diagnostik, exogen-allergi-
schen Alveolitis, Insektengiftallergie, Medi-
kamentenallergie), autoinflammatorischen
Erkrankungen, primaren Immundefekten

(Defekte des angeborenen und des adapti-
ven Immunsystems, AMWEF-Leitlinie fir die
Diagnostik primarer Immundefekte, Genom-
sequenzierung) sowie Autoimmunerkrankun-
gen (idiopathische Myositiden, Sklerodermie,
pulmonale Hypertonie, Stellenwert der neu-
en RA-ACR-Kriterien, Diabetes-Autoantikor-
per Standardisierungsprogramm, Diagnostik
ANCA-assoziierter Erkrankungen, Immuno-
logische Stufendiagnostik bei unklarer Au-
toimmunopathie). Die Beitrage namhafter
Referenten vermittelten einen umfassen-
den Uberblick zum aktuellen Stand beziig-
lich Analytik und Bedeutung von immunologi-
schen Markern bei diesen Erkrankungen und
gewahrten dartber hinaus Einblicke in deren
Pathogenese und Immuntherapie (Stand und
Perspektiven der Biologika-Therapie, Targe-
ting autoreaktiver Plasmazellen, Therapie-
induzierte Antikdrper). Vorgestellt und dis-
kutiert wurden auch die Zytokindiagnostik in
Blutproben (Probleme, klinische Relevanz),
die moderne Komplementanalytik (Komple-
mentaktivitdt, Komplementfaktoren, Autoan-
tikdrper: Methoden und Indikationen), immu-
nologisch-diagnostische Problemfélle (falsch
positive Autoantikérperbefunde, Tourette-
Syndrom, fokale epileptische Anfalle, Immu-
nerkrankung mit serologischer Multireakti-
vitat) sowie methodische Anforderungen an



fallorientierte Ringversuche. Die sich dem
Meeting anschlieBenden Workshops beschaf-
tigten sich mit praktischen Aspekten der in-
direkten Immunfluoreszenz zur Bestimmung
von Autoantikdrpern (Automatische Mus-
tererkennung, autoimmune Lebererkran-
kungen und Diagnostik mittels indirekter
Immunfluoreszenz auf Nieren-/Magen-/Le-
berschnitten, zytoplasmatische Autoantikor-
per in der indirekten Immunfluoreszenz auf
HEp-2-Zellen).

Schwerpunktthemen der Autoimmunta-
ge in Bernau waren Diagnostik und Thera-
pie rheumatischer Erkrankungen, der idio-
pathischen dilatativen Kardiomyopathie und
des Churg-Strauss-Syndroms sowie Pra-
analytik und Qualitatssicherung in der rheu-
matologischen Diagnostik. Ein intensiver Er-
fahrungsaustausch erfolgte im Rahmen von
drei Praxiskursen (Online-Mikroskopie) zur
Urin- und Punktatdiagnostik sowie zur Im-
munfluoreszenz.

Im Rahmen der 9. Jahrestagung der DGKL
in Mannheim veranstaltete die Sektion am
27. September 2012 eine Session zum Thema
»~Serologische Diagnostik von Autoimmuner-
krankungen™ mit folgenden Themen: Autoan-
tikorperdiagnostik — Probleme und Perspek-
tiven, Diagnostische Pfade beim Verdacht auf
eine Autoimmunerkrankung, die Projektpipe-
line der Sektion Immundiagnostik, Anforde-
rung an die Akkreditierung immunologischer
Laboratorien. Dartber hinaus organisierten
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Mitarbeiter der Sektion folgende Veranstal-
tungen im Rahmen der DGKL-Jahrestagung:

Am 27.09.12: Session ,Immunologie® (H.
Renz) mit folgenden Themen: Toleranz und
Immunitat - Ansatze aus der Grundlagen-
forschung flr den klinischen Alltag, ANCA
- Neue diagnostische Erkenntnisse und ihre
Konsequenz flr die Klinik, Neue Aspekte der
nahrungsmittel-assoziierten Autoimmuner-
krankung des Darms, Differenzialdiagnosti-
sche Abgrenzung der Autoimmunhepatitis.
Aus organisatorischer Sicht wurde von der
Mehrzahl der Teilnehmer bemdngelt, dass
beide Sessions zu immundiagnostischen The-
men zur gleichen Zeit stattfanden.

Am 29.09.12: Kurs Autoimmundiagnostik
(P. von LanpenserG). Der Kurs richtete sich an
Immunfluoreszenz-Diagnostik erfahrene La-
bormitarbeiter/innen zur Vertiefung des Wis-
sens Uber die Qualitatssicherung in diesem
noch sehr subjektiven Bereich der Labor-
medizin mit Schwerpunkt ANA- und AMA-
Diagnostik.

Auf den Sektionssitzungen in Essen
(15. Marz 2012 im Rahmen des Immun-
diagnostischen Meetings) und Mannheim
(27. September 2012 im Rahmen der DGKL-
Jahrestagung), an denen jeweils 9 Sektions-
mitglieder teilnahmen, wurden die in 2011 er-
reichten Ergebnisse sowie die Vorhaben flr
2012 und 2013 diskutiert. Nachdem in Essen
noch Programmvorschlage fiir das 9. Immun-

diagnostische Meeting (geplant: 15.-17. Méarz
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2013) sowie das 11th Dresden Symposium
on Autoantibodies (1.-4. September 2013)
diskutiert wurden, zeigte sich nach Sponso-
ringanfragen an die Diagnostika- und Phar-
maindustrie, dass in 2013 nur eine groBe
Veranstaltung finanzierbar ist. So wurde zur
Sitzung in Mannheim auf das 11th Dresden
Symposium on Autoantibodies fokussiert.

Im November 2012 stellte Pror. ULRICH SACK
bei der IFCC-Konferenz die Weiterbildungs-
aktivitaten zur Klinischen Durchflusszytome-
trie vor. Diese finden jahrlich in wechselnden
europaischen Landern statt. Im Mittelpunkt
steht dabei die Fortbildung erfahrener Im-
mundiagnostiker.

Um die Arbeit der Sektion weiter mit Le-
ben zu erfillen, sind nach wie vor die aktive
Mitarbeit der Mitglieder sowie die Gewinnung
weiterer Mitglieder (v. a. fir bestimmte Spe-
zialgebiete wie Immungenetik, Immunde-
fektdiagnostik) erforderlich. Ende 2012 zahl-
te die Sektion 24 Mitglieder.

VERFASSER:

PD Dr. mep. KARSTEN CONRAD

Institut fir Immunologie

FetscherstraBe 74

01307 Dresden

E-Mail: k_conrad@mail.zih.tu-dresden.de
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Bericht der Sektion Labormanagement

Die Sektion traf sich am 8.3.2013 in Frank-
furt am Main.

UNIVERSELLE QUALITATSMARKER

Im Nachtrag zum letzten Treffen wurde
nochmals das Thema universelle Qualitats-
marker diskutiert.

International gibt es zu diesem Thema eini-
ge Entwicklungen wie die Angabe der analy-
tischen Spezifikation nach 6-Sigma oder die
MAPS (minimal analytical performance speci-
fications). Diese Qualitatsmarker haben zwar
teilweise gegenilber den derzeit eingesetzten
Markern und Vorgaben (wie die Tabellen der
Rilibaek) einige Vorteile. Eine Fokussierung
auf diese Marker wurde aber nicht als vorran-
gig angesehen, da die Fokussierung zu stark
auf den analytischen Prozess abzielt und da-
bei die bei vielen Indikationen und Methoden
mindestens ebenso wichtigen pra- und post-
analytischen Schritte ausgeblendet bleiben.

FREQUENZ VON LABORUNTERSUCHUNGEN

Stattdessen wurde, wie beim letzten Tref-
fen beschlossen, mit der Ausarbeitung von
Empfehlungen zur Frequenz von Laborunter-
suchungen begonnen. Vorgesehen ist kurz-
fristig eine Publikation als Expertenempfeh-
lung der Sektion (Positionspapier) im Journal
of Laboratory Medicine. In einer ldngeren

Diskussion wurden die Ziele und die Struktur
dieser Empfehlungen festgelegt. Neben einer
Beschreibung der grundsatzlichen Rahmen-
bedingungen zur Festlegung der Untersu-
chungsfrequenz wurde als besonders wichtig
eine tabellarische Auflistung von einzelnen
Parametern mit den jeweiligen Messinterval-
len betrachtet. Es war aber auch klar, dass
bei fast allen Parametern ausfihrliche Erlau-
terungen notwendig sind (wie Abweichun-
gen der Frequenz bei verschiedenen Patien-
tengruppen, Unterschiede bei Beginn und
im Verlauf einer Erkrankung, Unterschie-
de zwischen verschiedenen Methoden wie
POCT und Labormethoden etc.). Eine einfa-
che Tabellenstruktur erscheint daher nicht
maoglich. Grundsatzlich bei jedem Parame-
ter niedergeschrieben werden sollten: kriti-
sche Differenz von Messwerten; Halbwerts-
zeiten und Besonderheiten in der Praanalytik
(wie ntchtern, Abstande zur Medikamenten-
gabe, Unterschiede bei der TDM Bestimmung
bei Untersuchungen zur Toxizitat oder zur
Compliancekontrolle u.a.). Falls mdglich, soll-
te das Messintervall begriindet werden, wie
beispielsweise durch die Leitlinien der Eu-
ropean Society of Cardiology flr die Tropo-
ninbestimmung oder andere ausreichende-
Literaturstellen, in der Regel inklusive dem
Evidenzgrad.
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Zur Abdeckung der gesamten Laborme-
dizin ist die Beteiligung von vielen Exper-
ten notwendig, sehr gerne auch von auBer-
halb der Sektion (bei Interesse bitte beim
Verfasser dieses Artikels melden!). Als sehr
sinnvoll wird auch eine enge Vernetzung mit
der AG Praanalytik angesehen (Pror. Guber/
Pror. FiepbLer) sowie mit der AG Diagnosti-
sche Pfade. Die Tabelle soll nach der ers-
ten Publikation fortlaufend ergdnzt werden.
Zum Projektstart ist vorgesehen, dass von
den Teilnehmern des Treffens folgende Pa-
rameter/Methodenbldcke bis zur Jahresta-
gung bearbeitet werden: WieceL (noch of-
fen), StammINGER (Andmie/Proteine/MGUS),
OTTte (Virusserologie/Drogenanalytik),

JaruscHewskl (H@amostaseologie), Hor-
MANN (Niere/CysC/Urin-Alb), LICHTINGHAGEN
(Leber), HorFmann (Einleitung), AUFENANGER
(Lipidstoffwechsel), KrLosson (Einleitung) und
OrTH (Immunhamatologie, Urinbakteriologie).
Weitere wichtige Parameter, die mdglichst
frih bearbeitet werden sollten, sind die Tro-

ponine sowie die Sepsismarker.

Die Einleitung sollte ergéanzt werden um
das Thema Datenschutz als notwendigen
Grund flir eine Doppelanforderung sowie
den Vorgaben des GenDG, nach dem nach
10 Jahren die genetischen Befunde geldscht
werden missen.

NUTZEN DER LABORATORIUMSMEDIZIN

Diskutiert wurde das Projekt Uber den
+Nutzen der Laboratoriumsmedizin®“, das vom
Deutschen Krankenhausinstitut (DKI) durch-
geflihrt wird in Zusammenarbeit mit dem
VDGH und der DGKL. Dieses Projekt grin-
det sich auf die Arbeiten, die bereits vor Jah-
ren von vielen Mitgliedern der DGKL unter
Federflihrung von Pror. PaTscHeke entstan-
den sind. Das Projekt besteht aus einer On-
linebefragung einer Vielzahl von Betroffenen
und Partnern der Laboratoriumsmedizin im
Krankenhaus sowie aus Workshops, in de-
nen das DKI mittels intensiven strukturierten
Gesprache mit Arzten (Assistenzarzte, Ober-
arzte, Chefdrzte) verschiedener, vor allem la-
boraffiner Facher, die Items des Online-Fra-
gebogens vertieft. Beide Teile des Projektes
konnten Ende April 2013 abgeschlossen wer-
den. An der Onlinebefragung nahmen ca. 500
Krankenhausmitarbeiter teil, an den Work-
shops 23 Arzte. Die Ergebnisse des Projek-
tes werden auf der DGKL Jahrestagung in
Dresden am 24.10.2013 im Rahmen der Sit-
zung ,Labormanagement" prasentiert. An-
merkung: Bei der Onlinebefragung nahmen
immerhin 98 Geschaftsflihrer/Verwaltungs-
leiter/Kaufmannische Direktoren von Kran-
kenhausern statt, so dass die Studie bei die-
ser wichtigen Zielgruppe eine erfreulich hohe
Resonanz gefunden hat.



ZULASSUNGSBESCHRANKUNGEN FUR DIE
LABORATORIUMSMEDIZIN / BERICHT VON
AKTUELLEN POLITISCHEN ENTWICKLUNGEN

Sehr kurzfristig und Gberraschend wurden
auch flr die Labormediziner Zulassungsbe-
schrankungen ausgesprochen. Der jeweili-
ge Zulassungsbereich ist das Bundesland.
Da mit den Zulassungszahlen aus 2012 eine
110% Versorgung angenommen wurde, ist
aktuell in fast allen KV-Bereichen eine Uber-
versorgung festgestellt, eine Niederlassung
ist dort nicht mehr mdglich. Da es keine al-
tersbezogene Abgabe der Zulassung mehr
gibt, wird es flr junge Laborarzte unmaog-
lich sein, im niedergelassenen Bereich zu ar-
beiten (Ausnahme: Aufkauf einer Zulassung
oder Teilung von Praxissitzen, um so eine fla-
chendeckende, wohnortnahe Versorgung si-
cherstellen zu kénnen). Fir die Perspektive
des Laborarztnachwuchses ist diese Entwick-
lung sehr schlecht. Umso wichtiger ist, an
den Krankenhausern und Universitatskliniken
die arztlichen Weiterbildungsstellen zu erhal-
ten, damit in Zukunft genliigend motivierter
und qualifizierter Nachwuchs verfligbar ist.

Das Treffen endete mit einem Dank an alle
Teilnehmer fur die sehr konstruktive Teilnah-
me und der Einladung zum nachsten Treffens
der Sektion anldsslich der Jahrestagung in
Dresden am 25.10.2013.

AUS DER GESELLSCHAFT
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VERFASSER:

Priv.-Doz. Dr. MED. MATTHIAS ORTH
Institut fur Laboratoriumsmedizin
Vinzenz von Paul Kliniken gGmbH
Marienhospital Stuttgart
Postfach 103163

D-70027 Stuttgart

Tel./mobil (0711) 6489-2760

FAX (0711) 6489-2763

E-Mail: matthias.orth@vinzenz.de
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Forschungsbericht

Entwicklung und Prifung eines LC-ESI/MS/TOF-Verfahrens
flr die toxikologische Analytik im Akutkrankenhaus

JURGEN HALLBACH, BIRGIT HENSCHEL, ALEXANDER VON MEYER

Stadtisches Klinikum Minchen GmbH, Department Klinische Chemie

Abschlussbericht zu dem durch die Stiftung fir Pathobiochemie und Molekulare

Diagnostik geforderten Forschungsprojekt

ABSTRACT

In dem geférderten Forschungsprojekt /
Promotionsarbeit wurde basierend auf ei-
nem single stage TOF-System ein neues Ver-
fahren fir das toxikologische Screening und
flr ad hoc Quantifizierungen im Bereich To-
xikologie / Therapeutisches Drug Monitoring
entwickelt. Es wurde eine Datenbank aufge-
baut und zur Prifung der Methode 330 au-
thentische Urinproben qualitativ im Vergleich
zur lange etablierten GC-MS Methodik un-
tersucht. Hierbei zeigte sich, dass die UPLC-
ESI/MS/TOF fur die gezielte Suchanalytik in
der systematisch toxikologischen Analyse so-
wie fur seltene und spezielle Quantifizierun-
gen im Rahmen von Vergiftungen und des
Therapeutischen Drug Monitorings geeignet
ist. Eine routinetaugliche Einsatzmadglichkeit
des Systems ergibt sich nur fir die qualitati-
ve und ggf. quantitative ad hoc-Analytik. Die
technische Entwicklung auf dem Gebiet der
Massenspektrometrie ist allerdings derzeit
so rasant, dass das in der Arbeit verwendete

single stage TOF zwischenzeitlich bereits
nicht mehr gebaut und auch nicht mehr be-
zuglich der Software weiterentwickelt wird.
State of the art sind derzeit QTOF-Systeme,
die eine Art Kombination aus Tandem-MS und
TOF darstellen und die Vorzlige beider Tech-
nologien vereinen.

EINLEITUNG

Arzneimitteltherapie und Therapeutisches
Drug Monitoring, Vergiftungen und Drogen-
missbrauch sind einem standigen Wandel un-
terworfen. Um eine optimale Patientenver-
sorgung gewahrleisten zu kénnen, missen
Kliniklabore mit diesen wechselnden Anfor-
derungen Schritt halten und jederzeit neue
Substanzen nachweisen kdnnen. In den let-
zen Jahren ist aus diesem Grund die LC-
MS als vielseitiges, sehr spezifisches und
sensitives Analysenverfahren immer star-
ker in den Vordergrund gertckt (6-10). Die
LC kann mit verschiedenen MS-Analysato-
ren gekoppelt werden, einer davon ist der
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Time-of-flight-Analysator (TOF). Dieser bie-
tet den Vorteil, dass die exakte mono-isoto-
pische Moleklilmasse aller erzeugten Ionen
parallel bestimmt wird. Aus der gemessenen
exakten Moleklilmasse kann direkt die Sum-
menformel der in Frage kommenden Subs-
tanz abgeleitet werden, was zumindest ori-
entierend die Untersuchung auf unbekannte
Substanzen erlaubt ohne dass primar eine
Vergleichssubstanz verfligbar ist. Die siche-
re Identifizierung bendtigt allerdings wie bei
allen chromatographischen Verfahren die Un-
tersuchung einer reinen Vergleichssubstanz.

METHODIK

Es wurde ein Verfahren mittels UPLC-ESI/
MS/TOF (Fa. Waters) flir das toxikologische
Screening und fir ad hoc Quantifizierungen
im Bereich Toxikologie / Therapeutisches
Drug Monitoring entwickelt. Dazu wurde in

einem ersten Schritt die MS-Detektion opti-
miert, um die Robustheit und Empfindlichkeit
des Systems flr diese Aufgabengebiete zu
gewahrleisten. Fur die Detektion wurden die
Massenspektren der Mutterionen und, durch
eine gezielte In-Source-Fragmentierung, das
dazugehorige Fragmentspektrum erzeugt. In
einem zweiten Schritt wurden die Proben-
vorbereitung und die LC-Trennung entspre-
chend der Fragestellung angepasst. Abb.1
zeigt den prinzipiellen Aufbau eines single-
stage MS-TOF Systems und Abb.2. die Un-
terscheidung zweier Substanzen mit exakt
gleicher Molekilmasse mittels hochauflosen-
der Massenspektrometrie (hier TOF-Analy-
tik) und Untersuchung von Fragmentspekt-
ren nach in-source Fragmentierung.

Die qualitative Analytik wurde zuerst klas-
sisch durch Aufbau einer Spektrendatenbank

TOF - MS

LOCKSPRAY
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SAMPLE
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Abb.1. Schema eines single-stage Time-of-Flight Massenspektrometers
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etabliert. Im weiteren Verlauf der Arbeit wurde dann der Schwerpunkt auf die gezielte
Suchanalytik gelegt. Hierzu wurde zuerst die exakte Masse der angefragten Substanz im
Chromatogramm extrahiert. Zeigte sich flir diese exakte Masse ein eindeutiger Peak in der

A. Hochauflésendes Massenspektrum von Cocain

Cocain
110316-06 645 (7.233) Cm (636:652-(661:734+534:626)) 2: TOF MS ES+
100- 1821146 304.1503 1.12e4
-
305.1542
4
JFoen 306.1564
1050383 :
7 _119.0533 150_||:|393 181.2382 _184.9281 ;08.3928 235 8053 259.5933 272.?340;79.8242 7
D T T T II T T T 1 T 1 I| T T T T 1 T T T 1 T T T 1 T T T 1 T T T 1 T Ll T 1 T T T 1 T T T mfZ
100 110 120 130 140 150 160 170 180 190 200 210 220 230 240 250 260 270 280 290 300 310
B. Fragmentierung von Cocain
0 /
0
C. Hochauflésendes Massenspektrum von Scopolamin
Scopolamin
110316-08 407 (4.560) Cm (404:414-(421:504+303:396)) 2: TOF MS ES+
304.1549 1.99e4
100
=]
305.1573
1380052
: 306.1547
ol 1101004 1/21'D7°3| Ll 1822089 1P15815 2127503 55505 2515851 g4 3pnp 277.4305 00008 7 o
100 120 140 1eo 180 = 200 220 240 260 280 300 320

D. Fragmenierung von Scopolamin

Abbildung 2: Unterscheidung von isomeren Substanzen durch Fragmentierung und hochauflésende Massenspektrometrie. A und B:
Cocain und dessen Fragmentierung. C und D: Scopolamin und dessen Fragmentierung.



entsprechenden Massenspur, wurde das zu-
gehorige Massenspektrum nach in-source
Fragmentierung mit Hilfe der Software Mass-
Fragment auf mogliche Fragmentmassen, die
zu der angefragten Substanz passen, unter-
sucht. Die notwendigen Strukturinformatio-
nen wurden jeweils der frei verfiigbaren Da-
tenbank ,Chemspider® entnommen.

ERGEBNISSE / DISKUSSION

Flr das toxikologische Screening wurden
eine Datenbank aufgebaut und zur Prifung
der Methode 330 authentische Urinproben
qualitativ im Vergleich zur lange etablier-
ten GC-MS Methodik untersucht. Die Proben
wurden einerseits mit FlUssig-Flussig-Ex-
traktion und anderseits mit Festphasen-Ex-
traktion vorbereitet. Die UPLC-Methode (li-
nearer Gradient 10 % bis 90 % Methanol)
ist fir ein breites Spektrum von klinisch re-
levanten Substanzen optimiert worden. Um
die unbekannten Substanzen in den Patien-
tenproben zu identifizieren, wurden zuerst
Massenspuren mit einem Massentoleranz-
bereich von bis zu 5 mDa extrahiert. Vor-
aussetzung war die vorherige Etablierung ei-
nes geeigneten Schwellenwertes (Treshold)
fur die Peakidentifizierung. AnschlieBend
wurden die extrahierte Masse, die Retenti-
onszeit und die Masse eines ausgewahlten
Fragments in der Patientenprobe mit der ei-
genen Datenbank abgeglichen. Die Ergeb-
nisse des Screenings mit der UPLC-ESI/MS/
TOF wurden mit den parallel durchgefiihrten
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Untersuchungsergebnissen der GC-MS ver-
glichen und zeigten eine Ubereinstimmung
von 60 %. In einigen Patientenproben zeig-
te die UPLC-ESI/MS/TOF eine hohere Emp-
findlichkeit als das GC-MS System. Mit der
MS/TOF konnten zusatzliche Substanzen ge-
funden werden, die von der GC-MS bis da-
hin nicht erfasst werden konnten. Hierzu
gehoéren vor allem die sogenannten ,Bade-
salze", die Substanzen wie z. B. Methylon,
Flephedron, Phenethylamin, Methcathinon
oder MDPV enthalten kénnen. Dabei wurde
z.B. ein fir MPDV verdachtiger Peak mit der
Masse 276,1613 Dalton gefunden (Abbildung
3). In einem anderen Fall wurde eine Probe
auf Methylon durch Isolierung der entspre-
chenden Massenspur untersucht. Desweite-
ren wurde aufgrund der Molekdilstruktur the-
oretisch die Fragmentierung dieser Substanz
zu einem Fragment mit der Masse 160.0808
Da vorausgesagt. Diese Masse wurde dann
auch in der Patientenprobe mit einer Abwei-
chung von nur 4.6 mDa als gréBtes Frag-
mentsignal gefunden. Damit ergab sich ein
deutlicher Hinweis auf Methylon auch ohne
primare Verflugbarkeit einer entsprechenden
Standardsubstanz.

Quantifizierungsmethoden sollten eine
maoglichst einfache und schnelle Probenvor-
bereitung enthalten und einen groBen Be-
reich von therapeutisch eingesetzten Sub-
stanzen abdecken. Dem sog. Tracerprinzip
der Qualitatssicherung folgend wurden Me-
thoden fir die Quantifizierung von Coffein
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Abbildung 3: Untersuchung auf 4 sog. Badesalzsubstanzen durch Extraktion ihrer exakten monoisotopischen Molekilmasse (Phenethyl-
amin, Methcathinon MDPV, Mephedron). Ein eindeutiger Peak nach Massenextraktion (276.1613 Dalton) ergibt sich hierbei nur fir MDPV.

bei Neugeborenen, Lidocain bei chronischen
Schmerzpatienten und flr die Antiepilepti-
ka 10-OH-Carbazepin, Lamotrigin, Levetira-
cetam und Gabapentin ausflhrlich validiert.
Abb. 4 zeigt die Untersuchung auf die Kalib-
rationsstabilitat und Linearitat beispielswei-
se fir 4 Antiepileptika. Die Untersuchung
der Antiepileptika erfolgte, um die generel-
le Routinetauglichkeit des Verfahrens und
damit auch die Eignung fiir ad hoc Analysen
aufzuzeigen.

Die im Forderprojekt erstellte Promotions-
arbeit zeigte, dass die UPLC-ESI/MS/TOF sich

fur die gezielte Suchanalytik in der syste-
matisch toxikologischen Analyse sowie flr
seltene und spezielle Quantifizierungen im
Rahmen von Vergiftungen und des Thera-
peutischen Drug Monitorings eignet.

In der Datenbank sind insgesamt etwa 700
Substanzen aufgenommen worden. Eine gro6-
Bere Zahl von Substanzen kann leider, wie es
sich erst im Projektverlauf herausgestellt hat,
nicht in einer akzeptablen Zeit unterhalb der
Analysenzeit von 20 Minuten von der Soft-
ware bearbeitet werden. Aufgrund der tech-
nischen Uberlegenheit der QTOF-Analytik
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Abb.4. Kalibrationsstabilitat fir Antiepileptika mittels TOF-Analytik

(8-10) wird vom Hersteller deshalb die sin-
gle-stage TOF Geratestrategie nicht mehr
weiter verfolgt und die Produktlinie wurde
eingestellt. Damit ist die gleiche Situation
eingetreten wie gut 10 Jahre friher als die
single-stage-LC-MS Systeme durch die Tan-
dem-MS (LC-MS/MS) abgeldst wurden. Als
sich diese Einschrankungen abzeichneten
wurde auf die Etablierung einer targeted Da-
tenbank umgestiegen. Dabei wird gezielt in
den Rohdaten der TOF-Analyse nach Peaks
gesucht, die einer vorgegebenen Retenti-
onszeit, Molekilmasse und Fragmentmasse
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entsprechen. Es zeigte sich allerdings sehr
rasch, dass valide Substanznachweise (Be-
funde) nur moéglich waren, wenn eine Nach-
bearbeitung der positiven Vorschlage dieser
targeted-Datenbank anhand der urspringlich
entwickelten Spektrendatenbank erfolgte, da
die Software nur eine Fragmentmasse und
dementsprechend auch keine Intensitats-
verhaltnisse (vgl. Qualifier bei der LC-MS/MS
Analytik) vergleichen kann. Dadurch wurde
das Vorgehen noch komplexer und erwies
sich leider nicht als routinetauglich. Dement-
sprechend fand das gepriifte Geratesystem
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leider keinen Nutzen flr die sog. General
Unknown Analytik (Systematische Toxikolo-
gische Suchanalytik), sondern kann nur fir
die gezielte Suche nach Substanzen, fir die
klinische Verdachtsmomente bestehen, als
quasi Vorscreening eingesetzt werden. Dies
ist allerdings flr die umfassende Analytik
im toxikologischen Labor ein nicht zu unter-
schatzender Zugewinn, da dies die bislang
am haufigsten etablierten Methoden (GCMS,
LC-MS/MS) nicht leisten kdnnen. Der breite-
re Einsatz der TOF-Technologie fir die syste-
matische toxikologische Analytik ist jedoch
erst in aller jingster Zeit durch die Einfiih-
rung der technisch weit iberlegeneren QTOF-
Systeme (8-10) mdglich geworden, was auf
der 2012 Jahrestagung in Mannheim von
F. PraGsT als analytischer Quantensprung dar-
gestellt wurde. Solche QTOF-Systeme sind
sowohl fur die Systematische Toxikologische
Analytik als auch fir die gezielte Analytik
mit dem Vorteil der Verfligbarkeit mehrerer
Fragmentmassen flr die Substanzidentifi-
zierung einsetzbar. Zudem besitzen sie fur
die Quantifizierung eine der LC-MS/MS ver-
gleichbare Sensitivitat.
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Entwicklung eines Verfahrens zur Anreicherung mutierter DNA aus
Fazes im Rahmen der Entwicklung eines nicht-invasiven Tests zur

Friherkennung von Dickdarmkrebs

Gefordert durch die Stiftung fir Pathobiochemie und Molekulare Diagnostik

BETTINA ScHoLTKA, CHRISTIAN GERECKE

Institutfir Ernahrungswissenschaft, Abt. Ernahrungstoxikologie, Universitat Potsdam

ZUSAMMENFASSUNG

Zur Anreicherung und hochsensitiven De-
tektion von Genmutationen in klinischen Pro-
ben mit hohem Wildtyp-DNA-Hintergrund,
wie beispielsweise Korperfllssigkeiten von
Krebspatienten, wurde ein zweistufiges Ver-
fahren bestehend aus locked nucleic acid
(LNA)-clamp PCR und Real-time PCR mit
assoziierter Schmelzkurvenanalyse (High
Resolution Melting, HRM) entwickelt. Diese
Technik ermdglichte die Detektion von Mu-
tationen (MT) in DNA-Gemischen mit 1.000-
bis 10.000-fachem Uberschuss an Wildtyp
(WT)-DNA entsprechend einer Nachweis-
grenze von 1-10 pg mutierter DNA im Tem-
plate. Es konnte gezeigt werden, dass unter
Verwendung nur eines LNA-Blockers in jedem
analysierten Genabschnitt verschiedene Ar-
ten von MT innerhalb und auBerhalb von Mu-
tationshotspots in Geweben sowie in Fazes
detektiert werden kénnen. Die Ubertragbar-
keit des Verfahrens auf den Mutationsnach-
weis in anderen Genen wie KRAS wurde er-
folgreich getestet.

EINLEITUNG

Ein sensitives molekulares Stuhlscreening
als nicht-invasives Verfahren zur Fritherken-
nung von Dickdarmkrebs ware winschens-
wert, um eine bessere flachendeckende Vor-
sorge zu erreichen. Wenn es dartber hinaus
geléange, bereits prakanzertse Lasionen wie
fortgeschrittene Adenome aufzusplren, lie-
Be sich in vielen Fallen der Ausbruch des ko-
lorektalen Karzinoms sogar verhindern oder
durch sehr frihzeitige Diagnose die Krank-
heit noch haufiger heilen.

Fur die nicht-invasive Detektion von MT-
Markern in Kérperflissigkeiten wie z.B. Fazes
ist eine vorherige Anreicherung der MT un-
erlasslich, da die Empfindlichkeit der verflig-
baren Mutationsanalyseverfahren zu gering
ist. Der Anteil humaner DNA an genomischer
Fazes-DNA wird in der Fachliteratur mit etwa
0,1% angegeben, wobei das Verhaltnis von
mutierter Tumor-DNA zu totaler genomischer
DNA aus Fazes von Darmkrebspatienten
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mindestens 1:10.000-1:100.000 betragt [1,
2]. Durch einstufige Nachweisverfahren wird
die notwendige Sensitivitat nicht erreicht.
Besonders problematisch ist die Detektion
von MT in Genen wie Adenomatous Polypo-
sis Coli (APC), das bei Darmkrebspatienten
nicht nur innerhalb einiger bekannter Codons
mutiert ist, sondern bei dem unterschiedli-
che Arten von MT Uberall innerhalb einer 1 kb
langen Mutation Cluster Region (MCR) vor-
kommen. Fir diese unbekannten MT steht
bisher keine effektive Anreicherungsstrate-
gie zur Verfigung. Eigene Vorarbeiten so-
wie Daten aus der Literatur konnten jedoch
belegen, dass gerade APC als Marker fiir die
Detektion von Praneoplasien und Stadium I
(UICC) Karzinomen gut geeignet ist, da es
zu den fur die Kolonkanzerogenese initialen
Mutationen gehort und im Dickdarmkrebs die
haufigste Mutation darstellt [3-5].

Das Ziel unseres Projekts bestand darin,
eine hochsensitive Methode zur Anreiche-
rung und zum Nachweis mutierter DNA zu
entwickeln, mit der sowohl bekannte als auch
unbekannte Genmutationen, die zu einem
frihen Zeitpunkt wahrend der Dickdarm-
krebsentstehung auftreten, nicht-invasiv in
humanen Fazesproben nachgewiesen werden
kénnen. Erganzend zu den getesteten Muta-
tionsmarkern wurde die Promotormethylie-
rung der Gene Vimentin, TFPI2 und ITGA4
als mogliche Marker fur eine Darmkrebsfrih-
erkennung untersucht.

METHODIK

Ein zweistufiges Verfahren zur Diskriminie-
rung von WT- und mutierten Proben beste-
hend aus (1) LNA-clamp PCR zur Anreiche-
rung von MT in gemischten DNA-Proben mit
hohem WT-DNA-Uberschuss und (2) quan-
titativer Real-time PCR mit Schmelzkurven-
analyse (High Resolution Melting, HRM) wur-
de entwickelt. LNA/DNA Oligonukleotide,
sog. LNA-Blocker, wurden so designt, dass
sie mit der WT-DNA im Bereich von Mutati-
onshotspots hybridisieren und so die Amp-
lifikation von WT- nicht aber MT-DNA unter-
dricken. Die gesamte MCR des APC-Gens
wurde in vier Uberlappenden Segmenten
(APC1-APC4) analysiert, wobei jeweils ein
LNA-Blocker pro Segment eingesetzt wur-
de. Fur die Schmelzkurvenanalyse wurde das
Real-time PCR Instrument LightCycler 480 II
(Roche Diagnostics, Mannheim, Deutschland)
verwendet. Die Auswertung der HRM-Ergeb-
nisse erfolgte mit der LC480 Gene Scanning
Software Version 1.5.0 (Roche Diagnostics,
Mannheim, Deutschland). Achtzig humane
Kolonbiopsien von Patienten mit kolorekta-
lem Adenom oder Karzinom und assoziierte
Stuhl-DNA von 24 Patienten wurden auf Mu-
tationen in APC und KRAS getestet. Die klini-
sche Studie wurde von der Ethikkommission
der Universitat Potsdam genehmigt.
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ERGEBNISSE UND DISKUSSION

Die erfolgreiche Anreicherung von APC-
und KRAS-MT durch spezifische Suppressi-
on der WT-, aber nicht der MT-DNA-Amplifi-
kation in der LNA-Clamp PCR konnte fir alle
LNA-Blocker nachgewiesen werden. Abb. 1
zeigt dies exemplarisch fir den LNA-Blocker,
der fir die Analyse von Mutationen im Be-
reich des APC Cd. 1465-Mutationshotspots
eingesetzt wurde. Die Nachweisgrenze flr
Mutationen in allen APC-Segmenten sowie
im KRAS-Gen wurde durch die Verwendung
serieller Gemische von Kontrollen mit einem
Anteil von 0.01-100% MT in WT-DNA in der

LNA-clamp PCR bestimmt. Flir die KRAS-MT
Cd. 12G>A wurde ein Detektionslimit von 5
pg erreicht. Die erzielten Nachweisgrenzen
fir Mutationen in finf ausgewahlten APC-
Mutationshotspots variierten in Abhangig-
keit von der Art der Mutation und der Se-
quenzumgebung zwischen 1 pg und 100 pg
MT in gemischten Proben (Tab. 1). Im Ver-
gleich mit der Methodenkombination beste-
hend aus konventioneller PCR und HRM wird
deutlich, dass die LNA-clamp PCR/HRM eine
bis zu 5000-fache Steigerung der Mutations-
anreicherung bewirkt (Tab. 1).

Detektionslimit flr MT-DNA
(Mutationskontroliey “OPCR/HRM | LNA-clamp PCR/HRM
Cd. 1309 (AAABAAG) 5 ng 100 pg
Cd. 1367 [(C=T) 1 ng 10 pg
Cd. 1450 [(C=T) 5 ng 1pg
Cd. 1465 (AAG) 5 ng 1 pg
Cd. 1556 (Ins A) 5 ng 1pg

Tab. 1: Vergleich der Nachweisgrenzen von konventioneller PCR/HRM mit LNA-clamp PCR/HRM zur Mutationsanalyse
am Beispiel des APC-Gens. Kontrollplasmide wurden im Verhéltnis 1:2, 1:10, 1:100, 1:1.000, 1:10.000 (MT:WT) gemischt und ei-
ner LNA-clamp PCR/HRM bzw. zum Vergleich einer konventionellen PCR/HRM unterzogen. Die Gesamtmenge an WT-DNA betrug je-
weils 10 ng im Ansatz. Angegeben ist die Menge detektierbarer MT-DNA im Gemisch.

Abb. 1: Mutationsanreicherung durch Blockierung der Wildtyp-DNA-Amplifikation mittels LNA-clamp PCR am Beispiel
des APC-Cd. 1465-Mutationshotspots. Bedingungen: Touchdown-PCR des APC3-Gensegments, Ansatze + LNA-Blocker, (1) 100
bp-DNA-Marker, (2) Kontrollstuhl (WT/WT), (3) Kontrollstuhl (WT/WT) + LNA, (4) APC-WT-Plasmid (WT/WT), (5) APC-WT-Plasmid
(WT/WT) + LNA, (6) APC-MT-Plasmid (MT/MT), (7) APC-MT-Plasmid (MT/MT) + LNA, (8) H20. Mutationskontrolle: APC Cd. 1465AAG.
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Abb. 2: Exemplarische LNA-clamp PCR/HRM-Analyse des APC3-Genabschnitts in Fizes-DNA von Patienten mit kolorek-
talem Karzinom oder Adenom. LNA-clamp PCR wurde im Segment APC3 (Cd. 1429-1488) durchgefiihrt unter Verwendung eines
LNA-Blockers, der mit WT-APC im Bereich des Mutationshotspots um Cd. 1450 hybridisiert. LNA-clamp PCR-Produkte wurden mit-
tels seminested PCR/HRM analysiert (Genabschnitt APC3.1; Cd. 1448-1488). Die Schmelzkurven wurden gegen den WT normalisiert.
Schmelzkurven mutierter Proben kénnen oberhalb oder unterhalb der Basis verlaufen. Resultate der Kontrollsequenzierung nach HRM

sind in Klammern angegeben. Mutationskontrolle: Cd. 1450C>T.

Die Analyse humaner Kolongewebe und
assoziierter Fazesproben mittels LNA-
clamp PCR/HRM lieferte gut diskriminierba-
re Schmelzkurven fir WT bzw. MT Proben,
wie in Abb. 2 exemplarisch flr die Analy-
se des APC3-Segments in Fazes-DNA dar-
gestellt ist. Fazesproben, die in dem unter-
suchten Genabschnitt dem WT entsprachen
(rote Kurven), verliefen mit geringer Streu-
ung um die Nulllinie und wurden von der
Analysesoftware automatisch als WT ein-
gruppiert, wahrend Proben, die der MT-Kon-
trolle (APC Cd. 1450C>T) entsprachen, einen

ahnlichen Kurvenverlauf wie die Kontrolle
aufwiesen (blaue Kurven). Die magentafar-
benen Kurven entsprachen ebenfalls der MT
APC Cd. 1450C>T. Der Kurvenverlauf zwi-
schen blau und rot deutet darauf hin, dass
die entsprechende Fazesprobe ein Gemisch
aus MT und WT enthielt. Dartiberhinaus wa-
ren abweichende Mutationen durch sowohl
vom WT als auch von der MT-Kontrolle ver-
schiedene Kurvenverldufe erkennbar (gelbe
und grune Kurven). Durch Kontrollsequen-
zierung der HRM-Produkte konnte die Zu-
ordnung zu den Gruppen WT, Kontroll-MT



und andere MT bestdtigt werden (Abb. 2).
Die unerwartet detektierten MT wiesen un-
terschiedliche Mutationstypen sowie Loka-
lisationen auf (Cd. 1480G>A, Cd. 1440AC).
Auch in den anderen APC-Segmenten sowie
in KRAS wurden neben der Kontroll-MT wei-
tere (unbekannte) Mutationen entdeckt, die
z. T. ebenfalls auBerhalb der Bindungsstel-
le des LNA-Blockers lokalisiert waren. So-
mit kann gefolgert werden, dass unter Ver-
wendung eines einzigen LNA-Blockers in der
LNA-clamp PCR/HRM-Analyse eines ausge-
wahlten Genabschnittes verschiedene Muta-
tionstypen (Substitutionen, Deletionen und
Insertionen) sowie Mutationen, die verschie-
dene Orte des untersuchten Genabschnitts
- innerhalb und auBerhalb des Mutations-
hotspots - betreffen, nachweisbar sind. Die
Empfindlichkeit, die mittels LNA-clamp PCR/
HRM erreicht werden konnte, Ubertrifft noch
die bisher sensitivsten Methoden wie z. B.
die Digitale Schmelzkurvenanalyse DMC [6]
oder das Deep-Sequencing [7].
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Die Anzahl der in humanen Geweben de-
tektierbaren APC-MT durch LNA-clamp PCR/
HRM wurde mit der Direktsequenzierung ver-
glichen. Durch LNA-clamp PCR/HRM wur-
den in 41/80 Geweben Mutationen gefun-
den. Im einzelnen waren 9/17 Karzinomen,
27/50 Adenomen und 5/7 serratierte Lasio-
nen mutiert, wahrend die 5 Normalgewebe
in allen APC-Segmenten dem WT entspra-
chen. Durch Direktsequenzierung wurden
in 27/80 Gewebeproben MT nachgewiesen,
hier wurden nur 5 Karzinome, 20 Adenome
und 2 serratierte Lasionen als mutiert ein-
gestuft. Durch LNA-clamp PCR/HRM-Analy-
se der verfligbharen Fazesproben konnten in
22/24 Fallen die in den assoziierten Gewe-
ben entdeckten MT wieder gefunden wer-
den. Diese Daten unterstreichen die extrem
hohe Empfindlichkeit der LNA-clamp PCR/
HRM hinsichtlich der Detektion von Mutatio-
nen in biologischen Proben mit hohem WT-
Hintergrund.

:5.:“;3'9“:}‘&" Anzahl methylierter Proben von Gesamt [n]
ITGA4 TFPIZ win
Karzinom 10710 8/10 B/10
Adenom 44745 36745 37745
Serratierte Lasion 15/15 3/15 &/15
entziindet 5/11 5/13 5720

Tab. 2: Promotormethylierung in den Genen ITGA4, TFPI2 und VIM im Verlauf der Kolonkanzerogenese. Bisulfitkonvertier-

te genomische DNA aus humanen Kolongeweben, die wahrend einer Routinekoloskopie entnommen wurden, wurde mittels Methylie-

rungsspezifischer PCR analysiert.
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Als weitere mogliche Marker fir eine nicht-
invasive Darmkrebsfriiherkennung wurde die
Promotormethylierung in den Genen ITGA4,
TFPI2 und VIM in einer Auswahl humaner Bi-
opsiegewebe aus Kolon untersucht. Die Da-
ten zeigen eine hohe Rate an Methylierungen
sowohl in Karzinomen als auch in Krebsvor-
stufen (Tab. 2). Allerdings wurden auch in
nichtneoplastischen Kontrollgeweben fiir alle
drei Gene Methylierungen nachgewiesen, so
dass gefolgert werden kann, dass die Promo-
tormethylierung der untersuchten Gene kei-
nen geeigneten Marker flir eine Darmkrebs-
friherkennung darstellt.
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3. Hildesheimer Gesundheitsmesse 2013

Die 3. Hildesheimer Gesundheitsmesse
vom 02. bis 03. Marz 2013 in der Sparkas-
senarena war wieder ein voller Erfolg. 7.500
Besucher konnten sich an den verschiedenen
Standen der lokalen Krankenhauser, Arzt-
praxen/Praxisgemeinschaften, Apotheken,
Krankenkassen, Gesundheitsfirmen und ei-
nigen Anbietern der Pharmaindustrie ausgie-
big informieren und auch ihre persénlichen
Werte wie Blutdruck, Blutzucker und Choles-
terin checken lassen.

An dem Stand des Zentrums fir Labordiag-
nostik vom St. Bernward Krankenhaus unter
der Leitung von Pror. Dr. Dr. GAssLER herrsch-
te an beiden Tagen standig groBer Andrang.
Gesponsert von einem Diagnostikanbieter
und der DGKL wurde hier eine kostenlose
Hamoglobin-Bestimmung mit anschlieBender
fachlicher Beratung sowohl von dem Labor-
leiter als auch in Zusammenarbeit mit dem
MVZ Onkologie angeboten. Die MTAs fihr-
ten 500 POCT-Messungen aus Kapillarblut
durch. Leider hatten wir nur unzureichend
Reagenz, sonst hatten es auch 600 oder 700
Messungen sein kdnnen. Die Messungen wur-
den parallel an zwei POCT-Gerdten der Firma
Hitado durchgefuhrt. Wahrend der Messzei-
ten wurde die Bedeutung der MeBgroBe ,,Ha-
moglobin® erldutert. Wahrend der Wartezei-
ten hatten die Besucher Gelegenheit, sich
anhand von Postern und Schautafeln einen

Blick ins Innere des Labors zu verschaffen.
Dabei wurde auch gern zum bereit liegenden
Kugelschreiber oder Zettelblock gegriffen.

Als zweite Aktivitat bestand in Zusammen-
arbeit mit der Medizinischen Klinik II (Onko-
logie) das Angebot, einen Blick in das Mik-
roskop mittels Diskussionsbriicke zu werfen.
Hier wurde den Besuchern Blutzellen von
verschiedenen Ausstrichen gezeigt, die ei-
nerseits normale Blutbilder darstellten, aber
auch Malaria-Erkrankungen, unterschiedliche
Leukamiearten und infektidose Viruserkran-
kungen. Dieses wurde von den Besuchern
begeistert aufgenommen, zumal die meisten
von ihnen noch nie menschliche Blutzellen im
Original gesehen hatten und interessiert Fra-
gen stellten. Es war flir den Betrachter schon
bemerkenswert, dass alle Erythrozyten eines
erwachsenen Menschen auf einer Ebene aus-
gebreitet die flinffache Flache eines Hand-
ballfeldes ergeben, das sonst diese Halle be-
herbergt. Ebenso konnten sich die Besucher
kaum vorstellen, dass in jeder Sekunde ei-
nes Menschenlebens ca. 2 Mio. Erythrozyten
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 Erklarungen suchte. Etliche fragten



ganz offen nach Rat bei ihren personlichen
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 erschépft und ein wenig heiser,
aber gllcklich, 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.
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3. Diagnostik Update in Mannheim im Marz 2013

Am 8. und 9. Marz 2013 fand in Mann-
heim unter der wissenschaftlichen Leitung
von HarALD Renz (Marburg), MicHAEL NEUMAIER
(Mannheim) und ArnoOLD VON EckARDSTEIN (ZU-
rich) sowie unter der Schirmherrschaft der
Deutschen Vereinten Gesellschaft fir Kli-
nische Chemie und Laboratoriumsmedizin,
der Schweizerischen Gesellschaft fur Kli-
nische Chemie und der Deutschen Gesell-
schaft fir Innere Medizin zum dritten Mal das
Diagnostik Update statt. Die Firmen Roche
Diagnostics Deutschland GmbH, Siemens
Healthcare Diagnostics GmbH und Abbott
GmbH & Co. KG unterstltzten das Diagnos-
tik Update auch in 2013, ohne das Konzept,
die Programmplanung oder die Inhalte zu
beeinflussen.

Das Symposium setzte wie bei den beiden
vorangegangenen Malen das Fortbildungs-
konzept des Veranstalters und Organisa-
tors med update GmbH um, das dieser seit
vielen Jahren in dhnlichen Fortbildungen an-
derer klinischer Disziplinen entwickelt hat:
Vierzehn Experten stellten in 30- oder 45-mi-
nutigen Vortragen die wichtigsten publizier-
ten Studiendaten der letzten zwolf Monate
aus ihrem Themengebiet vor. Sowohl wah-
rend der Vortrage als auch in den Pausen
gab es ausgiebig Zeit und Gelegenheit fiir die
ca. 300 Teilnehmer Fragen zu stellen und zu
diskutieren. Jeder Teilnehmer erhielt zudem

ein Handbuch mit Ubersichtsartikeln, in dem
die Referenten ihre jeweiligen Themen und
die wichtigsten Publikationen hierzu zusam-
menfassten und kommentierten. Im Nach-
gang werden die Teilnehmer die Gelegenheit
haben, die Folien der Vortrage via Internet
nochmals zu studieren. Die Referenten wer-
den zudem eingeladen, einige Aspekte ihrer
Ubersichtsvortrage in der ,Laboratoriums-
Medizin® zusammenzufassen, so dass diese
Informationen auch Interessierten verfig-
bar werden, die nicht teilnehmen konnten.

Durch die Breite der Themen und die Sys-
tematik ihrer Abhandlung sowie den Fokus
auf Klinik und Praxis unterscheidet sich das
Diagnostik Update von wissenschaftlichen
Jahrestagungen und ist somit auch nicht als
Konkurrenz, sondern als komplementar zu
diesen anzusehen. Am 21. und 22. Méarz 2014
wird das 4. Labormedizin Update in Wupper-
tal stattfinden.

Pror. HArRALD ReEnz (Marburg) erdffnete das
Update mit seinem Vortrag Gber Immunde-
fizienz. Detailliert ging er auf das ,seve-
re combined immunodeficiency syndrome"
(SCID) ein. Einige US-Bundesstaaten haben
ein Neugeborenen-Screening auf dieses le-
bensbedrohliche Syndrom etabliert. Im Vor-
trag wurde eine quantitative PCR Methode
zur Erfassung eines bestimmten T-Zell DNA-

Fragments vorgestellt, die sich methodisch



Stamitzsaal

flr dieses Screening auf das SCID durchge-
setzt hat. Im Vortrag wurden auch neue Ent-
wicklungen in der Asthmabehandlung pra-
sentiert. Durch die zellulare Differenzierung
im induzierten Sputum bzw. durch die Be-
stimmung von drei Blutmarkern kann Asthma
in verschiedene immunologische Phanotypen
unterteilt werden. Durch diese Klassifizie-
rungen konnten Asthamikergruppen identi-
fiziert werden, die von Therapien mit Anti-
korper gegen bestimmte Interleukine (IL-5
bzw. IL-13) profitieren konnten. Ein Blutbio-
marker fur solch eine Therapiestratifizierung,
der in letzter Zeit einige Aufmerksamkeit ge-
wonnen hat, ist Periostin.

Pror. TorsTEN HarerLacH (Mlnchen) berich-
tete Uber die diagnostische Bedeutung der
neuen Sequenziermethoden sowie neue Mar-
ker in der Hdmatologie. Next Generation
Sequencing (NGS) Methoden gewinnen auch
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zunehmend in der hdmatologischen Routine-
diagnostik an Bedeutung. Infolge des schnel-
len technologischen Fortschritts sind aber
Datengrundlagen, Terminologie, Richtlinien
und Analyseverfahren noch nicht vereinheit-
licht. Entsprechende Bestrebungen sind im
Gange. Allein basierend auf Sequenzdaten
und unabhangig vom Blutbild war es még-
lich, den Ubergang von einem myelodyspla-
tischen Syndrom (MDS) zur akuten Myeo-
lytischen Leukdamie zu erfassen wobei die
unterschiedliche Klonalitat bis hin zur Einzel-
zelle erfasst wurde. Dies eréffnet neue pro-
gnostische und therapeutische Optionen. Im
Fall der sogenannten atypischen CML mis-
sen Mutationen im SETBP1 Gen mit in Be-
tracht gezogen werden. Die Analyse des JAK2
Gens sollte bei der Stufendiagnostik myelo-
proliferativer Erkrankungen mit negativem
BCR-ABL1 an erster Stelle stehen. Im Fall von
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Morbus Waldenstrom wurde gezeigt, dass in
ca. 90% der Falle eine Mutation im MYD88
Gen vorliegt. Zur Diagnose und Prognosebe-

urteilung der akuten myeloischen Leukamie
ist die klassische Zytogenetik augenblicklich
noch der starkste Marker. Neue Arbeiten zei-
gen jedoch, dass auch die Analyse von 10
Genen eine hoch signifikante Einteilung in 5
prognostische Subgruppen erlaubt. Die Kom-
plexitat von automatischen Blutbildparame-
tern lasst sich oftmals auf wenige medizi-
nisch relevante Parameter reduzieren und in
ein standardisiertes diagnostisches Vorgehen
Ubersetzen. Neue Untersuchungen zeigen,
dass es maoglich ist, eine vorliegende Sepsis
sowie Hochrisiko-Patienten per multipara-
metrischer Flow Cytometrie zu erfassen. Die
PCR von BCR-ABL1 Fusionstranskripten er-
langt zunehmend Bedeutung bei der Therapie
von CML mit Tyrosinkinase Inhibitoren. Daten

zur ,minimalen Resterkrankung" werden in
der AML und CML zunehmend als Grundlage
zur Therapiesteuerung verwendet. Zur Dia-
gnose der Kugelzellanamie scheint sich die
Durchfiihrung des EMA Test in Kombination
mit dem Glycerol-Lyse Test durchzusetzen.
Die Anamiediagnostik mit dem Ziel der Ver-
besserung der Lebensqualitat gewinnt bei al-
teren Patienten zunehmend an Bedeutung.
Thrombozytopenie ist haufig und in vielen
klinischen Konstellationen zu finden. Stasi
et al postulieren eine aktuelle und umfas-
send Stufendiagnostik der Thrombozytope-
nie auch unter Berlicksichtigung der EDTA-
induzierten Pseudothrombozytopenie.

Im Endokrinologie-Update von Frau Pror.
DaGMAR FUHRER (Essen) wurden wichtige Punk-
te der aktuellen Richtlinien der ,Endocrine
Society" zur Diagnose und Behandlung ei-
ner Hyperprolaktinamie vorgestellt.



Dabei spielen Prolaktin-Bestimmungen so-
wohl bei der Diagnose eines Makroprolakti-
noms (gesichert, falls der Prolaktinwert 20-
fach erhoht) als auch bei der Uberwachung
der Therapie eines Prolaktinoms eine wichti-
ge Rolle. GemaB aktueller Studienlage muss
die Behandlung eines Prolaktinoms mindes-
tens zwei Jahre dauern und danach der Pro-
laktinwert wegen der hohen Rezidivrate eng-
maschig kontrolliert werden. Es wurden auch
die aktuellen Empfehlungen einzelner Fach-
gesellschaften zur Behandlung der latenten
Hypo- und Hyperthyreose erlautert. In der
Schwangerschaft soll die latente Hypothy-
reose bei Uberschreiten des trimesterspe-
zifischen TSH-Werts gemass der ,Endocrine
Society" behandelt werden. Die amerikani-
sche Schilddriisengesellschaft fordert flr die
Behandlungsindikation hingegen auch den
Nachweis von TPO-Antikdrpern und TSH-Wer-
te Gber 10 mU/I. Vor dem Hintergrund einer
klrzlich durchgefiihrten prospektiven Stu-
die Uber Spontanaborte im ersten Trimester
bei Schwangeren mit TSH-Werten zwischen
2.5 und 5 mU/I ohne Nachweis von Schild-
drisenautoantikérpern im Vgl. zu Schwan-
geren mit TSH-Werten < 2.5 mU/I sollte aus
Sicht der Referentin die 0.g. Behandlungsin-
dikation eher groBzigig gestellt werden. Fir
die latente Hyperthyreose mit TSH-Wert <
0.1 mU/I sehen zwei amerikanische Fachge-
sellschaften erstmals eine Behandlungsin-
dikation, falls der Patient Uber 65 Jahre alt
ist, oder wenn weitere Erkrankungen, wie
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Herzerkrankungen, Osteoporose oder Hyper-
thyreosezeichen vorliegen. Es wurde im Vor-
trag aber betont, dass vor Behandlungsbe-
ginn eine einmalige TSH-Erniedrigung durch
eine weitere Messung bestatigt und weitere
Ursachen (EinflussgréoBen) fir die TSH-Er-
niedrigung ausgeschlossen werden sollten.
Auch zur Basistherapie der Osteoporose wur-
den neue Empfehlungen vorgestellt. Fir eine
ausreichende Vitamin D Versorgung sollen
neu mind. 1000 - 2000 IE/Tag statt 400 -
800 IE/Tag eingenommen werden, eine Cal-
cium Substitution wird hingegen nicht mehr
empfohlen (DVO-Leitlinien). Die Indikation
zur Behandlung mit Strontiumrenalat wur-
de letztes Jahr auf Manner mit Osteoporose
und erhohtem Frakturrisiko erweitert. Die
Referentin hat auch auf eine neue wichtige
Risikogruppe fur Osteoporose aufmerksam
gemacht, namlich Frauen unter Aromatase-
inhibitor-Therapie.

Unter dem Titel Systemische Autoimmu-
nerkrankungen gab Pror. PETER HARLE (Mainz)
eine Ubersicht iiber die Diagnostik der Rheu-
matoiden Arthritis, des Sjogren Syndroms
sowie der IgG4-related Diseases. In den
letzten Jahren nehmen laborchemische und
bildgebende Verfahren einen immer hohe-
ren Stellenwert bei der Diagnose, Klassifika-
tion und Therapiesteuerung der Rheumatoi-
den Arthritis ein. So wird in den ACR/EULAR
Kriterien von 2010 zur Diagnose und Klassi-
fizierung der RA, neben den klinischen Para-
metern, die laborchemischen Parameter CRP,
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BSG und die Autoantikérper RF und ACPA be-
stimmt. Zudem wird der klinische Entschei-
dungsprozess durch bildgebende Verfahren
unterstutzt. Die Arthritisaktivitat wird seit
Jahren mit dem relativ subjektiven Disease
Aktivity Score Uber 28 Gelenke (DAS28) ein-
geschatzt. 2010 wurde zur objektiveren Be-
urteilung der Krankheitsaktivitat ein Multi-
Biomarker Disease Activity (MBDA) Score
(VectraTM DA), welcher mithilfe von 12 Bio-
markern berechnet wird, vorgestellt (Cavet
et al., 2010). Dieser Score wurde in den ver-
gangenen Jahren in mehreren Studien vali-
diert und charakterisiert. Ein Vergleich mit
dem DAS28 Score zeigte eine moderate bis
gute Korrelation (Bakker et al., 2012), wobei
der MBDA Score eine geringere Sensitivitat
als der DAS28 Score aufweist (Bijlsma et al,
2012), und deshalb fiir das frithe Monitoring
nicht geeignet ist. Der MBDA Test ist in den
USA bereits kommerziell erhéltlich. Weitere
klinische Studien werden zeigen, ob der Test
einen zusatzlichen Nutzen fir die Beurtei-
lung der Arthritisaktivitat bietet. Fur die Di-
agnostik des Sjogren-Syndroms gibt es ei-
nen neuen ELISA-Test zur Detektion von IgA
anstatt IgG gegen den anti-M3-Rezeptor. In
Kombination mit der Bestimmung der etab-
lierten Antikérper SSA und SSB ergibt sich
eine deutlich hdhere Sensitivitat und Spezifi-
tat. Als Alternative zu der invasiven und kost-
spieligen Sialographie oder Sialoszintigra-
phie wurde der hochauflésende Ultraschall
als kostengulinstige Untersuchungstechnik

zur Diagnose des Sjogren Syndroms vorge-
stellt. Diese Untersuchungstechnik ist jedoch
nicht in den aktuellen Klassifikationskriteri-
en implementiert. Die IgG4-related Disease
kann jedes Organ, und nicht wie haufig an-
genommen nur das Pankreas, betreffen. In
der Vergangenheit wurde diese Erkrankung
unter zahlreichen Namen beschrieben, 2012
wurde deshalb eine neue vereinheitlichte No-
menklatur vorgestellt (Stone et al., 2012).
Aktuelle Studien wurden vorgestellt, wel-
che verdeutlichen, dass die alleinige IgG4-
Serumspiegel Bestimmung, als auch der er-
rechnete 1gG4/IgG Gesamt Quotient nicht
geeignet ist, um eine IgG4-related Disease
zu diagnostizieren oder auszuschlieBen. Eine
histologische Untersuchung ist zur Bestati-
gung der Dia-gnose zwingend notwendig. Zu-
dem ist eine klinische oder bildgebende Evi-
denz einer fibrosierenden tumorahnlichen
Lasion an einem oder mehreren Organen
notwendig.

Das Thema Hamostaseologie wurde von
Pror. CarL Eric DemprLE (Mannheim) zusam-
mengefasst. Stérungen des von Willebrand-
faktors (VWF) werden in drei Typen unterteilt.
Verminderter Spiegel (Typ 1), Funktionsst6-
rung (Typ 2) sowie komplettes Fehlen (Typ 3).
Eine Funktionsstérung des vWF kann vermu-
tet werden ,wenn das Verhaltnis von Antigen
und funktionellem Test ungleich eins ist. Zwei
neue, automatisierte vWF Funktionstests (In-
novance VWFAc Test und HaemosIL vWF Akti-
vitats Test) erlauben die automatisierte vVWF



VERANSTALTUNGEN

Obersicht bar potentialle Biomarker des.
[

ischamischen Hirninfarktes.

Aktivitatsbestimmung. Beide Tests basieren
auf Antikorper beschichteten Polystyrol- bzw.
Latex - Partikeln und zeigen eine gute Uber-
einstimmung mit dem Ristocetin Co-faktor
Test, erfassen aber moglicherweise nicht alle
Typ 2 Subvarianten. Es wird daher empfohlen,
zur Diagnose von Typ 2 einen zweiten metho-
disch unabhangigen Aktivitatstest durchzu-
fiuhren (Kollagenbindung, PFA100/200 oder
Ristocetin Test). Ein neuer vWF Antigen Test,
der automatisiert parallel zu den Funktions-
tests durchgefihrt werden kann, zeigt gute
Ubereinstimmung mit den ELISA Referenz-
verfahren. Ein Vergleich von 7 Kollagenbin-
dungstests zeigte eine erhebliche Variabili-
tat der Ergebnisse wobei aber alle Tests in
der Lage waren zwischen Typl und 2 zu un-
terscheiden. Um ein vWF Syndrom zuverlas-
sig auszuschliessen, sollte ein Antigen- und
Funktionstest mindestens zweimal durch-
gefihrt werden. Eine sichere Diagnose von

Typ2 ist nur durch molekulargenetische Ana-
lyse méglich, was durch die sinkenden Kos-
ten der neuen Next Generation Sequencing
(NGS) Technologien mdéglich ist. Die Diag-
nose von Antithrombinmangel basiert auf
der Inaktivierung von Thrombin und Faktor
Xa durch Antithrombin. Antithrombinmangel
ist genetisch sehr heterogen und mit zahl-
reichen genetischen Veranderungen asso-
ziiert. Diese Varianten werden von Throm-
bin und Faktor Xa basierten Funktionstests
unterschiedlich gut erfasst. Neue orale An-
tikoagulanzien (NOAC) kommen mittlerwei-
le vermehrt zum Einsatz. Hier ist zu berlck-
sichtigen dass diese einen variablen Effekt
auf Global- sowie Einzelfaktorentests der Ge-
rinnung haben. Zur Messung der Thrombozy-
tenfunktion durch die optische Aggregomet-
rie nach Born gibt es alternative Impendanz
basierte Verfahren, welche auch im Multi-
plate Format durchgefiihrt werden kénnen
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und eine gute Ubereinstimmung mit den op-
tischen Tests zeigen. Schliesslich wurde der
Vergleich von 4 quantitativen und einem qua-
litativen patientennahen D-Dimer Test vorge-
stellt, welche heute eine gute Qualitat haben.

Im Seminar Onkologie/Tumormarker stellte
Pror. MicHAeL Neumeler (Mannheim) Neuigkei-
ten zu Prostata-, Ovarial- und Mamma-Karzi-
nomen vor. Eine langere Nachbeobachtungs-
Auswertung der amerikanischen PLCO-Studie
fand keinen Hinweis, dass ein PSA-Screening
auf Prostatakarzinom (PCa) die PCa-Sterb-
lichkeit senkt. Im Gegensatz dazu fanden
zwei europaische Studien eine 20%ige Re-
duktion der Sterblichkeit durch PSA-Scree-
ning. Diese Diskrepanz ist vor allem durch
die unterschiedliche Altersstruktur der Pro-
banden und die Altersabhangigkeit des PSA-
Wertes zu erklaren. Das PSA-Screening wird
mehrheitlich nicht mehr empfohlen. Jedoch
ist insbesondere bei jlingeren Mannern (40
bis 50 Jahre) ein PSA-Wert Uberhalb des Al-
tersmedians mit einem erhdhten Risiko des
Auftretens eines PCa in den kommenden 20
bis 25 Jahren korreliert. Die Richtlinien be-
zlglich Active Surveillance bei lokal begrenz-
tem niedrigrisiko PCa sind in der aktuellen
S3-Leitlinie Prostatakarzinom beschrieben.
Zirkulierende miRNAs kdénnten in Zukunft
eine Rolle bei der Diagnose des PCa spielen.
In den letzten Jahren wurden dazu einige er-
folgsversprechende Pilotstudien publiziert.
Der ROMA Score (Risk of Ovarian Malignan-
cy Algorithm), welcher sich aus den Markern

CA125 und HE4 und dem Menopausenstatus
berechnet, kann zur Risikobewertung des
Ovarialkarzinoms eingesetzt werden. Es ist
zu beachten, dass der ROMA-Score bei post-
menopausalen Frauen eine hdhere Sensiti-
vitat aufweist als in pramenopausalen Pa-
tientinnen. Die Einzelbestimmung von HE4
ist aufgrund der besseren Abgrenzung von
benignen zu malignen Tumoren dem CA125
deutlich Gberlegen. Ob der ROMA Score einen
diagnostischen Vorteil bietet, ist umstritten.
Der seit langerem existierende RMI-Score
bezieht zur Berechnung den Ultraschall, Me-
nopausenstatus und CA125 mit ein. In einer
aktuellen Studie von Van Gorp et al. ist die-
ser Score dem ROMA sowohl in post- als auch
in pramenopausalen Patientinnen tberlegen.
Die im Serum zirkulierenden Fragmente des
Her2/neu Protooncogens (sHer2/neu) kor-
relieren gut mit dem Verlauf der klinischen
Parameter beim Mammakarzinom, wobei die
Korrelation zwischen sHer2/neu und Gewebe
Her2/neu strittig ist. Zirkulierende Tumorzel-
len (CTC) kénnen immunchemisch und mo-
lekular nachgewiesen werden. Sie sind pro-
gnostisch fir das Uberleben. Eine Ausnahme
sind HER2+ Patienten unter biologischer The-
rapie. Als neue Marker fiir die Diagnostik der
Metastasierung wurden Leukemia Inhibito-
ry Factor Receptor (LIFR) und die mikroR-
NA miR-109 vorgestellt. Im Jahr 2012 wur-
den zwei Studien veroéffentlicht, welche zu
dem Schluss kommen, dass die CYP2D6-Ge-
notypisierung fir die Tamoxifentherapie bei



Mamma-Ca keinen Nutzen erbringt. Jedoch
zweifelte M. Neumaier die analytische Quali-
tat der Genotypisierung in diesen Studien an,
sodass der klinische Wert der CYP2D6-Typ-
sierung weiterhin nicht geklart ist.

Das Thema Infektionen wurde durch zwei
Referate Uber bakterielle bzw. virale Infek-
tionen abgedeckt.

Pror. MariaM KLoucHE (Bremen) konzentrier-
te sich auf die Diagnostik multiresistenter
Bakterien und von Borrelien. Die Pravalenz
von ESBL- (extended spectrum beta lactama-
se) bildenden Enterobacteriaceae nimmt zu.
Sie kdnnen lange im Darm persistieren, ins-
besondere bei Neugeborenen. Im Gegensatz
zu multiresistenten MRSA kénnen sie nicht
eradiziert werden. Die Ausbreitung zwischen
Personen erfolgt eher ausserhalb des Kran-
kenhauses, zumal Standardhygiene-MaB-
nahmen zur Pravention ausreichen. Uberwa-
chungsuntersuchungen sind derzeit nur fir
Ausbriiche empfohlen, ohne dass allerdings
ihre Wertigkeit bekannt ist. Mindestens 18
verschiedene Borrelien-Spezies kdnnen In-
fektionen beim Menschen auslésen, die sich
in Bezug auf Symptome und Pradilektionsor-
te unterscheiden. Eine Art - Borrelia miyamo-
toi - kann nicht mit konventionellen Metho-
den nachgewiesen werden. Insgesamt ist die
Interpretation serologischer Borrelienbefun-
de durch die eingeschrankte Sensitivitat und
Spezifitat schwierig. Insbesondere falsch-po-
sitive Nachweise von IgM-Antikérpern fihren
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zu Fehlinterpretationen. Deswegen soll die
Serologie zur Bestatigung eines klinischen
Verdachts und nicht zur unselektiven Primar-
diagnostik eingesetzt werden. Leider ist der
Nachweis von Borrelien in Blut- oder Haut-
proben durch Kultur oder PCR unsensitiv.
Der Nachweis von Borrelien-DNA in Gelenk-
punktaten oder Zecken ist mit 80% deut-
lich sensitiver. Mdglicherweise bringen auch
Anreicherungsverfahren wie Immuno-PCR
eine Verbesserung. Besondere diagnosti-
sche und therapeutische Herausforderun-
gen entstehen durch wiederholte Erkrankun-
gen und Folge-Erkrankungen der Borreliose.
Erneute akute Manifestationen einer Borreli-
ose sind keine Rezidive friherer Infektionen
sondern Neuinfektionen, in der Regel mit an-
deren Borrelien-Spezies. Allerdings kénnen
zellwandlose L-Formen von Borrelien trotz
erfolgreicher Therapie persistieren, welche
Spatmanifestationen wie reaktive Arthriti-
den ausldsen. Diese Manifestationen erschei-
nen als antibiotika-refraktar und erfordern
womadoglich andere Behandlungen wie Im-
munsuppression.

Das Referat von PD Dr Jens VErRHEYEN (Essen)
behandelte Influenzaviren, sexuell Gbertrag-
bare Viren und Reise-assoziierte Viruserkran-
kungen. Influenzavirus-Epidemien werden
immer wieder auftreten. Surveillance-Pro-
gramme sind erforderlich, um neue Ausbri-
che und die Entstehung neuer Virusvarian-
ten festzustellen. Die Wirksamkeit antiviraler
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Therapien ist umstritten. Zwischen dem Aus-
bruch einer neuen Influenza-Epidemie und
der Verfugbarkeit einer hierfiir spezifischen
Impfung und damit einzig sicher wirksamen
MaBnahme vergehen 6 Monate. Influenza-
Schnellteste sind schnell. Eine sensitive Di-
agnostik und vor allem die Genotypisierung
von Influenzavarianten sind nur durch PCR
maoglich. Als Beispiel der sexuell Gbertrage-
nen Viruserkrankungen flihrte Herr Verheyen
die Humanpapillomaviren (HPV) bzw. die mit
HPV assoziierten Erkrankungen aus. Neben
dem Zervix-Karzinom werden HPV-assoziier-
te Karzinome von Penis, Anus und Oropha-
ryngealbereich immer haufiger. Die Impfung
wird damit auch fir Jungen sinnvoll. Diag-
nostisch relevant ist der PCR-Nachweis von
HPV8 und HPV16 bei CIN2- und CIN3-Lasi-
onen in der Cervix von Frauen, besonders
jenseits des 30. Lebensjahres. Reiseassozi-
ierte Infektionen z.B. mit Dengue-, Chikun-
gunya-, Ross-River- oder Krim-Kongo-Viren
werden in der globalisierten Welt auch in Eu-
ropa immer wichtiger und dirfen bei Reise-
rickkehrern nicht Gbersehen werden. Glei-
ches gilt flir Hepatitis E, die allerdings nicht
nur als Reiseerkrankung sondern auch als
Zoonose relevant ist. Insbesondere bei im-
munsupprimierten Patienten mit Hepatitis-
Symptomen ist an die Diagnostik durch HEV-
Serologie und —-PCR zu denken.

Nachdem in den beiden vorangegangen
Updates zu Diabetologie, Stoffwechsel und

Leber der Diabetes und Lipidstoffwechsel
in seinem Vordergrund standen, fokussier-
te Pror. ARNOLD VON EckaARDSTEIN (ZUrich) die-
ses Mal auf die Diagnostik der Leberfibrose
und der nicht-alkoholischen Fettleberkrank-
heit (NAFLD). Mit dem Fortschritt der thera-
peutischen Méglichkeiten ist der Bedarf fir
eine zuverlassige Diagnostik der Leberfibro-
se massiv gestiegen. Allerdings ist die Ent-
wicklung von Biomarkern fiir das nicht-inva-
sive Staging der Leberfibrose schwierig, weil
sie eine Komponente des normalen Heilungs-
prozess nach Verletzungen, Infektionen und
vielen anderen atiologischen Faktoren dar-
stellt. Seit Jahrzehnten gilt die Leberbiopsie
als Goldstandard fir die Diagnostik und die
Stadieneinteilung der Leberfibrose, zumal
sie auch die Beurteilung von Nekrose, Ent-
ziindungsaktivitat sowie Einlagerungen von
Fett (Steatose), Eisen oder Kupfer ermdég-
licht. In den letzten Jahren wurden etliche
auf Laborparameter und/oder Bildgebungs-
verfahren basierende indirekte Verfahren
entwickelt und validiert, die allerdings in-
ternational sehr unterschiedlich in die klini-
sche Praxis ibernommen wurden. Die nicht-
invasiven Verfahren scheinen insbesondere
als Pre-Screening-Verfahren geeignet, um
die Zahl der Leberbiopsien zu begrenzen. Im
Vergleich zu patentierten Tests (FibroTestR,
FibrometerR und HepascoreR) haben die
nicht-patentierten Tests (APRI, ELFG, FIB-
4, Forns Index und MP3) eine tendenziell ge-
ringere diagnostische Qualitat, insbesondere



bei der Diagnose einer signifikanten Fibro-
se (F2). Der Qualitats-Unterschied ist weni-
ger ausgepragt fir die Diagnose einer Zirrho-
se (F4). Zudem sind die nicht-patentierten
Tests kostenglinstiger und leichter verflig-
bar. Eine in JAMA publizierte Meta-Analyse
macht den Nutzen unterschiedlicher diag-
nostischer Strategien fiir den rule-in und den
rule-out einer Leberzirrhose deutlich. Fur den
rule-in einer Zirrhose sind definierte klini-
sche Befunde sowie die Kombination einfa-
cher Labortests am aussagekraftigsten. Fur
den rule-out einer Leberzirrhose sind Labor-
befunde und ihre Kombinationen am ehesten
hilfreich. Hieraus ergibt sich, dass die Kom-
bination klinischer und labormedizinischer
Befunde das groBte diagnostische Potenzi-
al haben. Dieses Konzept muss aber durch
klinische Studien geprift werden. Randomi-
sierte klinische Studien sind auch nétig, um
Nutzen und Risiken eines standardisierten di-
agnostischen Vorgehens mit Hilfe klinischer
und labormedizinischer Befunde im Vergleich
zum bioptisch-pathologischen Vorgehen zu
zeigen. Die Elastographie kann recht zuver-
ldssig eine Zirrhose diagnostizieren helfen,
weniger zuverlassig eine signifikante Fibro-
se. Entsprechend scheint die Elastographie
den Biomarkern bei der Diagnose einer Zir-
rhose Uberlegen, nicht aber bei der Diagnose
einer Fibrose. Allerdings schrankt die Nicht-
durchfihrbarkeit der Elastographie bei ca.
20% der Patienten und die eingeschrankte
Verfligbarkeit des Systems die klinische An-
wendung ein.
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Durch ihre hohe Pravalenz und assoziier-
te Folge-Erkrankungen sind die Nichtalko-
holische Fettleberkrankheit (NAFLD) und
Nichtalkoholische Fettleberhepatitis (NASH)
wichtige offentliche Gesundheits-Proble-
me geworden. Dadurch und durch die zu-
nehmende Haufigkeit zunachst unerklar-
ter Transaminasen-Erhéhungen ist NAFLD
ein wichtiges Thema flr die Labormedizin.
Entsprechend wachst der Bedarf fur spezi-
fische Biomarker, welche Diagnose, Prog-
nose, Stadieneinteilung und Monitoring von
NAFLD erleichtern.Empfehlungen der ame-
rikanischen Gastroenterologen und europa-
ischen Kinderhepatologen enthalten sehr
nitzliche und informative Zusammenstellun-
gen und Handlungsanweisungen des heuti-
gen Wissensstands zur Ausschluss- und Ein-
schluss-Diagnostik der NAFLD. Es gibt leider
keinen einzelnen Laborparameter, der die
Diagnosen oder Stadien-Einteilungen von
NAFLD oder NASH sicher ermdglicht. Cyto-
keratin-18 (CK-18) ist der derzeit meistver-
sprechende Einzelparameter fiir die Diagnose
NASH. Entsprechend haben die amerikani-
schen Gastroenterologen und Hepatologen
CK-18 in ihren Empfehlungen hervorgeho-
ben, allerdings ohne den Routineeinsatz zu
proklamieren. Weitere Validierungsstudien
sind ndtig. CK-18 ist derzeit nicht als Routi-
ne-Test verfligbar. Die Datenlage zur Wertig-
keit der Scores und Algorithmen zur Diagnos-
tik und Schweregrad-Einteilung von NAFLD
und NASH ist im Vergleich zur Wertigkeit
der Scores flir die chronische Hepatitis noch
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nicht so gut abgesichert. Dennoch scheinen
die Fibrose-Scores gut geeignet die Fibrose
bei NAFLD abzuschatzen. Wiederum schei-
nen die patentierten Scores den freiverfiig-
baren inkl. des von den Guidelines favorisier-
ten NAFLD-Fibrose Scores liberlegen. Dem
steht die einfachere Verfligbarkeit der letz-
teren gegeniber. Die mit konventionellen
Markern erstellten Scores erscheinen auch
dem CK-18 fir die Diagnose von NASH un-
terlegen. Allerdings fehlen hierzu Studien.

Die Neurologische Labordiagnostik wur-
de von Pror. MicHAEL Torzewsk: (Stuttgart) an
den Beispielen der Alzheimer- und Parkin-
son-Erkrankungen sowie des Schlaganfalls
behandelt. Nach den aktuellen Leitlinien der
Deutschen Gesellschaft fiir Neurologie zur
».Diagnose und Therapie von Demenzen" un-
terstitzt die kombinierte Bestimmung der
Parameter beta-Amyloid-1-42 und Gesamt-
Tau bzw. beta-Amyloid-1-42 und Phospho-
Tau die Differenzierung zwischen primar neu-
rodegenerativen Demenzerkrankungen und
anderen Ursachen demenzieller Syndrome.
Sie sollen aber nur auf der Grundlage des
Befundes der Routine-Liquordiagnostik und
aller anderen zur Verfligung stehenden di-
agnostischen Informationen beurteilt wer-
den. Bestimmungen einzelner Parameter wie
auch des Apolipoprotein-E-Genotyps wer-
den nicht empfohlen. Die kirzlich publizier-
ten revidierten NIA-AA (National Institute
on Aging-Alzheimer’s Association guideli-
nes for the neuropathologic assessment of
Alzheimer’s disease) Kriterien gehen wider-
sprichlich mit Biomarkern um: Einerseits

werden Biomarker im Vergleich zu klini-
schen Kriterien skeptisch beurteilt. Ande-
rerseits wird eine diagnostische Kategorisie-
rung sowohl der Alzheimer-Demenz als auch
der MCI (mild cognitive impairment) vorge-
schlagen, in der Biomarker wichtige Unter-
scheidungskriterien bilden. Ein bislang un-
erkanntes praanalytisches Problem ist die
Absorption von Ab1-42 an verschiedene Po-
lymer-/Kunststoffoberfldchen, welche die ge-
messenen Konzentration um 20% bis 60%
erniedrigen kann. Hieraus ergibt sich ein
Handlungsbedarf, entweder durch Beseiti-
gung der Interferenz oder durch Anpassung
der Referenzbereiche und diagnostischen
cut-offs an die jeweiligen Probenréhrchen.
Leider gibt es keinen Biomarker, der sich als
klinisch nutzlich fir die Diagnostik und das
Management von Patienten mit ischdmischen
Hirninfarkt herausgestellt hatte. Folgende
diagnostische Einsatzgebiete von Biomar-
kern sind aber von hohem klinischen Inter-
esse: 1. Beschleunigung der Triage und frihe
Entscheidungen hinsichtlich des therapeuti-
schen Vorgehens, 2. Individualisierung der
Behandlung und 3. Identifizierung von Atio-
logie und Prognose des Hirninfarkts. Wahr-
scheinlich kénnen diese klinischen Fragestel-
lungen nur durch die Kombination mehrerer
Biomarker gel6st werden. Fur die Diagnos-
tik des hamorrhagischen Hirninfarkts wer-
den Biomarker wohl auch zukilinftig wenig
Bedeutung haben, weil die Bildgebung flr
unverzichtbar gilt und sich eine Reperfu-
sionsstrategie verbietet. Allenfalls zur Ab-
schatzung der Prognose kénnten Biomarker



zukUnftig auch beim hamorrhagischen Hirn-
infarkt eine gewisse Bedeutung erlangen.
Nach einer kurzen Ubersicht tber neu zu-
gelassene Medikamente und die Diskus-
sion deren Monitorings fokussierte Pror.
KATHARINA RENTSCcH (Basel) auf das Therapeu-
tische Drug Monitoring (TDM) von Psycho-
pharmaka und das Drugs of Abuse (DoA)
Testing. Unter den im Jahr 2012 in Deutsch-
land und der Schweiz neu zugelassenen Me-
dikamenten finden sich drei neue Tyrosinki-
nasehemmer, flir die im Moment kein TDM
vorgesehen ist. Allerdings konnte flir den
ersten zur Therapie zugelassenen Tyrosin-
kinasehemmer, Imatinib, eine Verbesserung
des Therapieerfolgs durch TDM gezeigt wer-
den. Hinzu kommt, dass diese Medikamente
Uber das Cytochrom P450 3A4 metabolisert
werden, das leicht inhibiert bzw. induziert
werden kann und somit Ursache vielfalti-
ger pharmakokinetischer Interaktionen sein
kann. Es wurden die Konsensus-Richtlinien
zum TDM in der Psychiatrie der Arbeitsge-
meinschaft fiir Neuropsychopharmakologie
und Pharmakopsychiatrie (AGNP) von Ende
2011 vorgestellt. Es handelt sich dabei um
eine sehr umfangreiche Zusammenstellung
der zu diesem Thema publizierten Litera-
tur. Darin finden sich Angaben zur Indikati-
on zum TDM fir die einzelnen Medikamen-
te, die therapeutischen Referenzbereiche,
Warngrenzen flr Laboratorien, oberhalb de-
rer der Arzt wegen Uberdosierung sofort in-
formiert werden muss u.a. flir Laboratorien
und TDM verordnende Arzte wichtige Infor-
mationen. In einer neuseelandischen Studie

VERANSTALTUNGEN

wurde ausgewertet, ob die Bestimmung von
Lithiumserumspiegel im Caterbury District
Health Board den Standards der ,,UK National
Institute for Health and Clinical Excellence®
zum Monitoring der Lithiumtherapie genlg-
ten. Die Resultate dieser Studie sind in An-
betracht der Toxizitat von Lithium bedenk-
lich: Innerhalb eines Jahres wurde nur bei
3% der Patienten regelmaBig (alle 60 - 130
Tage) Lithiumbestimmungen durchgefiihrt,
bei 8% der Patienten nicht eine einzige. Zu-
dem wurde nur bei 7 der 56 Patienten mit
einer Lithium-Serumkonzentration oberhalb
des therapeutischen Bereichs der Spiegel in-
nerhalb von drei Wochen erneut bestimmt.
Im Teil Gber Drugs of Abuse Testing wurde
eine Studie Uber Interferenzen bei einem
Immunoassay zur Cannabis-Bestimmung im
Urin prasentiert. Bestimmte Baby-Waschl6-
sungen flhrten bei dem hier eingesetzten
Immunoassay zu einem falsch positiven Re-
sultat. Die Autoren der Arbeit wiesen darauf
hin, dass gerade bei der Analyse von Neu-
geborenenproben auf Exposition mit Miss-
brauchsdrogen allféllige Interferenzen sehr
sorgfaltig ausgeschlossen werden missten,
denn ein positives Analysenresultat hatte in
diesem Fall weitreichende Konsequenzen fir
die betroffene Familie. Um wirklich sicher zu
sein, musste in solchen Fallen aber eigent-
lich eine Bestatigungsanalyse mittels GC-MS
oder LC-MS durchgefiihrt werden.

Aktuelle Beispiele der padiatrischen Labo-
ratoriumsmedizin wurden von Pror. KLaus P.
Konse (Oldenburg) vorgestellt. Es gibt eine
neue Konsensusempfehlung der Kommission
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fur Infektionskrankheiten und Impffragen zur
Diagnostik der Lyme-Borreliose wobei das
Schwergewicht auf dem klinischen Befund
liegt. Bei Vorliegen eines Erythema migrans
ist dies diagnostisch ausreichend. Im Fall ei-
ner extrakutanen Manifestation (Neurobor-
reliose) sind bei begriindetem Verdacht se-
rologische Untersuchungen angeraten. Ein
aktueller bakterieller Meningitis Score basie-
rend auf Granulozyten (Blut, Liquor), Liquor-
protein und das Auftreten von Krampfanfal-
len (Sensitivitat 99.3%, Spezifitdt 62.1%)
stellt eine zusatzliche Entscheidungshilfe dar
(Einschrankung: Alter >2 Monate und keine
schweren allg. Krankheitssymptome). CA-
MRSA Stamme nehmen seit mehreren Jahren
zu und verursachen eine rasch progredien-
te, nekrotisierende Pneumonie mit schwe-
rem Verlauf. Im Fall eines PLV Gen tragenden
Stammes ist deshalb der schnellstmdgliche
Beginn einer antibiotischen Therapie ange-
zeigt (empfohlen werden Linezolid in Kom-
bination mit Clindamycin). Basierend auf der
CALIPER Studie (1072 Madchen+ 1116 Jun-
gen, <18 Jahre) sind neue, zuverlassige, pa-
diatrische Referenzintervalle fir 40 haufi-
ge Routineparameter veroéffentlicht worden.
Die LOOK Studie hat am Bespiel von Tropo-
nin I aufgezeigt, dass auch die Normalwerte
gesunder Kinder einer erheblichen Schwan-
kungsbreite unterliegen. Dies suggeriert eine
Anpassung der Schwellenwerte fir Interven-
tions- und Therapie-Leitlinien bei Gberge-
wichtigen und hyperglykdmischen Kindern.

Im Seminar Nephrologie/Urinmarker stell-
te PD Dr. Lorenz RiscH (Bern) die aktuellen

KDIGO (Kidney Disease: Improving Global
Outcomes) -Richtlinien 2012 zur chronischen
Nierenerkrankung (CKD) und akuten Nie-
renerkrankung (AKD) vor. Neu ist die Defi-
nition der CKD als eine Abnormitat der Nie-
renstruktur oder Nierenfunktion (GFR < 60
ml/min/1.73 m2, Albuminurie, Elektrolytsto-
rung, Urinsediment, Histologie oder bildge-
bende Verfahren), welche langer als 3 Monate
besteht und (neu) Implikationen fir die Ge-
sundheit hat. Neueste Studien zeigen, dass
die CKD-EPI-Formel der dlteren MDRD-For-
mel nicht nur in der Einschatzung der GFR
Uberlegen ist, sondern auch eine bessere
Risikoeinschatzung der CKD bietet. Zur Ein-
schatzung der Nierenfunktion finden sich in
den neuen Richtlinien auch eGFR-Gleichun-
gen, welche Cystatin C miteinbeziehen. Es
wird vorgeschlagen, dass die kombinierte
Kreatinin/CystatinC-CKD-EPI Formel als Be-
statigung zum Einsatz kommen sollte, wenn
die Kreatinin-basierte eGFR zwischen 45-59
ml/min/1.73m2 liegt und es keinen Hinweis
auf eine Nierenschadigung gibt. Bei der ur-
springlichen Evaluation der CKD-EPI-Glei-
chung waren Probanden > 70 Jahre sowie
Asiaten unterreprasentiert. In der Berlin In-
itiative Study wurden nun 2 Gleichungen
(Kreatinin basiert und Kreatinin/CystatinC
basiert, BIS-Formel) vorgestellt, welche fir
Patienten > 70 Jahre ermittelt wurden. Eine
andere Studie zeigt, dass die CKD-EPI Formel
(welche nur fur Kaukausier und Afroameri-
kaner evaluiert wurde) auch bei asiatischen
Patienten zum Einsatz kommen kann. Die al-
ten Richtlinien sehen eine Klassifizierung der



CKD nur anhand der Einschrankung der eGFR
vor. In den neuen Richtlinien werden auch die
Albuminurie und die Ursache der CKD in die
Klassifikation miteinbezogen. Bisher standen
zwei Scores (RIFLE und AKIN) fir die Klas-
sifizierung der akuten Nierenschadigung zur
Verfligung, eine daraus kombinierte Klassi-
fikation wird in den neuen KDIGO-Richtlini-
en vorgestellt. Die akute Nierenerkrankung
(AKD) wird hier eingeteilt in AKD ohne AKI
(akute kidney injury) und AKI, wobei eine
AKI durch einen Serumkreatininanstieg von
50% in 7 Tagen oder einen Anstieg um 0.3
mg/dl in 2 Tagen oder eine Oligurie gekenn-
zeichnet ist.

Zum Abschluss des Diagnostik Updates
fasste Pror. STEFAN BLANKENBERG (Hamburg)
Publikationen zu kardiovaskuldaren Biomar-
kern zusammen. Zweimalige Bestimmun-
gen der kardialen Troponine I oder T mit-
tels hochsensitiver Tests ermdglichen einen
Ausschluss eines Herzinfarktes innerhalb von
nur 3 Stunden nach Symptombeginn. Nach
wie vor problematisch ist die mit der hohen
Sensitivitdt verbundene Einschrankung der
Spezifitat, welche die Unterscheidung einer
stabilen und akuten koronaren Herzerkran-
kung erschwert. Derzeit ist immer noch strit-
tig, welche Grenzkonzentrationen oder wel-
che absoluten oder relativen Anderungen der
Troponin-Konzentrationen flir den rule-in ide-
al sind. Wahrscheinlich ist der von den Guide-
lines empfohlene Anstieg von 50% zu gering.
Weiterhin kontorvers ist, ob die zusatzliche
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Bestimmung weiterer Biomarker, insbeson-
dere Heart Type Fatty Acid Binding Prote-
in oder Copeptin, die Sensitivitat moder-
ner kardialer Troponin Tests verbessern hilft.
Fir die Diagnose einer akuten Herzinsuffi-
zienz haben sich B-type Natriuretic Peptide
(BNP) und das N-terminale Propeptid des B-
type Natriuretic Peptides (NT-proBNP) eta-
bliert. Das Midregionale Atriale Natriureti-
sche Peptid (MR-ANP) scheint ahnlich sensitiv
und spezifisch zu sein. Die genannten Para-
meter sind auch relevant fir die Risikost-
ratifizierung der Herzinsuffizienz. Hier wer-
den zusatzlich Growth Differentiation Factor
(GDF) 15 und Galectin-3 sowie das Midregi-
onale proAdrenomedullin (MR-proADM) va-
lidiert. Mit den bereits vorhandenen sowie
neuen Biomarkern sind eine zunehmend op-
timierte Diagnose sowie Risikostratifizierung
der Herzinsuffizienz mdglich und dariber hi-
naus eine verbesserte Beurteilung des Er-
krankungsstadiums und Prognose.

VERFASSER:

RAFFAELE Curclio, VioLA GUNTHER, THORSTEN
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Institut fur Klinische Chemie
Universitatsspital Zurich
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Telefon: 0041-44-255-2260

Email: arnold.voneckardstein@usz.ch
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Bericht 13. Bundeskongress Pathologie Berlin

»~Qualitat definieren - Vertrauen gewinnen"

,Qualitat definieren - Vertrauen gewinnen"
war das Leitmotiv des 13. Bundeskongress
Pathologie Berlin vom 19. bis 21. April 2013,
der erstmals zeitgleich mit den Histologie-
Morphologie-Tagen des Dachverbandes der
Technologen/-innen und Analytiker/-innen in
der Medizin (dvta) im Hotel Intercontinen-
tal in Berlin stattfand. Dieses ,Experiment®
kann durchaus als Erfolg bezeichnet werden.

Wir Pathologen definieren Qualitédt anhand
inhaltlicher Kriterien, die jeden Tag in die
Versorgungswirklichkeit umgesetzt werden
mluissen.

Der Kongress wurde mit dem Festvortrag
~Wa(h)re Gesundheit" des Medizinhistorikers
und Sinologen Pror. DRr. PauL UnscHuLD vom
Charité-Centrum fir Human- und Gesund-

heitswissenschaften Berlin eréffnet.

{
Geutsche Pathologietage
Berlin 2013

Bundesverband Deutscher Pathologen e.V.
und Analytik

ar
in der Medizin Deutschland e.V.

Unschuld

| =
13.

BUNDESEONGRESS

Er sprach uUber die notwendigen Vorrech-
te des arztlichen Standes und deren Ver-
lust. Seine Analyse 6ffnete den Blick dafiir,
wie sich der Staat aus seiner Verantwortung
fir die Gesundheit seiner Blrger zurlickzieht
und dem Individuum den Schwarzen Peter
zuschieben will. Aber auch daflr, welche ori-
gindren gesellschaftlichen Aufgaben der Arz-
teschaft heute zufallen in der Abwehr ihrer
Entprofessionalisierung zum qualitatsgesi-
cherten Dienstleister. Ein Vortrag, der Mut
gemacht hat.



Ein Schwerpunkt des 13. Bundeskongres-
ses war die kurzlich in Kraft getretene Be-
darfsplanungsrichtlinie. Diese betrifft erst-
mals auch das Fachgebiet , Pathologie®.

Was hat nun unser Kongressthema mit die-
ser Bedarfsplanung zu tun?

Das in der Bedarfsplanung flr die Patho-
logie vorgelegte Konzept wird dem Fach und
der Versorgung erheblichen Schaden zufl-
gen. Es ist eine Rickentwicklung zur sekto-
ralen Trennung eines bislang integrativen
Faches.

Wir sehen in der aktuellen Bedarfsplanung
eine der Hauptgefahren fir unser Fachge-
biet. Die diagnostische und organisatorische
Entmischung bedeutet konkret die Resekto-
ralisierung des Fachs. Die Pathologie ist das
Querschnittsfach, in dem die Verknipfung
von ambulantem und stationdrem Sektor seit
langem realisiert ist. Die konkreten Konse-
guenzen aus dieser Tatsache sind vdllig un-
berlicksichtigt geblieben.

VERANSTALTUNGEN

Zu diesem Thema gab es auf dem Kongress
eine Veranstaltung mit dem Vorsitzenden der
KBV, Herrn Dr. KoHLER, der Uiber die Datenlage
auf Bundesebene referierte. Wir selbst haben
die Bedarfsplanung aus Sicht der Pathologie
beleuchtet, unter dem Titel: , Katastrophale
Rickschritte - strukturell und fachlich." Vor
gut geflilltem Saal kam es zu lebhaften Dis-
kussionen. Im Ergebnis konnten wir anhand
von exakten Daten der Entwicklung der letz-
ten Jahre nachweisen, dass eine Beplanung
der Pathologie nicht nur nichts bringt, son-
dern dem Fach erheblichen Schaden zufligen
wird. Eine Aussage, die wir anhand von Vor-
fallen aus den letzten Wochen bereits zum
jetzigen Zeitpunkt belegen konnten.

In dieser Frage konnte der Verband bei
Herrn Dr. KoéHLER eine gewisse Nachdenk-
lichkeit erzeugen. Die Entscheidung Uber die
Beplanung der Pathologie beruht auf einer
Fehleinschdatzung der Datenlage der Patho-
logie. Die tragenden Griinde des GBA: (Zitat)

DEUTSCHER

BUNDESVERBAND

PATHOLOGEN e.V.
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~ungebrochenes Wachstum und Gberpropor-
tionaler Ressourcenverbrauch® treffen auch
nicht im Ansatz zu, wie mit Hinweis auf die
Entwicklung des Faches in den letzten Jah-
ren eindrucksvoll belegt werden konnten.

Am 22. April 2013 fand hierzu in der Bun-
desgeschéaftsstelle auch ein Pressegesprach
Uber die Ergebnisse des diesjahrigen Bundes-
kongresses Pathologie Berlin statt. Die posi-
tive Reaktion der Journalisten insbesondere
auf die von uns abgelehnte Bedarfsplanung
findet sich in den ausflihrlichen Pressebe-
richten wieder. Die ArzteZeitung machte mit
diesem Thema unter der Uberschrift ,,Zulas-
sungen: Pathologen im Dilemma" am Diens-
tag, den 23. April 2013, sogar die erste Seite
damit auf. Bis dorthin hatten es Themen aus
der Pathologie bislang noch nicht geschafft.

S— . I R T e
- - - oo Ao w1 W) T s e
- - - -

ArzteZeitunga E

Zulassungen:
‘athologen
im Dilemma

Einen weiteren Schwerpunkt bildete das
Mammographie - Screening — Programm des
Bundes:

Die Ergebnisse aus den ersten sieben Jah-
ren des Deutschen Mammographie - Scree-
ning - Programms belegen eine durchaus
erfolgreiche Implementierung. Es handelt
sich immerhin um das groBte Mammogra-
phie-Screening Programm Europas. Schwer-
punkt der Ergebnisse waren die Intervallkar-
zinome und eine erste Analyse der Ursachen.
Ein wesentliches Argument der Qualitats-
steigerung in diesem Bereich ist die obliga-
te Durchfiihrung der radiologisch-patholo-
gischen Korrelationsdiagnostik. Ein weiterer
positiver Punkt ist die obligate interdisziplina-
re Behandlung eines jeden einzelnen Falles.

Die Bundeskongresse funktionieren gut als
Fokussierung auf berufliche Themen aller am
Fach Beteiligten. Wen das Jetzt und Gleich in
der Pathologie interessiert, wird hier immer
findig. Selbst fur die Veranstalter sind vie-
le der Vortrage neu, immer aber hochaktu-
ell. Das Kammer- und KV-System war auch
in diesem Jahr wieder mit groBer Besetzung
vertreten. Das Fach hat sich gut prasentiert.

VERFASSER:

Bundesverband Deutscher Pathologen e.V.
DRr. CHRISTINE WINKLER

Pressereferentin

Invalidenstr. 90

10115 Berlin

E-Mail: bv@pathologie.de
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50 Jahre Labormedizin am Klinikum Stuttgart — Eine
Erfolgsgeschichte an einem kommunalen GroBkrankenhaus

Am 27. Februar 2013 fand ein Festsymposi-
um anlasslich des 50-jahrigen Bestehens der
Labormedizin in einem eigenstandigen Ins-
titut am Klinikum Stuttgart statt. Das Klini-
kum Stuttgart besteht aus vier Hausern der
Maximalversorgung, die Gber das Stadtgebiet
verteilt sind. Hinsichtlich der Fallzahlen ist
das Katharinenhospital das gréBte Haus, ge-
folgt vom Krankenhaus Bad Cannstatt, dem
padiatrischen Olgahospital und dem Blrger-
hospital. Insgesamt werden ca. 87.000 voll-
und teilstationare Patienten sowie 420.000
ambulante Patienten behandelt. Die Labor-
medizin ist organisatorisch im Zentralinstitut
fUr Klinische Chemie und Laboratoriumsme-
dizin zusammengeflihrt, welches in das in-
terdisziplinare Zentrum fur Klinische Patho-
logie, Pharmazie und Hygiene integriert ist.

Das Zentralinstitut betreibt drei Labor-
standorte, einen am Katharinenhospital,
einen am Krankenhaus Bad Cannstatt und
einen am Olgahospital. Im Rahmen eines
Konsolidierungsprozesses wurde in den ver-
gangenen Jahren die Laborstruktur grund-
legend umgebaut und am Katharinenhos-
pital ein hochautomatisiertes Kernlabor mit
der Spezialanalytik inklusive der Bakte-
riologie etabliert, wahrend die Laboratori-
en in der Peripherie nur standortbezogene

Notfallanalytik vorhalten. Die EDV- und Ge-
ratestruktur ist an allen Standorten harmoni-
siert, wodurch das Personal flexibel an allen
Laborstandorten einsetzbar ist. Die beleglose
Anforderung ist im gesamten Klinikum und
flr externe Einsender eingefiihrt. Im Zent-
ralinstitut fur Klinische Chemie und Labora-
toriumsmedizin werden im Jahr insgesamt
ca. 3,5 Mio. Analysen durchgefiihrt. Dem La-
borstandort am Katharinenhospital ist eine
Laborarztpraxis angeschlossen.

Das Symposium wurde mit GruBworten
des Vizeprasidenten der Deutschen Ver-
einten Gesellschaft fur Klinische Chemie
und Laboratoriumsmedizin, Herrn Pror. Dr.
MicHAaEL Neumaler, und des Vorsitzenden der
Sektion Klinikbereich des Berufsverban-
des Deutscher Laborarzte, Herrn PD Dr.
MaTTHIAS ORTH, dem Klinischen Direktor des
Klinikums Stuttgart, Herrn Pror. Dr. CLAUDE
KRrier ,sowie Herrn Pror. DR. EBERHARD WIELAND,
dem Arztlichen Direktor des Zentralinstituts
fur Klinische Chemie und Laboratoriumsme-
dizin eroffnet.

Im ersten Vortrag ging der langjahrige
Arztliche Direktor des Instituts, Pror. Dr.
Jurcen D. Kruse-JArres, auf die Geschichte der
Labormedizin am Klinikum Stuttgart ein.
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Al

Feierstunde in Stuttgart: (v.l.) Prof. Dr. Erwin Schleicher (Wissenschaftlicher Leiter des Zentrallabors - Laboratoriumsmedizin, Klinische
Chemie und Pathobiochemie, Universitatsklinikum Tibingen), Prof. Dr. Michael Neumaier (Direktor des Instituts fir Klinische Chemie,
Medizinische Fakultat Mannheim der Universitat Heidelberg und Vizeprésident der DGKL), Prof. Dr. Eberhard Wieland (Arztlicher Di-
rektor des Zentralinstituts fur Klinische Chemie und Laboratoriumsmedizin, Klinikum Stuttgart), Prof. Dr. Arnold von Eckardstein (Di-
rektor des Instituts fiir Klinische Chemie, Universitatsspital Zirich), Prof. Dr. Jirgen Kruse-Jarres, ehemaliger Arztlicher Direktor des
Instituts fiir Klinische Chemie und Laboratoriumsmedizin, Katharinenhospital), PD Dr. Matthias Orth (Arztlicher Direktor des Instituts

fur Laboratoriumsmedizin, Marienhospital Stuttgart und Vorsitzender der Sektion Krankenhauséarzte des BDL).

In seinem Riickblick beleuchtete er, wie es
zur Grindung eines eigenstandigen Institu-
tes zunachst am Katharinenhospital kam.
Durch die Initiative des damaligen Arztli-
chen Direktors der Medizinischen Klinik,
Herrn Pror. DrR. KonrRAD SpanG, wurde im Ge-
meinderat der Stadt Stuttgart beschlossen,
Herrn Pror. Dr. Dr. HereerT KELLER zum Arzt-
lichen Direktor des Instituts im Jahr 1963 zu
berufen. Am 11. Februar 1963 wurde Pror.
KELLER in sein Amt eingeflihrt. Sein Mitar-
beiter der ersten Stunde, Herr Dr. WoLFGANG
MULLER-BEISSENHIRTZ, wurde dann im Jahr 1970
zum Arztlichen Direktor des neu gegriinde-
ten Instituts fir Laboratoriumsmedizin am
benachbarten Blrgerhospital bestellt.

Herr Pror. KELLER bat im Jahr 1970 um sei-
ne Entlassung, um in St. Gallen den Aufbau
eines neuen Laboratoriums zu tbernehmen.
Herr Pror. Kruse-JARREs berichtete im folgen-
den Uber die stetige Fortentwicklung des In-
stituts am Katharinenhospital, dessen Analy-
senspektrum und Laborleistungen Uber die
Jahre kontinuierlich zunahmen. Insbesonde-
re in der Aera von Pror. Dr. Hans Hauc (1968
bis 1970) wurden wichtige Tumormarker eta-
bliert. Nicht unerwahnt blieb, dass dem Ka-
tharinenhospital eine MTA-Schule ange-
schlossen ist und dass sowohl die Jahresta-
gung der Deutschen Gesellschaft fur Klinische
Chemie im Jahr 1982 als auch der Kongress
fur Laboratoriumsmedizin im Jahr 1993 in



Stuttgart unter seiner Agide als Arztlicher
Direktor des Instituts stattfanden.

Im nachsten Vortrag ging Herr Pror. Dr.
MicHAEL NeEumaler auf die Labormedizin in der
Zukunft ein und zeigte eindricklich, wie die
diagnostischen Facher, vor allem durch neue
molekularbiologische Methoden und Biomar-
ker, immer mehr zusammenwachsen werden.
Seine Vision ging soweit, dass er in der Zu-
kunft sieht, dass aus Tumorgewebe freige-
setzte und im Blut zirkulierende Nukleinsau-
ren oder zirkulierende Tumorzellen im Blut
Informationen Uber wichtige biologische Tu-
morcharakteristika liefern werden, die flr
therapeutische Entscheidungen mit neuen
und individuell besser angepassten Medika-
menten wesentlich sein werden. Dies wird
die heute ublichen Organbiopsien sinnvoll
erganzen kdénnen. Insgesamt zeigten die Er-
kenntnisse der letzten Jahre in einigen Be-
reichen der molekularen Medizin, dass ein
vorsichtiger Optimismus bzgl. Risikoerken-
nung und Krankheitspravention angebracht
ist. Gleichwohl werde die Diagnostik komple-
xer, da in der Regel nicht der einzelne Marker
zielfUhrend werde, sondern eher diagnosti-
sche Muster auszuwerten und zu interpretie-
ren seien. Hier 6ffnet sich nach seiner Mei-
nung ein wichtiges Betatigungsfeld flr die
labormedizinische Unterstlitzung der klinisch
tatigen Kolleginnen und Kollegen.

Der folgende Referent Herr Pror. DR. ARNOLD
voN EckArDsTEIN hatte die Risikovorhersage flr

VERANSTALTUNGEN

Diabetes mellitus und kardiovaskulare Er-
krankungen zum Thema. Er zeigte, dass bei
Anwendung der gangigen Risikoscores der
amerikanischen und europaischen Fachge-
sellschaften zur Berechnung des globalen
kardiovaskularen Risikos die Gberwiegende
Zahl der Koronarereignisse in der Gruppe
mit einem niedrigen oder intermedidren Ri-
siko auftritt. Um die Risikovorhersage zu ver-
bessern, werden neue Strategien verfolgt,
bei denen neue Biomarker im Blut und ge-
netische Informationen sowie bildgebende
Verfahren zur Abschatzung der Arterienver-
kalkung zum Einsatz kommen. Er zeigte al-
lerdings, dass neuere Biomarker im Labor wie
NT-proBNP oder der Kalzifizierungs-Score ge-
genuber etablierten Risikofaktoren wie z. B.
dem LDL-Cholesterin nur eine geringfligige
Verbesserung der Risikovorhersage ermég-
lichen. Einen gewissen Effekt haben auBer-
dem das Lipoprotein (a) und die lipoprotein-
assoziierte Phospholipase A2. Damit bleibt
das Gebiet der kardiovaskularen Erkrankun-
gen ein spannendes Feld fur die Forschung,
um neue Biomarker zu identifizieren.

Neuigkeiten zur Pathogenese, Diagnos-
tik und Therapieliberwachung des Diabe-
tes mellitus wurden von Herrn Pror. Dr. Er-
WIN ScHLEICHER aus Tubingen berichtet. Herr
Pror. ScHLEIcHER wies auf aktuelle Erkenntnis-
se der Tubinger Arbeitsgruppe hinsichtlich
der zentralen Rolle der Leberverfettung und
einer milden Entzindungsreaktion fir die
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Zeit fir Fachdiskussionen: (v.l.) Dr. Miiller-BeiBenhirtz (ehemaliger Arztlicher Direktor des Instituts fiir Klinische Chemie und Labora-

toriumsmedizin des Birgerhospitals) im Gesprach mit Frau Dr. Dr. Shipkova (Leiterin des Labors fir Klinisch Toxikologie und Thera-

peutisches Drug Monitoring, Zentralinsitut fir Klinische Chemie und Laboratoriumsmedizin, Klinikum Stuttgart) und Prof. Dr. Wieland.

Entstehung einer Insulinresistenz hin. Hierbei
spielen das Enzym Stearoyl-CoA Desaturase,
gesattigte freie Fettsauren und das Glyco-
protein Fetuin-A eine wichtige Rolle. Das von
einer Fettleber vermehrt gebildete und ins
Blut sekretierte Fetuin A ist auch ein Biomar-
ker fir die Pradiktion einer koronaren Herz-
erkrankung. Herr Pror. ScHLEICHER erlauter-
te auch dass gesattigte freie Fettsauren wie
z.B. Palmitat einen Kofaktor fiir die Bindung
von Fetuin A an einen ,Entziindungsrezep-
tor" darstellen und dass lber diesen Mecha-
nismus eine geringgradige Entziindungsreak-
tion induziert und aufrecht erhalten wird. Er
zeigte auch, dass HbA1c und Glucose nicht
gleichwertig bezlglich der Diagnostik und

der Pradiktion von diabetischen Spatscha-
den sind. So findet man z.B. bei Patienten
mit einem erhdhten Zwei-Stunden-Wert im
oralen Glucosetoleranztest bei einem Drittel
der Patienten keinen pathologischen HbA1lc
Wert; somit wirden diese nach den neuen
Kriterien nicht als Diabetiker diagnostiziert.

Die nachste Referentin, Frau Pror. Dr. Dr.
MARIANNE ABLELE-HORN, widmete sich einem in-
fektiologischen Thema, namlich der MAL-
DI-TOF Massenspektrometrie als erfolgsver-
sprechende Technik flr die mikrobiologische
Keimidentifikation. Sie streifte kurz die eta-
blierten diagnostischen Mdoglichkeiten in
der Mikrobiologie und prasentierte eine kri-
tische Abwagung uber die Vor- und Nachteile



der neuen massenspektrometrischen Er-
regerdiagnostik. GroBe Vorteile werden in der
schnellen und zuverlassigen Speziesidenti-
fikation von Bakterien und Pilzen gesehen so-
wie in der preiswerten und einfachen Durch-
fihrung. Zunehmend entwickeln sich auch
massenspektrometrische Protokolle, um Re-
sistenzinformationen zu erhalten. Dieser Vor-
trag war vor allem fir die Labormitarbeiter
von groBem Interesse, da kirzlich in Stutt-
gart die MALDI-TOF-Technik in das mikrobio-
logische Labor eingefliihrt wurde.

Im letzten Vortrag ging Herr Pror. Dr.
EserHARD WiELAND auf die Individualisierung
der Pharmakotherapie durch Drugmonito-
ring und Biomarker ein. Die Botschaft sei-
nes Vortrags war, dass ein herkdmmliches
pharmakokinetisches Drugmonitoring bereits
zur Individualisierung der Pharmakothera-
pie beitragt, wobei vor allen Dingen die Tan-
dem-Massenspektrometrie als Technik eine
wichtige Rolle erlangt hat. Im Stuttgarter La-
bor werden hierfir zwei Gerate vorgehalten.
Am Beispiel der Immunsuppression zeigte er,
dass pharmakokinetische Surrogatmarker
wie sie die Medikamentenkonzentrationen
im Vollblut oder im Plasma darstellen durch
den komplementdren Einsatz neuerer Bio-
marker potenziell optimiert werden kénnen.
Dieses Thema stellt einen wissenschaftlichen
Schwerpunkt des Instituts dar, der in Koope-
ration mit dem Transplantationszentrum des
Klinikums verfolgt wird.

VERANSTALTUNGEN

Das Festsymposium hat durch die hochka-
ratigen Gratulanten, Gaste und Referenten
die Gber 100 Teilnehmer, die nicht nur aus
dem Fach kamen, sehr beeindruckt, da so-
wohl die Leistungsfahigkeit des Stuttgarter
Instituts als auch der Labormedizin insge-
samt auf hervorragende Weise zum Ausdruck
gebracht wurde. Es zeigte sich deutlich, wel-
chen Nutzen die Labormedizin im Diagnose-
und Behandlungsprozess spielt und dass das
Zentralinstitut fur Klinische Chemie und La-
boratoriumsmedizin am Klinikum Stuttgart
durch seine GréBe und sein breites Analy-
senspektrum in den vergangenen 50 Jahren
durch das Geschick seiner Arztlichen Direk-
toren zu einem der fihrenden Institute in ei-
nem Krankenhaus der Maximalversorgung
weiterentwickelt wurde. Das Institut in Stutt-
gart verbindet Tradition mit Fortschritt und
verfolgt auch gesundheitspolitisch gewollte
Wege, in dem es durch die angeschlossene
Laborpraxis die Sektorgrenzen zwischen sta-
tionarer und ambulanter Versorgung lber-
brickt. Die Festredner waren der Ansicht,
dass das Institut fir die Zukunft gut gerls-
tet ist.

Die Veranstaltung wurde groBzligig von
Sponsoren aus der Industrie und von der
DGKL unterstlitzt, denen an dieser Stelle ge-
dankt werden soll. Ein Dank geht auch an
die Mitarbeiterinnen des Insitutssekretari-
ates, hier vor allem Frau AnNDREA OTTERBACH,
und die Mitarbeiter und Mitarbeiterinnen der
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Verwaltung des Klinikums Stuttgart sowie
der Gastronomie, die maBgeblich zum Ge-
lingen der Veranstaltung beigetragen haben.

VERFASSER:

Pror. DR. MED. EBERHARD WIELAND
Klinikum Stuttgart Katharinenhospital

Zentralinstitut fur Klinische Chemie und La-
boratoriumsmedizin

KriegsbergstraBe 60
70174 Stuttgart

E-Mail: e.wieland@klinikum-stuttgart.de

Photos: ANDREA OTTERBACH

Ausklang der Veranstaltung bei einen Glas Sekt: Gaste und Mitarbeiter des Labors
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Kongressankindigung der DGKL-Sektion Immundiagnostik

11th Dresden Symposium on Autoantibodies

»Infection, Tumors and Autoimmunity"

Dresden, 1. bis 4. September 2013

Vom 1. bis 4. September 2013 findet in
Dresden das 11th Dresden Symposium on
Autoantibodies statt. Dieses traditionelle
Meeting wird gemeinsam vom Institut fir
Immunologie der Medizinischen Fakultat der
Technischen Universitat Dresden, der Sekti-
on Immundiagnostik der DGKL, der Gesell-
schaft zur Férderung der Immundiagnosik
e.V. sowie dem hospital Laborverbund Bran-
denburg Berlin GmbH gestaltet. Das Rah-
menthema (., Infection, Tumors and Auto-
immunity”) der diesjahrigen Veranstaltung
spannt den Bogen von der Rolle von Infek-
tionen in der Atiopathogenese von Autoim-
munerkrankungen bis hin zu spezifischen
Autoimmunreaktionen bei Tumoren. Die Auf-
klarung der Zusammenhange zwischen In-
fektionen, genetischen Faktoren, naturlicher
und adaptiver Immunantwort in der Autoim-
munpathogenese soll neue Méglichkeiten der
Pradiktion, Prophylaxe und Therapie von Au-
toimmunerkrankungen erschlieBen. Die Su-
che nach Tumor spezifischen Autoantikérpern
und die Etablierung von multiparametrischen
Assays zur Bestimmung Tumor spezifischer
Autoantikérperpanels wiederum soll kinftig

der Pradiktion und Frihdiagnostik von Tu-
moren dienen.

Auf die Entwicklung von Tumoren reagiert
das Immunsystem mit einer Reihe von Ab-
wehrmechanismen. In Abhdngigkeit von der
genetischen Pradisposition werden auch Au-
toantikérper mit mehr oder minder hoher
Spezifitat fir Tumoren gebildet. Die bisheri-
gen Befunde weisen darauf hin, dass derarti-
ge Tumor assoziierte Autoantikérper vorwie-
gend gegen Antigene gerichtet sind, welche
im Rahmen der Tumorgenese fehlerhaft oder
Uberexprimiert werden wie Onkoproteine,
Tumorsuppressorproteine, Apoptose inhibie-
rende Proteine, DNA-Reparaturenzyme und
onkoneurale Antigene. Da die Bildung dieser
Autoantikdrper nicht von der GréBe des Tu-
mors, sondern vorwiegend von der verander-
ten Antigenexpression im Prozess der Tumor-
entwicklung und von genetischen Faktoren
der Immunantwort abhangt, kénnten Tumor
assoziierte Antikorper als Indikatoren aber-
ranter zelluldrer Mechanismen der Tumorge-
nese fir die Frihdiagnostik von Tumoren he-
rangezogen werden. Wegen der Abhangigkeit
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von genetischen und immunologischen Fak-
toren ist die Sensitivitat einzelner Autoanti-
korper jedoch zu gering flr einen Einsatz in
der Praxis. Es ist daher erforderlich, weitere
Tumor assoziierte Antikérper mit mdoglichst
hoher Tumorspezifitdt zu finden und in einem
Multiparameterassay zur Erhéhung der Sen-
sitivitat zu kombinieren. Auf dem 11th Dres-
den Symposium on Autoantibodies werden
Forschungsergebnisse und Perspektiven be-
zlglich Einsatz von Autoantikdrpern in der
Immundiagnostik von Tumoren préasentiert
und diskutiert.

Neben den genannten Topics liegt der
Schwerpunkt der Veranstaltung auf metho-
dischen Aspekten der Bestimmung von Au-
toantikérpern. Die Suche nach neuen klinisch
relevanten Autoantikdrpern sowie die Opti-
mierung und Harmonisierung der Autoanti-
koérperanalytik sind entscheidende Voraus-
setzungen zur Verbesserung der Diagnostik
und damit frihzeitigen adaquaten Therapie
von Autoimmunerkrankungen. Das Dresde-
ner Meeting bietet ein Forum zur Vorstellung
und Diskussion aller Aspekte der Immundia-
gnostik von Autoimmun- und Tumorerkran-
kungen als auch neuerer Erkenntnisse zur
Atiopathogenese und Therapie dieser Erkran-
kungen. Interessierte Mitglieder der DGKL
sind herzlich eingeladen, sich Uiber den neu-
esten Stand der Autoimmundiagnostik zu in-
formieren oder sich aktiv mit Beitrdgen zu
beteiligen sowie an den sicher fruchtbringen-
den Diskussionen teilzunehmen.

TOPICS:

e Infections and Autoimmunity

e Pathogenesis of Autoimmune Diseases
- Novel Aspects

e NETosis, Infection and Autoimmunity

e Autoimmunity in Infections and Tumors

e Immune Reactions against Biological
Drugs

e Clinical Relevance of Tumor Associated
Autoantibodies

e Rare and Novel Autoantibodies

e Autoantibodies in Neurological
Diseases

e Standardization/Harmonization of
Autoimmune Diagnostics

e Methodical Aspects of Autoantibody
Testing

e Therapeutic Advances in
Clinical Autoimmunity

GELADENE REFERENTEN:
e Felipe Andrade (Baltimore, USA)
e Luis E.C. Andrade (Sao Paulo, Brasil)
e Miri Blank (Tel-Hashomer, Israel)
e Dimitrios P. Bogdanos (London, UK)
e Xavier Bossuyt (Leuven, Belgium)
e Carlos Casiano (Loma Linda, USA)
e Edward K.L. Chan (Gainesville, USA)
e Jan Damoiseaux
(Maastricht, The Netherlands)
e Marvin Fritzler (Calgary, Canada)
e Boris Gilburd (Tel Hashomer, Israel)
e Martin Herrmann (Erlangen, Germany)
e Falk Hiepe (Berlin, Germany)
e Rene Louis Humbel
(Esch-sur-Alzette, Luxembourg)



e Min Ae Lee-Kirsch (Dresden, Germany)

e Michael Mahler (San Diego, USA)

e  Pier Luigi Meroni (Milan, Italy)

e GerJ. M. Pruijn (Nijmegen, The Nether-
lands)

e Cristina Rosario (Matosinhos, Portugal)

e Michael Schaab (Leipzig, Germany)

e Yehuda Shoenfeld
(Tel Hashomer, Israel)

e Gunter Steiner (Vienna, Austria)

e Michael Tovey (Paris, France)

e Jian-Ying Zhang (El Paso, USA)

e Arturo Zychlinsky (Berlin, Germany)

CHAIRMAN:
e Karsten Conrad (Dresden, Germany)

CO-CHAIRMEN:

e Edward K.L. Chan (Gainesville, USA)

e Marvin Fritzler (Calgary, Canada)

e Rene-Louis Humbel (Esch-sur-Alzette,
Luxembourg)

e Pier Luigi Meroni (Milan, Italy)

e Yehuda Shoenfeld
(Tel-Hashomer, Israel)

INTERNATIONAL ADVISORY BOARD :
e Luis E.C. Andrade (Sao Paulo, Brazil)
e Nicola Bizzaro (Tolmezzo, Italy)
e Dimitrios P. Bogdanos (London, UK)
e Elena Csernok
(Bad Bramstedt, Germany)
e Martin Herrmann (Erlangen, Germany)
e Falk Hiepe (Berlin, Germany)
e Arno Kromminga (Hamburg, Germany)
e Michael Mahler (San Diego, USA)
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e Ger J. M. Pruijn
(Nijmegen, The Netherlands)
e Gunter Steiner (Vienna, Austria)
e Alan Wiik (Copenhagen, Denmark)

NATIONAL ORGANIZING COMMITTEE :
e Rico Hiemann (GFID)
e Thorsten Krieger (DGKL, GFID)
e Robert Lange (DGKL, GFID)
e Ulrich Sack (DGKL, GFID)
e Werner Schossler (GFID)

ORGANISATIONSBURO:

Silke Zwjatkow

GFID e.V.

Veilchenweg 28, 01326 Dresden

Tel: 0351 26 32 279, Fax: 0351 26 32 280
e-mail: gfid.ev@me.com

CONGRESS VENUE:

Hoérsaalzentrum der Technischen
Universitat Dresden

Bergstrasse 64

01069 Dresden

PROGRAMM UND ANMELDEFORMULAR:
www.gfid-ev.de

VERFASSER:

PD DR. MED. KARSTEN CONRAD

Institut fir Immunologie

Medizinische Fakultat ,,Carl Gustav Carus"
der Technischen Universitat Dresden
Fetscherstrasse 74, 01307 Dresden

Tel.: 0351 458 6540, Fax: 0351 458 6308
e-mail: k_conrad@mail.zih.tu-dresden.de
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Deutsche Vereinte Gesellschaft
fir Klinische Chemie und Laboratoriumsmedizin e.V.

11. Anwendertreffen LC-MS/MS
in der Labormedizin

am 25. / 26. November 2013
Kloster Banz bei Bad Staffelstein

Liebe Kolleginnen, liebe Kollegen,

auch dieses Jahr organisieren wir wieder ein LC-MS/MS-Anwendertreffen. Es ist das 11. Treffen
dieser Art und wird vom 25. bis 26. November in Banz stattfinden. Die Veranstaltung wird mit einem
Mittagessen am Montag dem 25. November beginnen und ebenfalls mit einem Mittagessen am
nachsten Tag enden. Der Schwerpunkt wird am Montag bei LC-MS/MS im Vergleich zu
Immunoassays und Methodenvalidierung liegen. Daneben freuen wir uns, wenn Sie interessante
Dinge Uber Ihr Arbeitsgebiet in Form von Kurzvortrdgen schildern kdnnten. Der zweite Tag der
Veranstaltung beginnt mit einleitenden Vortragen lber: ,Maintenance und Qualification“, ,Frontend
und Selektivitat" und ,technische Neuentwicklungen", die zu den Diskussionsrunden hinfiihren sollen.

Diskussionsrunde 1: Qualification, Validierung

Diskussionsrunde 2: Frontend: Chromatographie, Probenvorbereitung, Extraktion

Diskussionsrunde 3: Neuentwicklungen ( z.B. High Mass Resolution; MS"; Ion mobility; Q-TOF;
Protein-Quantifizierung)

Um abschatzen zu kdénnen, auf wie viel Interesse eine Diskussionsrunde stoBt, wére es schon wenn
Sie vielleicht schon bei der Anmeldung angeben kdénnen, zu welcher Diskussionsgruppe Sie
tendieren.

Falls Sie Beitrdge zu Kurzvortragen oder Fragen zu anderen Themen, die den Ablauf des Treffens
betreffen haben, schicken Sie bitte eine E-Mail an: rupert.schreiner@labor-limbach.de

Anmelden kdnnen Sie sich per E-mail unter michael.vogeser@med.uni-muenchen.de; bitte warten
Sie damit nicht zu lange, da die Teilnehmerzahl auf 80 begrenzt ist.

Der Tagungsbeitrag betrdgt 180 €; dies beinhaltet die Unterbringung im Bildungszentrum
(http://www.hss.de/bildungszentren/kloster-banz.html) sowie die Mahlzeiten.

Die Zahlung erfolgt bitte auf das Konto 100 200 40 bei der Bayrischen Landesbank Minchen,
Kontoinhaber: Klinikum der Universitat Minchen, Grosshadern, Finanzreferat, Verwendungszweck:
Finanzstelle 81322000-G, Name des Uberweisenden, Anwendertreffen 2013 (IBAN Nr. de26 7005
0000 0010 0200 40; BIC BYLADEMMXXX). Eine Teilnahmebestatigung mit Zahlungsnachweis wird bei
der Veranstaltung ausgegeben.

Anmeldeschluss ist der 30. August 2013; sollten mehr Anmeldungen eingehen als Tagungsplatze zur
Verfligung stehen, gilt das Datum der Uberweisung.

Wir freuen uns wieder auf eine interessante und angenehme Tagung mit Ihnen,
Rupert Schreiner fir die Arbeitsgruppe LC-MS/MS der DGKL

(U. Ceglarek, H. Kirchherr, U. Kobold, R. Schreiner, M. Rauh, B. Rolinski, Ch. Seger, M. Vogeser)
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Veranstaltungskalender

DATUM, ORT

13.06.-14.06.2013

Berlin
20.06.-21.06.2013

Mainz-Finthen
22.08.-24.08.2013

Ho Chi Minh (Vietnam)
31.08.-01.09.2013

Mainz-Finthen
18.09.-21.09.2013
Koln

22.09.-25.09.2013
Rostock

24.09.-27.09.2013
Minster

26.09.-27.09.2013
Frankfurt/Main

27.09.-28.09.2013
Jena

VERANSTALTUNG

4. Deutscher Kongress fir Patientensicherheit bei
medikamentdser Therapie

DELAB-Fachtagung Spezial fiir Arzte in medizinischen
Laboratorien, Weiterbildungsassistenten, weitere Interessierte

Medi-Pharm Expo 2013 - 13th International Medical,
Hospital & Pharmaceutical Exhibition

Fachgebundene Genetische Beratung flir Fachadrzte

44, Jahrestagung der Deutschen Gesellschaft
flr Medizinische Physik (DGMP) 2013

65. Jahrestagung der Deutschen Gesellschaft flr

Hygiene und Mikrobiologie (DGHM) e.V. 2013 und Jahrestagung
der Deutschen Gesellschaft fir Infektiologie (dgi) e.V. 2013

46. Jahrestagung der Deutschen Gesellschaft flr
Transfusionsmedizin und Immunhamatologie e.V. (DGTI) 2013

GDCh - Qualitatssicherung im analytischen Labor

13. Jahrestagung der Arbeitsgemeinschaft Akkreditierter
Laboratorien (AAL) 2013

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



PREISE

20 DGKL

PRIZE BIOCHEMICAL ANALYSIS 2013

The German United Society of Clinical Chemistry and Laboratory Medicine (DGKL) seeks
applications and/or nominations for the prize BIOCHEMICAL ANALYSIS 2013.

This prize, established in 1970, is awarded for outstanding and novel contributions in the
areas of biochemical and molecular analysis, clinical chemistry or molecular medicine. The
list of previous awardees includes 5 scientists who later received the Nobel Prize in their
field (see www.DGKL.de).

The Biochemical Analysis Prize of 50.000 €, sponsored by Sarstedt AG & Co., will be awar-
ded during the 10th Congress of the German Society for Clinical Chemistry and Laborato-
ry Medicine in Dresden, Germany October 23.-26. 2013.

Applications and /or nominations for the prize 2013 should include a short curriculum
vitae, a maximal two page description of the work meriting this particular recognition, a list
of publications, a short list of five key publications, and a complete copy of one key paper.
These documents should be submitted electronically as pdf files before

July 15th, 2013 to:

Geschaftsstelle der DGKL

Vanessa Dietrich

Friesdorfer Str. 153

53175 Bonn

e-Mail: geschaeftsstelle@dgkl.de

www.dgkl.de
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Professor Martin Fiedler ibernimmt Vorsitz der AG Proteomics

Das Prasidium der DGKL hat ProrFessor Dr.
MaRTIN FiEDLER, Direktor des Instituts fur Kli-
nische Chemie am Inselspital in Bern, offi-
ziell zum Vorsitzenden der AG Proteomics
bestellt. Er folgt darauf auf ProrFessor Dr.
CHrisTorH WAGENER vOm Universitatsklinikum
Hamburg, der zum 30. Juni 2013 in den Ru-
hestand geht und damit die Leitung der AG
abgegeben hat. Mit dem Wechsel an der AG-
Spitze verandert sich auch die Struktur der
Arbeitsgruppe — Proressor FiebLER wird den
Vorsitz der AG innehaben, wird hierbei aller-
dings von PD Dr. Uta CecLAREK tatkraftig un-
terstiitzt. AuBerdem soll die AG Proteomics
ihr Aufgabengebiet erweitern und auch den
Bereich der Metabolomics umfassen. Dies

soll sich kiinftig auch im Namen der AG wi-
derspiegeln. In der Begriindung betonte das
DGKL-Prasidium das bisherige Engagement
FieoLers in der Arbeitsgruppe und hob her-
vor, dass ein solcher Wechsel nicht nur die
Chance einer Neuausrichtung bietet, sondern
auch fir einen Generationswechsel innerhalb
der Labormedizin steht. Fir die kiinftige Ar-
beit sei auch der enge wissenschaftliche Aus-
tausch mit den anderen DGKL-Arbeitsgrup-
pen winschenswert sowie die Einbindung
in die Arbeit der AG Molekulare Diagnostik,
der Fiedler ebenfalls seit langerem angehort.

DGKL trauert um Unternehmer Walter Sarstedt

Der groBe Unternehmer und Firmengriin-
der der Sarstedt AG, WALTER SARSTEDT, ist im
Alter von 77 Jahren nach kurzer schwerer
Krankheit verstorben. Die DGKL trauert um
einen groBen Forderer der Wissenschaft und
um eine einzigartige Unternehmerpersonlich-
keit, die es mit Weitblick und Mut geschafft
hat, einen kleinen Familienbetrieb zu einem
Weltkonzern der Labor- und Medizintechnik
auszubauen. WAaLTER SArRsTEDT hat seit vielen
Jahren zahlreiche gemeinnitzige Initiativen
groBzligig unterstitzt.

Mit der DGKL hat er stets ein gemeinsa-
mes Ziel verfolgt: die Férderung der For-
schung und der Wissenschaft. Seit 2008 ist
die Firma Sarstedt Hauptférderer des DG-
KL-Preises , Biochemische Analytik®, der flr
hervorragende wissenschaftliche Arbeiten
auf dem Gebiet der biochemischen und mo-
lekularen Analytik verliehen wird. Die DGKL
und ihr Prasidium sind fir diesen vorbildli-
chen Einsatz sehr dankbar und werden Wal-
ter Sarstedt vermissen.



PERSONALIA

Nachruf zum Tod von Dr. Michael Krause

*23.4.1952 1 26.4.2013

Wir trauern um DRr. MicHAEL Krausg, Grinder
und Inhaber des Labors Dr. Krause & Kolle-
gen in Kiel, und seinen Sohn So6ren. Mitten
aus einem Leben voller Schaffenskraft und
Planen sind beide bei einem tragischen Flug-
zeugabsturz tddlich verungliickt.

DRr. MicHAEL KrAusE ist durch sein Labor vie-
len Kolleginnen und Kollegen in Kiel und weit
Uber die Region hinaus bekannt. Geboren
1952 in Kronshagen, verbrachte er die Schul-
zeit bis zum Abitur 1971 in Wiesbaden. Nach
dem Medizinstudium in Minchen, Mainz und
Kiel mit Approbation zum Arzt 1979, fihrte
sein beruflicher Weg zunachst in die Kinder-
heilkunde. So promovierte er an der Univer-
sitats-Kinderklinik in Kiel bei ProFEssor SimMon
und arbeitete ab 1980 als Assistenzarzt in
der Kinderklinik in Rendsburg, in der stadti-
schen Kinderklinik in Kiel und von 1983 bis
1992 an der Universitatskinderklinik in Wiirz-
burg, wo er 1987 die Ausbildung mit dem
Facharzt fur Padiatrie abschloss.

Doch die Kinderheilkunde war ihm nicht ge-
nug. Sein Interesse galt schon lange auch der
Labormedizin und so fihrte sein Weg zurtick
nach Kiel und Rendsburg, wo er in den Labo-
ren Dr. Ballies und Dr. Ecker & Kénigsmann
in der Labormedizin ausgebildet wurde. Dr.
MicHAEL KRrAusE traumte von einem eigenen

; s ol
.4
Labor und 1996 nach Abschluss der Fach-
arztausbildung realisierte er diesen Traum

TR

mit der Niederlassung als Arzt fir Laborato-
riumsmedizin und Griindung des Labors Dr.
Krause und Kollegen an der Lubinus-Klinik
im Steenbeker Weg in Kiel.

Dr. MicHAEL KrAUSE war ein Kéampfer fir die
freie, arztlich geflihrte und unabhangige La-
borpraxis, die unabhangig von auslandischen
Laborketten und von internationalen Finan-
zinvestoren gute Labormedizin bietet. Er ver-
trat seine Meinung stets offen und ehrlich.
Taktieren oder politische Winkelziige wa-
ren ihm fremd. Als Mitglied der Arbeitsge-
meinschaft unabhangiger Labore (AULA e.V.)
ebenso wie im Bund Deutscher Laborarz-
te (BDL) vertrat er stets die Interessen des
unabhangigen Laborarztes, eingebunden in
Arztekammer und KV. Als Arzt mit groBem
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unternehmerischen Talent baute er sein La-
bor zu einer beachtlicher GréBe mit tber 100
Mitarbeitern aus und half 2008 bei der Neu-
grindung eines weiteren unabhangigen Regi-
onallabors in Hamburg als Griindungsgesell-
schafter des Labors Dr. Heidrich & Kollegen.
Uber 400 Arzte schicken regelmaBig Proben
in sein Labor.

Neben seiner Familie gehdrte seine Lei-
denschaft der Fliegerei. Schon als Student
jobbte er auf dem nahe gelegenen Flugplatz.
.Uber den Wolken muss die Freiheit wohl
grenzenlos sein ...", von dieser Freiheit und
diesem Lebensgeflihl war Dr. MicHAEL KRAUSE
fasziniert. Sein Sohn teilte die Begeisterung
flrs Fliegen. Beide starben am 26.4.2013
beim Anflug auf den Flugplatz in Rotenburg
(Wimme) wahrend Sie gemeinsam ihrer Lei-
denschaft nachgingen.

Tief betroffen hinterlasst DRr. MicHAEL
Krause nicht nur seine Frau MARLENE
KuHL-KRrAuse und seine Tochter BirTE, sondern
auch seine Mutter HiLbecarD KRrAuUSE, viele Ver-
wandte, Freunde, Kollegen und Mitarbeiter,
die ihm treu folgten.

Ich verdanke Dr. MicHAEL KRAUSE meine be-
rufliche Existenz. In Dankbarkeit und ste-
tem Gedenken.

VERFASSER:

DRr. Jens HEIDRICH

Facharzt far Labormedizin
Labor Dr. Heidrich und Kollegen
Stuvkamp 22

22609 Hamburg



NEUE MITGLIEDER:

PERSONALIA
133

Die Deutsche Vereinte Gesellschaft fiir Klinische Chemie und Laboratoriumsmedizin begriBt

die folgenden neuen Mitglieder:

HerRrR ProrF. DR. Kraus-PeTER WANDINGER

Universitatsklinikum Schleswig-Holstein,
Libeck

MEDAT CoMpuTER-SYSTEME GMBH

Minchen

Frau DRr. KATHARINA KocH

Stadtisches Klinikum Karlsruhe
Frau DipL. BioL. GRACIETE MARLENE
RobrIGUESs RIBEIRO

Stadt. Klinikum Karlsruhe - ZLMT

HerrR DR. RomMAN FRIED
Unispital Ztrich, SCHWEIZ

Frau MaNAL ABBOUD

Labor St. Joseph-Hospital, Bremerhaven

VERSTORBENE MITGLIEDER:

HEerrR ProF. DR. CARLO LARGIADER

Universitatsinstitut fur Klinische Chemie
Inselspital, Universitatsspital Bern
Schweiz

HerRR DR. HARTMUT BOSCHERT
MVZ Labor Ludwigsburg

Herr PD DRr. FraNK BERNHARD KRAUS

Universitatsklinikum Halle (Saale)

HerRrR DR. THOMAS BRANDSTETTER

Institut fur Mikrosystemtechnik (IMTEK),
Freiburg

HERR Pror. DRr. FRANK KLAWONN

Helmholtz-Zentrum fir Infektionsforschung
Braunschweig

Mit Trauer nehmen wir Abschied von unseren verstorbenen Mitgliedern:

HEerR ProF. DR. GUNTER HELLTHALER
Markkleeberg

HeRR DR. MicHAEL KRAUSE

Labor Dr. Krause & Kollegen MVZ GmbH, Kiel
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VERSCHOLLENE MITGLIEDER:

Folgende Kollegen und Kolleginnen sind auf dem Postweg derzeit nicht zu erreichen:

Frau DR.KERSTEN FiscHER, Halle HErRrRN DR. WoLFGang WITHOLD, Lemforde
HErRRN DipL.-CHEM. CHRISTOPH HOFFMANN HEeRRN UnN1v.-Pror. Dr. Pror. Dr.
Achenbach-Kreiskrankenhaus, RubpoLF KARL ZAHN

Kdénigs Wusterhausen Wiesbaden

HEerrRN DRrR. NoRBERT MusioL, Bochum HerRrRN DR. Joser EckEerR

Universitatsklinikum Regensburg
HErRrRN DR. AcHiM OBERGFELL
Novo Nordisk Region Europe A/S
Zurich Oerlikon, SCHWEIZ

Frau DRr. HiLkea KRESTEL
Aschau i. Chiemgau

Uber eine Mitteilung der aktuellen Adressen an die Geschéftsstelle der DGKL waren wir sehr
dankbar: Geschaftsstelle der DGKL, Friesdorferstr. 153, D-53175 Bonn, Frau Steinbach,
Telefon: 0228-92 68 95-17, Telefax: 0228-92 68 95-27, e-mail: sekretariat@dgkl.de
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Die Medizinische Hochschule Hannover (MHH) sucht zum 01.09.2013 flr das Institut

fur Klinische Chemie einen/eine

Facharzt/Facharztin

fur Laboratoriumsmedizin.

Die Aufgaben beinhalten die Mitarbeit in der Krankenversorgung, Forschung und
Lehre im Institut fir Klinische Chemie und im Medizinischen Versorgungszentrum der
MHH. Einstellungsvoraussetzung ist die Qualifikation zum Facharzt fir
Laboratoriumsmedizin. Die Teilnahme an Leitstelle und am Bereitschaftsdienst ist

erforderlich. Die Stelle ist zunachst auf drei Jahre befristet.

Die Eingruppierung erfolgt nach dem Tarifvertrag fir Arzte. Die MHH setzt sich fiir
die Foérderung von Frauen im Berufsleben ein. Bewerbungen von Frauen sind
deshalb besonders erwinscht. Schwerbehinderte Bewerber/innen werden bei

gleicher Qualifikation bevorzugt berlicksichtigt.

Fur fachliche Fragen wenden Sie sich bitte an Prof. Dr. med. Korbinian Brand, OE
8110, Telefon 0511-532 6614. Ihre Bewerbung richten Sie bitte per E-Mail an
Brand.korbinian@mh-hannover.de oder schriftlich bis zum 30.06.2013 an

Prof. Dr. med. Korbinian Brand
Klinische Chemie, OE 8110
Carl-Neuberg-Str. 1
30625 Hannover
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B
l@l Klinikum Fulda

Akademisches Lehrkrankenhaus
der Philipps-Universitat Marburg

Das Klinikum Fulda ist das moderne und leistungsstarke Krankenhaus der Maximalversorgung in Osthessen.
Mit mehr als 1.000 Betten in der stationaren Versorgung und einem breiten Angebot an spezialisierten
Sprechstunden sowie Ambulanzen stellt es die medizinische Versorgung fiir die mehr als 500.000 Biirgerinnen
und Birgern der Region sicher. In enger Zusammenarbeit mit den niedergelassenen Arzten und den
umliegenden Krankenhausern ist das Klinikum Fulda das Zentrum fir eine breite und qualitativ hochwertige
medizinische Versorgung. Jahrlich werden 36.000 Patientinnen und Patienten stationar und 65.000 ambulant
behandelt und von mehr als 2.700 hochqualifizierten Mitarbeiterinnen und Mitarbeitern betreut. Dem Klinikum
Fulda ist die Medizinische Versorgungszentrum Osthessen GmbH angegliedert.

Fir das Institut fiir Laboratoriumsmedizin/MVZ fiir Diagnostik suchen wir zum nachstmdglichen Zeitpunkt
einen

Facharzt (m/w) fiir Laboratoriumsmedizin, Mikrobiologie oder Transfusionsmedizin bzw.

Assistenzarzt (m/w)
zur Weiterbildung zum Facharzt fiir Laboratoriumsmedizin bzw.

Chemiker/Biochemiker/Biologen (m/w)
in Vollzeit.

Das Leistungsspekirum des modern ausgestatteten Instituts umfasst samtliche Aufgabenbereiche der
Laboratoriumsmedizin, einschlieRlich der Transfusionsmedizin sowie der Mikrobiologie. Das Institut erbringt im
Jahr ca. 2,8 Mio. Untersuchungen im stationdren und ambulanten Bereich und versorgt auch externe Kliniken
sowie niedergelassene Arzte. Die Institutsdirektorin verfiigt iiber die volle Weiterbildungserméchtigung im
Gebiet Laboratoriumsmedizin.

Fir die zu besetzende Stelle suchen wir einen leistungsfahigen und engagierten Mitarbeiter, der idealerweise
Uiber Vorkenntnisse im laboratoriumsmedizinisch-analytischen Bereich verfiigt.

Wir bieten lhnen:

eine der Stelle entsprechende Vergiitung

eine Beteiligung an den Liquidationseinnahmen

attraktive Arbeitszeitregelungen unter Beachtung des Arbeitszeitgesetzes

ein elektronisches Zeiterfassungssystem

Foérderung und finanzielle Unterstitzung bei externen Fort- und Weiterbildungen
Medizinische Zentralbibliothek incl. Bereitstellung elektronischer Ressourcen
Méglichkeit zur Promotion und Habilitation an der Universitat Marburg

ein preisgunstiges Appartement im Personalwohnheim
Betriebskindertagesstatte mit Offnungszeiten von 05.30 bis 22.00 Uhr

Bewerbungen von Schwerbehinderten sind erwiinscht.

Telefonische Auskinfte Uber die zu besetzende Stelle erteilen lhnen gerne die Direktorin des Instituts flr
Laboratoriumsmedizin, Frau Priv.-Doz. Dr. med. Heike WeiR3er, Tel.: (06 61) 84-6370, E-Mail: Heike.Weisser@
klinikum-fulda.de sowie der zustandige Personalreferent, Herr Waider, Tel.: (06 61) 84-5036.

lhre aussagefahigen Bewerbungsunterlagen richten Sie bitte bis zum 01.07.2013 an:

Klinikum Fulda gAG ¢ Personalabteilung * Pacelliallee 4 » 36043 Fulda
E-Mail: bewerbung@klinikum-fulda.de ¢ Internet: www.klinikum-fulda.de
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Limbach Gruppe

Mit globalem Blick
in die Zukunft

Das groBte nationale, inhabergefiihrte $
Labornetz wird geschaffen. N “‘)‘T ,

Die Limbach Gruppe besteht derzeit aus tiber 30 Einzellabo-
ratorien. Die arztlich gefiihrten Einzellaboratorien haben sich
durch kompetente medizinische Beratung, hochspezialisierte
Diagnostik, umfassende Angebotspalette und ein breites Dienst-
leistungsspektrum als filhrende Unternehmensgruppe etabliert.
Die Laboratorien sind ein verlasslicher Partner fiir niedergelas-
sene Arzte, Krankenh&user und andere medizinische Einrichtungen.
In den kommenden Monaten werden sich diese Laboratorien

zu einem international aufgestellten Laborunternehmen
zusammenschlieBen. Durch den Zusammenschluss wird das
Dienstleistungsangebot an den Standorten erweitert und

die groBte flachendeckende inhabergefiihrte Laborgruppe

in Deutschland geschaffen.

Schwerin

Wir suchen ab sofort fiir unsere Standorte in

Aachen, Bonn, Cottbus, Dessau, Dortmund, :
Dresden, Freiburg, Karlsruhe, Leipzig, — Dessau
Neuétting, Nirnberg, Passau, Dortmund

Essen

Ravensburg, Rosenhe|m Monchengladbach

Hannover

Leipzig

Erfurt
Aachen | Bonn

Facharzte (m/w) far

Hofheim

Laboratoriumsmedizin

Mainz

Ihr Profil: e Nirnberg
B Erfolgreich abgeschlossene Facharzt-Weiterbildung
® Fundierte Kenntnisse der praktischen Laborroutine sowie Karshe 7 Ludwigsburg

B Erste Kenntnisse bzw. Erfahrungen im Neubtting
Qualitdtsmanagement sind von Vorteil Miinchen

® Dienstleistermentalitét, Eigeninitiative und FoRu9 B gen | Ravensourg Bos=tben
freundliches Auftreten

B Freude an der Arbeit im Team

lhre Chance:

Attraktiver Arbeitsplatz in einem dynamisch wachsenden Unternehmen
Langfristiges und interessantes Aufgabengebiet

Fachliche und organisatorische Entwicklungsméglichkeiten

Finanzielle Unterstitzung bei Fortbildung

Fundierte Einarbeitung in einem engagierten Team

Wir freuen uns auf lhre vollstédndige Bewerbung, bitte elektronisch an: jobs@limbachgruppe.com

Limbach Gruppe SE | Im Breitspiel 17 | 69126 Heidelberg

www.limbachgruppe.com

Berlin

Cottbus

Dresden

der mikrobiologischen Diagnostik Stuttgart Passau

Fur eine erste Kontaktaufnahme steht Ihnen Frau Cornelia Stadler, Tel. 06221/1853-356, gerne zur Verflgung.
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