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Kompetenz
am UKE wachst

Aus der Krebsforschung:
Das fluoreszierende Stiick
DNA enthalt eine Sequenz,
mit der ein Gen gezielt
ausgeschaltet werden
kann. Die Geschichte dazu
lesen Sie auf Seite 38.
Titelfoto: Felizitas Tomrlin




UKE-Forscher sind gut vernetzt. Das ist ein wesentlicher Grund fur den Erfolg,
sagen Prof. Dr. Martin Zeitz und Prof. Dr. Dr. Uwe Koch-Gromus.

Wie schitzen Sie die Situation der
Forschung am UKE ein?

Prof. Zeitz: Das UKE erzielt jedes Jahr
grofe Fortschritte in allen Bereichen. Aus-
gezeichnete  Verbundforschungsprojekte
und Einzelprojekte stirken unsere For-
schungsschwerpunkte und schirfen unser
Profil. Die neuen Projekte kommen sowohl
aus dem Bereich der Grundlagenforschung
als auch aus der patientennahen Forschung.
Sie helfen uns bei unserem wichtigsten Ziel,
das bestmdgliche Ergebnis in der Kranken-
versorgung zu erreichen.

Prof. Koch-Gromus: Die Entwicklung ist
sehr erfreulich. Wir haben 2012 wieder circa
60 Millionen Euro Drittmittel eingeworben,
was im nationalen Vergleich mit anderen
medizinischen Fakultiten einen Spitzen-
wert darstellt. Das UKE konnte 2012
mehreren Forscherinnen und Forschern
zu hoch angesehenen Wissenschaftspreisen
gratulieren. Ein DFG-Graduiertenkolleg
und eine Klinische Forschergruppe werden
langfristig weiter unterstiitzt. Dariiber
hinaus wurden in den vergangenen beiden
Jahren ein weiterer Sonderforschungs-
bereich (Neurowissenschaften) sowie meh-
rere EU- und BMBEF-Projekte von unseren
Wissenschaftlern ans UKE geholt oder wir
sind als starker Partner daran beteiligt.

»Das UKE wird
seine Spitzen-
position 2013

weiter ausbauen.”

Prof. Dr. Martin Zeitz,
Arztlicher Direktor

Lasst sich die Vernetzung zwischen
Klinik und Forschung im UKE weiter
optimieren?

Prof. Zeitz: Voraussetzungen fiir bessere
Therapien werden in der Forschung gelegt.
Der Ansatz ,Vom Labor zum Patienten,
vom Patienten ins Labor® verbindet Klinik
und Forschung auf vorbildliche Weise. Das
UKE zeigt sich erfolgreich in allen fiinf
Schwerpunktbereichen - in den Neuro-
wissenschaften, in der Krebsforschung, in
der Herz-Kreislauf-Forschung, in der Ver-
sorgungsforschung und in der Entziin-
dungsforschung. Aber auch wenn wir hier
bereits sehr gut aufgestellt sind, konnen wir
uns natirlich weiter steigern. Die neu
gegriindeten universitiren Zentren fiir die
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Behandlung seltener Erkrankungen und
fir Transplantationsmedizin sind auf
gutem Wege. Die enge Zusammenfithrung
von Klinik und Grundlagenwissenschaft
mit der Bildung von krankheitsbezogenen
Zentren fiihrt zu einer noch starkeren
Profilbildung unseres UKE. Den Gedanken
der Vernetzung greifen wir auch bei der
Facharztausbildung auf: sogenannten
»clinician scientists“ (Klinischen Wissen-
schaftlerinnen und Wissenschaftlern) er-
moglichen wir mit Beginn der klinischen
Téatigkeit eine Einbettung in die Forschung.
Damit werden neue Karrierewege fiir den
medizinischen Nachwuchs eroffnet.

Wie viel Wachstumspotenzial hat die
Forschung am UKE?

Prof. Koch-Gromus: Wir haben ohne jeden
Zweifel noch ein grofies Wachstumspotenzial
fiir unsere Forschung und die damit ver-
bundenen Drittmitteleinwerbungen. 2012
haben wir 35 Prozent mehr Fordermittel von
der DFG eingeworben als im Vorjahr. Diese
angestrebte Steigerung steht fiir ein qualita-
tives Wachstum in der Forschungsforde-
rung. Besonders wichtig fiir das Einwerben
neuer Forschungsverbiinde ist die intensive
Zusammenarbeit und Netzwerkbildung mit
universitiren und nicht universitiren Part-
nern. 2012 wurden Strukturen gebildet oder

W Flir unsere
Forschung besteht
ein hohes Wachs-

tumspotenzial

Prof. Dr.
Dr. Uwe Koch-Gromus,
Dekan

Laborbesuch:

Prof. Koch-Gromus
und Prof. Zeitz bei
Tumorforscherin
Priv.-Doz. Dr. Dr.
Sonja Loges im
Campus Forschung

weiterentwickelt wie das Hamburg Center
for Health Economics (HCHE), das Zentrum
fir Medizintechnik mit der TU Harburg,
die Partnership for Innovation, Education
and Research (PIER) und das Center for
Structural Systems Biology (CSSB).

Wie sehen Sie die Entwicklung der
groBen Forschungsbereiche am UKE?
Prof. Koch-Gromus: Zwischen den bereits
bestehenden  Forschungsschwerpunkten
gibt es bereits jetzt zahlreiche Querverbin-
dungen, die sich einerseits auf die zur
Anwendung kommenden Methoden und
Modelle beziehen, andererseits iiberge-
ordnete Fragestellungen betreffen. Diese
Gemeinsamkeiten wollen wir noch stérker
herausarbeiten, sodass das iibergeordnete
Forschungsprofil des UKE weiter gescharft
wird.

Wie lautet lhre Zielsetzung?

Prof. Zeitz: Schon jetzt haben wir einen
exzellenten Ruf in der Krankenversorgung
sowie in Forschung und Lehre - das UKE
nimmt die fithrende Position im Norden
Deutschlands ein. Diese Spitzenposition
wollen wir weiter ausbauen und uns natio-
nal wie international als leistungsstarke
Universitatsklinik und Forschungseinrich-
tung prasentieren.
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Unreifes Gehirn

UKE-Forscher wollen entschliisseln,
was passiert, wenn in der embryonalen
Phase die Hirnentwicklung gestort ist

Innere Starke

Ein intaktes Familienleben bietet die
beste Voraussetzung dafiir, dass Kinder
psychisch gesund aufwachsen

Harnrohrenrekonstruktion
Gezlichtete Zellen aus der Mundschleim-
haut kénnen eine defekte Harnrohre
ersetzen — Urologen aus dem UKE haben
14 Patienten erfolgreich operiert

Zeitzeugen

Der Hamburger Feuersturm 1943 hat
das Leben vieler Menschen dramatisch
verandert. Ein UKE-Forschungsprojekt
|asst die Zeitzeugen zu Wort kommen

Botenmolekdle

Wie Zellen des Immunsystems mit-
einander kommunizieren, beobachten
Biochemiker aus dem UKE

Die innere Uhr

Erkenntnis: Schichtarbeit beglinstigt die
Entstehung von Diabetes — ganz gleich,
wie gesund der Mensch ansonsten lebt

30

34

38

42

46

49

Stammzellen

Neue Zellen fiir kranke Herzen?

Ein Traum! An dessen Verwirklichung
arbeitet eine bereits vielfach ausge-
zeichnete Laborgruppe aus dem UHZ

Psychische Erkrankungen

Mit breit angelegten Aufklarungskam-
pagnen soll die Hamburger Bevolkerung
uber psychische Leiden informiert
werden. Denn: Es kann jeden treffen!

Tumorzellen

Bosartige Krebszellen attackieren

und manipulieren haufig ihre gesunde
Umgebung. Diesen Prozess wollen
UKE-Forscher jetzt stoppen

Virtuelle Autopsie

Wer eine exakte Todesursache ermitteln
will, muss nicht mehr zwingend eine
Autopsie vornehmen —es gibt eine
schonende Hightech-Alternative

Geholfen

Oft sehr personlich sind die Motive
der Menschen, die fiirs UKE spenden.
Die Eheleute Sieh und Familie Klasen
erzahlen ihre Geschichten
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UNREIFES GEHIRN

Bereits vor der Geburt sind
Nervenzellen aktiv. Warum das
so ist und welche Auswirkun-
gen Storungen in dieser frihen
Entwicklungsphase haben
konnen, erforscht Prof. Dr.
lleana Hanganu-Opatz mit
ihrem jungen Team im Zentrum
fur Molekulare Neurobiologie
(ZMNH) am UKE.

Die

des unreifen
Gehirns






UNREIFES GEHIRN

Dr. Marco Brockmann,

Dr. Henrike Hartung und

Prof. Hanganu-Opatz verfolgen
Hirnstrommessungen.

Rechts ein Laborversuch

im ZMNH

Eigentlich habe ich zunidchst das Falsche
studiert®, schmunzelt die in Ruménien ge-
borene Wissenschaftlerin, die seit 1999 in
Deutschland lebt. Weil sie die Wirkung
von Giftstoffen auf das Gehirn interessierte,
nahm sie nach dem Abitur ein Studium
der Biologie und Biochemie an der Univer-
sitdt von Bukarest auf. ,Das brachte mich
meinem Ziel zunichst einmal nicht na-
her®, sagt die Forscherin. Die politische
Wende von 1989 und ihre exzellenten
Zeugnisse eroffneten Ileana Hanganu-
Opatz die Chance, mit einem EU-Stipen-
dium den experimentellen Teil ihrer Dip-
lomarbeit in einem europdischen Labor zu
absolvieren. Sie wahlte Hamburg und ging
ans UKE. Damit war der erste Schritt in
die praktische Hirnforschung getan. Thre
Doktorarbeit schrieb sie danach in Diissel-
dorf, 2005 folgte ein von der Deutschen
Forschungsgemeinschaft finanziertes For-
schungsjahr in Marseille.

Am Institut de Neurobiologie de la
Méditerranée sah sie die Bilder, die ihre
wissenschaftliche Arbeit bis heute inspirie-
ren. ,Wir hatten eine Kooperation mit den
Frithgeborenenstationen in Paris und Mar-
seille. Die Kollegen dort zeichneten die Ge-
hirnstrome von Frithchen auf, die im Brut-
kasten lagen. Die Bilder sahen v6llig anders
aus, als wir sie von Messungen bei Erwach-

senen kannten®, erzahlt die Forscherin. Auf
kurze Aktionsphasen, sogenannte oszilla-
torische Aktivititen, folgte offenbar nichts.
Gar nichts. Das war unerklarlich.

Nervenzellen schon vor der Geburt aktiv
Damit das nicht so blieb, begann Ileana
Hanganu-Opatz mit ihrer Forschung - die
sie, ausgezeichnet mit prestigetrachtigen
BMBEF- und Emmy-Noether-Férderungen,
seit 2008 in Hamburg durchfiihrt. ,,Mich
beschiftigt die Frage, welche neuronalen
Netzwerke die Aktivitit im unreifen Ge-
hirn auslosen. Welche Bedeutung hat diese
frithe Aktivitat fiir die weitere Entwick-
lung?“ Mittels eines multidisziplindren An-
satzes — sie kombiniert in ihrem Labor Mes-
sungen der elektrischen Signale im Gehirn
mit Verhaltensexperimenten und anatomi-
schen Studien - untersucht das Team die
Hirnareale, die fur Lernen, Gedichtnis,
Entscheidung oder Sehen und Tasten eine
grof3e Rolle spielen.

Die Arbeitshypothese der Forschergrup-
pe ist, dass bereits vor der Geburt die Ner-
venzellen im Gehirn in komplexen Netz-
werken aktiv sind. Neuere Studien deuten
darauf hin, dass diese Hypothese zutrifft.
»Es stellt sich somit die Frage, ob abwei-
chende Hirnaktivitdt in dieser Phase zu
krankheitsrelevanten Stérungen der Hirn-
entwicklung fiihren kann.“ In jiingster Zeit
verdichten sich die Hinweise, dass Verinde-
rungen in den oszillatorischen Aktivitats-




mustern wahrend der Entwicklung Sto-
rungen im Gehirn verursachen, die fiir
unterschiedliche Entwicklungskrankheiten
charakteristisch sind. Eine dieser Erkran-
kungen ist die Schizophrenie. ,Wir vermu-
ten, so die Wissenschaftlerin, ,dass die
Verdnderung der Gehirnaktivitéit schon vor
dem Ausbruch der Krankheit auftritt. Das
konnte von grofler Bedeutung fiir die Ent-
wicklung einer Frithdiagnostik sein.”

Schaltstelle treibt Entwicklung voran
Ein Meilenstein auf dem Weg zum Verste-
hen gelang dem Team kiirzlich. Es ent-
schliisselte die Mechanismen funktioneller
Kommunikation innerhalb unreifer Netz-
werke, die fiir Gedichtnis und Aufmerk-
samkeit im Erwachsenenalter zustindig
sind. ,Wir wissen, dass eine zentrale Schalt-
stelle im Gehirn, der Hippocampus, die
Entwicklung des Stirnlappens, des préfron-
talen Cortex antreibt. Wenn diese Schalt-
stelle in einer kritischen Entwicklungsphase
ausfdllt, dann sind die frithen Aktivitéts-
muster verdndert und in der Folge ist die
Reifung des Stirnlappens und der geistigen
Fahigkeiten beeintrichtigt®, berichtet die
Wissenschaftlerin. Neue Studien legen
nahe, dass sogar Sauerstoffmangel wihrend
der Schwangerschaft eine solche Verande-
rung bewirken kann.

Die Begeisterung, mit der Ileana Han-
ganu-Opatz forscht, ist in jedem ihrer Satze
spirbar. ,Die Entwicklung des Gehirns

VERNETZTE HIRNFORSCHER

Die AG Entwicklungsneurophysiologie im ZMNH arbeitet eng mit
Forschern der Biologischen Psychologie und Neuropsychologie

in der Fakultat Erziehungswissenschaft, Psychologie und
Bewegungswissenschaft der Universitat Hamburg, der Klinik

und Poliklinik fiir Neuroradiologische Diagnostik und Intervention
des UKE sowie der Klinik und Poliklinik fiir Psychiatrie und
Psychotherapie des UKE zusammen. Die Wissenschaftler tauschen
ihre Ergebnisse aus, um schnell neue Erkenntnisse liber das

wird mich nicht mehr loslassen, davon bin
ich tiberzeugt. Wir verstehen leider noch
viel zu wenig, welche Bedeutung diese frithe
Phase fiir das ganze Leben hat® sagt die
Wissenschaftlerin.

Vor wenigen Monaten {ibernahm sie die
Koordination und Sprecherfunktion eines
DFG-Schwerpunktprogramms, das mit
rund 13 Millionen Euro gefordert wird. In
ihm wollen deutschlandweit bis 2018 Wis-
senschaftler den Zusammenhang zwischen
neuronalen Netzwerken, ihren Aktivitats-
mustern und Verhalten erforschen. Zu-
kunftsvision von Prof. Hanganu-Opatz:
»Um die Behandlungsmoglichkeiten neu-
rologischer Erkrankungen zu erweitern,
mochte ich gerne dazu beitragen, dass wir
die Ursachen von Entwicklungsstorungen
besser verstehen konnen.“m

Angela Grosse

Das Zusammenspiel neuronaler
Netzwerke beschaftigt

Prof. Dr. lleana Hanganu-Opatz
seit Langem

menschliche Gehirn zu gewinnen. Zudem ist die Arbeitsgruppe
um Prof. Ileana Hanganu-Opatz Teil der Landesexzellenzinitiative
neurodapt!, die Prof. Dr. Christian Biichel vom Institut

fiir Systemische Neurowissenschaften koordiniert, und des
Sonderforschungsbereichs 936 der Deutschen Forschungs-
gemeinschaft, den Prof. Dr. Andreas Engel vom Institut fir
Neurophysiologie und Pathophysiologie des UKE und Prof. Dr.
Christian Gerloff von der Klinik fiir Neurologie koordinieren.
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Das Geheimnis

Ein intaktes Familienleben ist fur
Kinder die beste Pravention gegen
psychische Probleme. Das haben
UKE-Experten jetzt wissenschaft-
lich bewiesen. Zuwendung, Liebe
und Geborgenheit machen schon
die Jungsten stark gegen Stress
oder Mobbing und schutzen vor
Verhaltensauffalligkeiten.







INNERE STARKE

Gesunde Kinder wachsen haufiger in einer
intakten Familie auf, in der sie sich gebor-
gen und geliebt fithlen, in der die Eltern auf
ihre Sorgen und Note eingehen, ihnen zu-
horen und gemeinsam mit den Kindern
etwas unternehmen. Das ist das Ergebnis
einer bundesweiten Studie, die Wissen-
schaftler der Forschungssektion Child
Public Health am Universitatsklinikum
Hamburg-Eppendorf (UKE) durchfiihren.
Die BELLA-Studie (www.bella-study.org)
untersucht reprisentativ das seelische
Wohlbefinden von Kindern und Jugendli-
chen in Deutschland. Das Projekt, bei dem
die UKE-Wissenschaftler mit dem Robert
Koch-Institut zusammenarbeiten,
vom Bundesministerium fiir Gesundheit

wird

finanziert und vom Stifterverband der
Wissenschaft unterstiitzt.

Die ersten Ergebnisse liegen auf dem
Tisch. ,,Sie zeigen uns, wie wichtig es ist,
schon sehr frith mit Préaventionsmafinah-
men zu beginnen, da schon kleine Kinder
psychische Probleme haben konnen®, sagt
Prof. Dr. Ulrike Ravens-Sieberer, Psycholo-
gin, Gesundheitswissenschaftlerin und Lei-
terin der Forschungssektion, die zur Klinik
fiir Kinder- und Jugendpsychiatrie des UKE
gehort. Ravens-Sieberer verantwortet die
Datenerhebung, Ausfithrung und Inter-
pretation einer ganzen Reihe von internatio-
nalen Studien, die sich der Gesundheit von
Kindern und Jugendlichen widmen.

Schon die Jiingsten starken

Dabei geht es nicht nur um die Frage, wie es
um die psychische Gesundheit der Kinder
in Deutschland bestellt ist und wo die Ursa-
chen liegen, wenn die Seele leidet, sondern
auch darum, wie man schon die Jiingsten so
starken kann, dass schwere seelische St6-
rungen gar nicht erst auftreten.

12

Bereits 2003 bis 2006 wurden erstmals
2863 Familien mit Kindern im Alter von
sieben bis 17 Jahren telefonisch zur psy-
chischen und korperlichen Gesundheit
befragt. Die Interviewer, Psychologiestu-
dentinnen und -studenten, wurden dafiir
besonders geschult. ,Tatsichlich®, sagt
Ravens-Sieberer, ,,sind Kinder und Eltern
meistens sogar froh, wenn sie auf Probleme
angesprochen werden.”

Seit 2004 vertieft die BELLA-Studie mit
drei Nachbefragungen das Thema psychi-
sche Gesundheit. ,,Die dritte lief bis Ende
2012. Aktuell werten wir die Daten aus®, er-
lautert Dr. Fionna Klasen, die fiir die Durch-
fithrung verantwortlich ist. Dafiir befragen
die Projektmitarbeiter insgesamt 4000 Kin-
der, Jugendliche und junge Erwachsene von
drei bis 24 Jahren sowie deren Eltern.

Erste Erkenntnisse aus BELLA zeigen
schon jetzt, wie sich psychisch auffillige
Kinder bis ins junge Erwachsenenalter ent-
wickeln. Gleichzeitig beleuchtet die Studie
auch die Versorgungssituation der Kinder
mit psychischen Problemen. Die ist nicht
eben komfortabel. ,Gerade einmal jedes
zweite psychisch kranke Kind“ so Ravens-
Sieberer, ,wird tatsachlich versorgt.“ Hier
sehen die Wissenschaftler groflen Hand-
lungsbedarf. Denn nachweislich liegen die
Ursachen fiir psychische Erkrankungen
Erwachsener in vielen Féllen im Kindesalter.

V.l.: Dr. Fionna Klasen, Prof.

Dr. Ulrike Ravens-Sieberer und
Veronika Ottova, Klinik fur
Kinder- und Jugendpsychiatrie,
-psychotherapie und -psycho-
somatik, Forschungssektion
Child Public Health, erforschen
Kinderseelen
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AUFFALLIGE KINDER
mJungen B Mddchen
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Depres- Angste ADHS |

sionen Stérungen des

Sozialverhaltens

Jedes zehnte Kind leidet unter
Angsten, jedes zwanzigste

ist depressiv—alarmierende
Zahlen, die Prof. Ulrike
Ravens-Sieberer und ihr Team
im Rahmen der BELLA-Studie
ermittelt haben. Seit 2002

ist Ravens-Sieberer auch an
der internationalen Health
Behaviour in School-aged
Children Study (HBSC) beteiligt,
mit der rund 40 Nationen

das Gesundheitsverhalten
von elf- bis 15-jahrigen
Schiilern untersuchen. Die
Datenerhebungen finden
reprasentativ auch fiir
Hamburg statt und flieen in
die ortliche Praventionspolitik
ein. Die Befragungen erfolgen
Uiberwiegend telefonisch (r.)
und werden von besonders
geschulten Psychologie-
studenten vorgenommen.

»Kinder und Eltern sind
meist froh, wenn sie auf
Probleme angesprochen

werden.”
Prof. Dr. Ulrike Ravens-Sieberer,
Klinik fur Kinder- und Jugendpsychiatrie

Ursachen und Méglichkeiten ergriinden

Die Bilanz der psychischen Gesundheit von
Kindern und Jugendlichen in Deutschland
und der Versorgungssituation bei psychi-
schen Erkrankungen, die mit der BELLA-
Studie gezogen wird, ist allerdings nur ein
erster Schritt der Forschungsarbeit. In der
Folge geht es darum, die Ursachen der psy-
chischen Probleme und Erkrankungen
sowie die Moglichkeiten von Priventions-
mafinahmen zu ergriinden. ,Wir wollen
wissen, was Kinder vor psychischen Leiden
schiitzen kann®, sagt Ravens-Sieberer.

Tatsache ist, dass Kinder aus Familien
mit niedrigem sozio6konomischen Status
ein hohes Erkrankungsrisiko haben. Je
geringer das Bildungs- und Einkommens-
niveau der Eltern, desto grofler ist das
Risiko fiir die Nachkommen, psychisch zu
erkranken. Risikofaktoren sind ein fehlen-
der Schulabschluss, niedriges Einkommen,
Konflikte innerhalb der Familie, psychische
oder schwere korperliche Erkrankungen
eines Elternteils sowie Probleme zwischen
den Eltern. Kinder und Jugendliche, die
vier und mehr dieser Risikofaktoren auf-
wiesen, hatten in den Auswertungen der
BELLA-Studie auffallend oft psychische
Probleme. ,Vor allem fiir diese Kinder
miissen dringend Férdermdglichkeiten und
Schutzriume geschaffen werden®, fordert
Dr. Klasen.

Die weiteren Forschungen der UKE-
Expertinnen gelten dem weiten Feld der
Prévention - beginnend bei der Erndhrung
bis hin zur Forderung des Selbstbewusst-
seins in der Kindertagesstitte und zur
Stressbewiltigung in der Schule. m

Gisela Schiitte
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Kleiner Eingriff,

=t VA T koud

Urologische Eingriffe bei Harn-
rohrenverengungen verlieren dank
eines innovativen Verfahrens zur
Gewebezuchtung am UKE ihren
Schrecken. Aus einem winzigen
Stlck Mundschleimhaut entsteht
innerhalb weniger Wochen ein
Transplantat fur die Harnrohre.

14 WISSEN UND FORSCHEN
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Wer einmal eine Blasenentziindung hatte,
kennt ihre schmerzhaften Symptome: Bren-
nen beim Wasserlassen, haufiger Harn-
drang, Blasenkrampfe. Die Einnahme von
Antibiotika, Wiarme und viel Flissigkeit
verschaffen meist schnelle Abhilfe. Dauer-
haft beeintrichtigt hingegen ist der Alltag
von Menschen mit verengter Harnréhre
(Urethrastriktur): Ein abgeschwichter, ,,ge-
facherter® Harnstrahl und Nachtropfen
fithren bei thnen zu Problemen beim Was-
serlassen - oft verbleibt Restharn in der Bla-
se. Haufige Folge: Blasenentziindungen und
ein erhohtes Risiko fiir Nierenschadigungen.

Die Engstelle an der Harnrohre kann an-
geboren sein. Meist aber ist sie Narben nach
Operationen, Unfillen, Katheterisierungen
oder bakteriellen Infektionen geschuldet.
Lediglich ein operativer Eingriff bietet
Hoffnung auf Besserung. In Deutschland
fithren Arzte jihrlich 50000 Operationen
an der Harnréhre durch. Auf Harnréhren-
chirurgie spezialisierte Zentren verwenden
heute routinemiflig Transplantate aus
Mundschleimhaut - Mediziner im UKE
fiihren allein mehr als 100 Harnréhrenope-
rationen pro Jahr durch. Mithilfe einer neu-
artigen Ziichtung von Zellen aus der Mund-

16

HARNROHRENREKONSTRUKTION

Gut sichtbar: Die stark
verengte, hier schwarz
eingefarbte Harnrohre (oben)
vor der OP. Nach erfolgreicher
Therapie (r.) ist sie wieder voll
funktionstiichtig

schleimhaut erzielen die UKE-Spezialisten
jetzt vielversprechende Resultate.

Transplantat verbessert Erfolgschancen

»Frither setzten Mediziner endoskopisch
kleine Schnitte an der Harnrdhre, um die
Engstelle zu erweitern®, erkldart Dr. Oliver
Engel, ,leider war der Effekt nicht von
Dauer.“ Der Oberarzt an der Klinik fiir
Urologie am UKE weill: ,Nur mit einem
Mundschleimhauttransplantat haben wir
die grofiten Erfolgschancen.“ Allerdings
entscheidet die Art der Herstellung des
Transplantats iiber die Lange des Leidens-
wegs fiir die Patienten. Bei dem herkommli-
chen Verfahren entfernen Mediziner ein
mehrere Zentimeter grofles Stiick aus der
Mundhohle, um es dann in die Harnrdhre
zu transplantieren. ,Diese grofiflichige
Entnahme fithrte zu Narben, schrinkte die
Beweglichkeit des Unterkiefers ein und
schidigte Nerven, erklart Engel, ,die Pati-
enten klagten {iber kosmetische Probleme
und Schwierigkeiten beim Sprechen, Trin-
ken und bei der Gesichtsmimik.“ Insgesamt
galt: Je linger das benoétigte Transplantat,
desto grofler die Entnahmestelle im Mund



INNERE UHR STAMMZELLEN

PSYCHISCHE ERKRANKUNGEN

TUMORZELLEN VIRTUELLE AUTOPSIE

und desto ausgepragter die Komplikationen.
Dank eines neuen Verfahrens zur Gewebe-
ziichtung konnen viele Patienten aufatmen:
Gerade einmal 0,8 Quadratzentimeter klein
ist das Stiick Haut, das die Spezialisten un-
ter lokaler Betdubung aus der Mundhohle
entfernen. Auch fiir die Gewinnung ldnge-
rer Transplantate reicht es aus. ,,Die
Patienten kénnen noch am Tag der
Entnahme uneingeschriankt spre-
chen und trinken®, so Engel, ,sie
sind in ihrer Gesichtsmimik deut-
lich weniger eingeschrinkt und tra-
gen keine grofieren Narben davon.®
Weitere Vorteile: eine verkiirzte
Operations- und Narkosezeit, redu-
zierter Wundschmerz, verbesserte
Nahrungsaufnahme und geringeres
Nachblutungsrisiko im Mundraum.

Ziichtung dauert drei Wochen

Das Verfahren wurde von einem Dresdener
Biotech-Unternehmen entwickelt, die Trans-
plantate fiir die UKE-Patienten werden in
Freiburg geziichtet. Drei Wochen nach der
Entnahme konnen die Urologen das Gewe-
betransplantat in die Harnréhre des Patien-
ten einndhen. Innerhalb kurzer Zeit verbin-
det es sich mit umliegendem Gewebe, die
Trigersubstanz baut sich im Koérper ab. Das
Transplantat ldsst sich in Form und Grofie

ALLES BIOLOGISCH

Im Labor kérpereigenes
Gewebe ziichten: Dieses
Verfahren, im Fachjargon
auch Tissue Engineering (TE)
genannt, gehort zu den
neuartigen Formen der
regenerativen und
personalisierten Medizin.
Nachdem die Zellen dem
Spenderorganismus entnom-
men wurden, werden sie im
Labor kiinstlich (,in vitro*)

Transplantieren erfolgreich
Gewebe (v.1.): Philip Reiss,

Dr. Oliver Engel und Dr. Brigitte
Schwaiger aus der Klinik fiir
Urologie des UKE

anpassen, ist widerstandsfahig und mecha-
nisch belastbar.

Seit 2010 hat das Team um Klinikleiterin
Prof. Dr. Margit Fisch, Oberarzt Dr. Roland
Dahlem und Dr. Engel bei 14 Patienten
Transplantationen durchgefithrt - mit Er-
folg: Ohne die bisher hiufig auftretenden

Beschwerden konnten die Patienten die
Klinik nach fiinf Tagen verlassen und nach
drei Wochen problemlos tiber die Harnréhre
Wasser lassen. Erfreuliche Ergebnisse, die
Dr. Engel auf internationalen Urologie-
Kongressen in Berlin, Paris und Atlanta
prasentierte. Das Beispiel macht tiberdies
Schule: Inzwischen haben weitere Zentren
begonnen, die Methode zu erproben. B

Kathrin Thomsen

mechanische Reize

vermehrt. Mittels eines
sogenannten Zellrasens kdnnen
sie zweidimensional, mit
bestimmten Zellgeriisten
(,Matrix“) sogar dreidimensio-
nal kultiviert werden. Beim
Empfanger (re-)transplantiert,

Wachstumsfaktoren JX 5
- Implantat iopsie
Zz = '™
Zz = \
%, =
)«‘y-’- Zelllsolatlon
Gewebeentwicklung
_/

erhalten oder regenerieren sie
die Gewebefunktion. Diese
Methode wird unter anderem
in der Kniegelenkschirurgie
seit einigen Jahren angewandt.

Gerlist (Matrlx)

Zellkultivierung

‘=

Zellvermehrung
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In die

gebrannt

Knapp 70 Jahre nach dem
Hamburger Feuersturm
befragen Wissenschaftler
Zeitzeugen und Nachkom-
men zu den psychischen
Folgen der schweren
Bombenangriffe. Sprach-
analysen per Computer
liefern wertvolle Hinweise
fur die therapeutische
Arbeit.

Viele Menschen verloren beim Hamburger Feuersturm nicht
nur ihr Hab und Gut, sondern auch ihr seelisches Gleichgewicht.
Das wirkt sich bis auf heutige Generationen aus
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Manchmal reicht ein Wort, der Geruch von
Grillkohle, ein knatternder Motor in der
Luft oder der Anblick eines heimischen
Denkmals. Dann werden Erinnerungen
wach - an Hitze, Winde und Verwiistung.
Im Sommer 1943 ldschten britische und
amerikanische Bomber weite Teile Ham-
burgs aus. Die Bilanz: 255000 zerstorte
Wohnungen, 900000 Fliichtlinge, 35000
Tote, eine viertel Million Verletzte. Die Bil-
der des Hamburger Feuersturms haben sich
ins Gedichtnis der Betroffenen eingegra-
ben - und wirken bis heute nach. Selbst bei
der nachfolgenden Generation, die oftmals
die emotionale Nahe zu ihren Eltern ver-
misst. ,Die Beziehungen in den Familien
werden nur verstindlich, wenn man die
Kriegserfahrungen der ilteren Generation
in den Blick nimmt®, verdeutlicht Priv.-
Doz. Dr. Ulrich Lamparter von der Polikli-
nik fir Psychosomatische Medizin und
Psychotherapie.

Gemeinsam mit Dr. Silke Wiegand-Grefe
von der Klinik fiir Kinder- und Jugendpsy-
chiatrie und Prof. Dorothee Wierling von
der Forschungsstelle fiir Zeitgeschichte
(FZH) leitet er ein einzigartiges interdiszi-
plindres Forschungsprojekt mit Psychoana-
lytikern, Psychosomatikern und klinischen
Psychologen des UKE, Historikern und
Wissenschaftlern der Universitit Ulm.
»Wir mochten herausfinden, wie Menschen
und deren Nachwuchs den Feuersturm im
Laufe ihres Lebens verarbeiten und welche
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Rolle dabei das soziale, kulturelle und poli-
tische Umfeld der Hansestadt spielt®, er-
klart Lamparter.

Zwischen 2005 und 2011 werteten die
Forscher 146 Gespriche mit Zeitzeugen
und deren Nachkommen aus. Wenn die
alteren Menschen vom Hamburger Feuer-
sturm erzdhlen, brechen manchmal ihre
Stimmen. Manche von ihnen fangen still an
zu weinen. Viele Emotionen aber werden
erst auf den zweiten Blick offenbar. Mittels
Computer untersuchen Forscher Wort-
blocke a 200 Worter auf ihren affektiven
Gehalt - mit beeindruckend anschaulichem
Ergebnis. Auch wenn etwa viele Ménner
scheinbar neutral und distanziert von ihren
Erinnerungen berichten - die Ausschlige
zeigen den Grad der Abstraktion und der
Emotionalitdt an und decken auf: Der iiber-
wiegende Teil der Zeitzeugen ist beim In-
terview hochemotional beteiligt.

Viele Wirkfaktoren, hohe Komplexitat

Weil die Betroffenen nach dem Krieg mit
niemandem {iber ihre Erfahrungen spre-
chen konnten, erleben die Forscher heute
eine grofie Offenheit und Bereitschaft dazu.
2003 hatte das ,Hamburger Abendblatt®
fiir eine Artikelserie Zeitzeugen ausfindig
gemacht - allein von ihnen wollten 70 Pro-
zent an der Studie teilnehmen. Viele erzdh-
len ungetriibt und sehr emotional {iber
Feuer, Angst, Entsetzen — aber auch vom
Gliick des Uberlebens. Einige beschreiben

Offene und verborgene
Emotionen werden in den
Computeranalysen (I.) der
Interviews, die Dr. Ulrich
Lamparter und Psychothera-
peutin Dr. Christa Holstein mit
Zeitzeugen gefiihrt haben,
deutlich: Man kann erkennen,
an welchen Abschnitten im
Interview es den Befragten
gelungen ist, ihre Emotionen
in Worte zu fassen. Dies ist ein
wichtiges Zeichen fiir eine
gelungene Verarbeitung des
Erlebten



Zeitzeugin Anne Frank, 80, aus Barmbek hat das
Geschehene in einem groRformatigen Quilt
verarbeitet — mit der Nikolaikirche als Motiv

sich heute als psychisch gesund, an-
dere empfinden sich als belastet,
depressiv, traumatisiert. Ahnliches
gilt fiir die Nachkommen: Einige
sehen sich als selbstbestimmt und
dankbar. Andere leiden unter Zu-
kunftsingsten. Kinder werfen ihren
Eltern mangelndes Einfiihlungsver-
mogen vor, Eltern sehen sich in ihrem
Bemiithen um Sicherheit und Nahrung
nicht geschitzt - oft kommt es zum
Bruch zwischen den Generationen. ,,Die
Daten und Wirkfaktoren sind sehr mit-
einander verwoben, das macht das Prob-
lem komplex®, erlautert Lamparter.

Verstorung bleibt

Trotz aller Individualitdt konnten die
Forscher neun typische Verarbeitungs-
muster ausmachen: Da ist die Frau mit
ausgepriagtem familidrem Zusammenhalt,
spaterem Erfolg im Beruf und einer aus
dem Uberleben resultierenden Identitit.
Oder das junge Midchen, das selbst verletzt
wurde, spater Verlust und Trennung erleb-
te. Oder der Mann, der bis heute seinen
Nachkommen fehlendes Verstandnis vor-

wirft. ,Wie Betroffene den Feuersturm ver-
arbeiten, hangt von den Erfahrungen wah-
rend der Nachkriegszeit ab® erklart
Lamparter. Viele hitten ihr Schicksal als
kollektiv empfunden, einige konnten spa-
ter Erkenntnisse als aktive Zeitzeugen
weitergeben und so an Stabilitdt gewin-
nen. ,Aber ein Rest Verstérung bleibt.”
Neben den Lebenslaufen flieflen Men-
talitdt, Kultur und Tradition ein. Gegen-
stainde wie ein Schuh, dessen Gegen-
stiick im glithenden Asphalt stecken
geblieben war, avancieren zu Reliquien
des Familiengedédchtnisses. Auch
offentliche Deutungen - etwa zum Zu-
sammenhalt der Bevolkerung wihrend
der Bombennichte - spielen eine Rolle.
Dass sie dafiir lebensbejahende Zeitzeu-
gen interviewten, ist den Experten be-
wusst — denn schwer Traumatisierte hat-
ten sich nicht freimiitig dufSern mogen.
Den Experten geht es vorrangig darum,
Therapeuten fiir die Vergangenheit ihrer
Patienten zu sensibilisieren, denn, so Dr.
Lamparter, die Erfahrung des Feuersturms
ist bei vielen noch gegenwértig. B

Kathrin Thomsen

KINDHEIT WAR KRIEG

Zum Zeitpunkt der Befragung waren die Betroffenen durchschnitt- Leben der Zeitzeugen und deren Nachkommen ausgewirkt hat,
lich 75 Jahre alt. ,Meine Kindheit war Krieg®, erinnert sich die ist Gegenstand des umfassenden Forschungsprojekts am UKE, das
Barmbekerin Anne Frank in ihrem Brief, ,,als er anfing, war ich sechs von der Gerda Henkel Stiftung, der Kéhler Stiftung, der Werner
Jahre alt. 1945 am Ende zwolf. (...) Diese schreckliche Zeit vergisst Otto Stiftung sowie von der Internationalen Psychoanalytischen
man niemals.“ Wie sich die belastende Vergangenheit auf das Vereinigung (IPA) unterstiitzt wird.
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Er belauscht die Gesprache der
Zellen. Um sie zu verstehen, ist
es besonders wichtig, Grenzen
zu Uberschreiten, Grenzen von
Disziplinen und Einrichtungen.
Nur eine vernetzte Forschung,
dessen ist sich Prof. Dr. Dr.
Andreas Guse sicher, wird die
Kommunikation der Zellen ent-
schlisseln und neue Therapie-
wege beschreiten konnen.

Zellen im
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Kommunikation fasziniert Guse seit mehr
als 20 Jahren. Doch er ist kein Medienwis-
senschaftler oder Psychologe — sondern Bio-
chemiker. Er ergriindet das Gesprach zwi-
schen den Zellen. Ein erwachsener Mensch
besteht aus etwa 100 Billionen Zellen. Ob
wir denken oder fiithlen, atmen oder lau-
fen, schlafen oder wachen, unser Herz
schldgt oder unser Immunsystem Ein-
dringlinge vertreibt - stdn-

dig tauschen die Zellen In-

formationen aus. ,,Anfangs

war da die reine Neugier.

Ich wollte einfach verste-

hen, wie diese Grundbau-

steine des Lebens mitein-

ander funktionieren, wie

Zellen kommunizieren®,

sagt Prof. Andreas Guse,

Direktor des Instituts fiir

Biochemie und Molekulare

Zellbiologie.

Heute will er mit seiner Grundlagenfor-
schung tiber Zellen unseres korpereigenen
Abwehrsystems, die sogenannten T-Zellen
oder T-Lymphozyten, dazu beitragen, neue
Behandlungen zu erméglichen. ,Wenn

24 WISSEN UND FORSCHEN

Tiefgefrorene Zellproben (l.)
warten auf ihren Einsatz. In der
Petrischale kann die
Aktivierung der Abwehrzellen
kiinstlich gesteuert werden

Dr. Ralf Fliegert leitet
zusammen mit Prof. Guse
die Arbeitsgruppe
Calciumsignale im Institut
fiir Biochemie und
Signaltransduktion

man die Aktivierung der Abwehrzellen
versteht, kann man auch Werkzeuge ent-
wickeln, um die Antwort zu steuern.”

Freund oder Feind?
Stindig sausen viele Milliarden von
T-Lymphozyten durch unseren Korper,
scannen permanent die Oberflichen ande-
rer Zellen und entscheiden innerhalb von
Sekunden, ob es sich um Freunde oder
Feinde handelt. Kriterium fiir ihre Ent-
scheidung ist eine spezielle Struktur auf
der Oberfliche von Zellen, das Antigen.
Bindet eine T-Zelle ein fremdes Antigen,
startet sofort ein Programm zur Zersto-
rung des unerwiinschten Eindringlings.
»Es kann im Immunsystem aber auch
zu Entgleisungen kommen. Dann wird die
Abwehr auch aktiviert, wenn gar kein Er-
reger vorhanden ist®, erldutert Prof. Guse.
Die Folge sind Autoimmunkrankheiten.
Dabei richten die Abwehr- oder auch Ef-
fektorzellen ihre zerstorerische Kraft gegen
korpereigene Bestandteile. ,,Sie vernichten
beispielsweise Zellen der Bauchspeichel-
driise wie bei Diabetes mellitus Typ 1 oder
Teile von Nervenzellen wie bei der Multip-
len Sklerose®, sagt Guse. Der Wissenschaft-
ler studiert die molekularen Mechanismen,
die die Aktivierung und Zellteilung der
T-Lymphozyten steuern.
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T-Zellen im Labor belauschen
Einige Geheimnisse konnten er und sein
Team bereits liiften. ,Im Labor kénnen wir
die T-Zellen bei ihrer Antwort auf Erreger
belauschen®, sagt Prof. Guse. ,Wir kultivie-
ren zunichst reine T-Zellen. Einen zweiten
Zelltyp lassen wir das Antigen in Form ei-
nes kurzen Bruchstiickes prisentieren und
beobachten dann mit einem hochauflésen-
den Mikroskopieverfahren, was in den
T-Zellen bei der Bindung an das Antigen
passiert.“ Zwei Wege kennen die Forscher
inzwischen, auf denen T-Lymphozyten
aktiviert werden. ,,Die Information ,Achtung
Erreger’ muss von auflerhalb ins Innere
der T-Zelle gelangen.“ Diese Informations-
iibermittlung erledigen Signalmolekiile. Sie
schreiben einlaufende Informationen so um,
dass die Zelle sie lesen und beantworten
kann. ,,Zwei Signalmolekiile kennen wir,
einem dritten sind wir auf der Spur.”
Bereits 1999 prasentierten die UKE-
Forscher das Signalmolekiil mit dem krypti-
schen Namen cADPR. In den vergangenen
Jahren machten sie ein weiteres Signalmole-
kil dingfest, das NAADP. Es startet die
frithe Aktivierung der T-Zellen. In Zusam-

Zellforscher Prof. Dr. Dr.
Andreas Guse untersucht

mit seinem Team, wie die
Aktivierung von T-Lymphozyten
funktioniert

Wird ein Erreger (weilRer Pfeil)
in die T-Zelle injiziert, startet sie
ihr Abwehrprogramm —sicht-
bar durch die warmen Farben!

Abb.: American Society of Biochemistry and Molecular Biology (ASBMB)

GLOBALE FORSCHUNG

Die Forscher arbeiten mit Wissenschaftlern aus aller Welt zusam-
men. Mit Barry Potter (University of Bath, UK), Li-he Zhang (Peking
University, China), Satoshi Shuto (University of Sapporo, Japan)
und Timothy Walseth (University of Minnesota, USA) wollen sie
Mechanismen von Autoimmunkrankheiten aufklaren. Mit
Alexander Fliigel (Universitat Géttingen) und Antonio De Flora

menarbeit mit anderen Wissenschaftlern
haben sie auch einen synthetischen Gegen-
spieler entwickelt und nannten ihn BZ194.
»Er konnte, sagt Prof. Guse vorsichtig, ,als
Ausgangspunkt fiir ein Medikament zur
Behandlung von Autoimmunkrankheiten
dienen und wire ein vollig neuer Therapie-
ansatz.“ Die Ergebnisse, kiirzlich veréftent-
licht in der renommierten Fachzeitschrift
»Brain“, sind ein Indiz dafiir, dass die
Wissenschaftler die Gespriache zwischen
den Zellen wieder ein Stiickchen besser

verstehen. B Angela Grosse

(Universitat Genua, Italien) priifen sie die Bedeutung ihrer
Ergebnisse fiir die Therapie. Am UKE besteht enger Kontakt zu Prof.
Dr. Heimo Ehmke (Vegetative Physiologie und Pathophysiologie),
Prof. Dr. Thomas Eschenhagen (Experimentelle Pharmakologie und
Toxikologie) sowie den Professoren Friedrich Nolte, Hans-Willi
Mittriicker, Eva Tolosa und Friedrich Haag (Immunologie).
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Aus dem

Wer gegen seine innere Uhr
lebt, riskiert seine Gesundheit.
Denn ein gestorter Schlaf-
Wach-Rhythmus erhoht die
Gefahr, an Diabetes zu erkran-
ken. Ein EU-Forschungsprojekt,
das am UKE koordiniert wird,
untersucht die Ursachen.
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Auch im Menschen tickt eine biologische
Uhr - doch zu oft verstellen wir diese. Das
kann fatale Folgen fiir die eigene Gesund-
heit haben. ,,Gemeinsam mit 15 Forscher-
teams aus neun Landern wollen wir zeigen,
dass Stérungen im Tag-Nacht-Rhythmus
bei Schichtarbeitern, Vielfliegern oder auch
bei Jugendlichen, die haufig die Nacht zum
Tag machen, Diabetes mellitus Typ 2 auslo-
sen konnen®, sagt Prof. Dr. Rainer H. Boger.
Der Leiter des Instituts fiir Klinische
Pharmakologie und Toxi-

kologie am UKE koordi-

niert das ambitionierte
EU-Forschungsvorhaben

EuRhythDia. Das Kunst-

wort steht fir ,Euro- \

paische Forschung der |

zirkadianen = Rhythmen

und Diabetes”. In das

Projekt steckt die EU iiber

funf Jahre rund sechs

Millionen Euro. '

Das Projekt ist fiir die |
Betroftenen, aber auch ge-
sundheitspolitisch  und
gesellschaftlich von gro-
Ber Bedeutung. Neuere Erhebungen des
Berliner Robert Koch-Instituts zeigen, dass
in den vergangenen Jahren allein in
Deutschland etwa zwei Millionen Men-
schen neu an Diabetes erkrankten und ak-
tuell knapp sechs Millionen Menschen be-
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Den Zusammenhang von
Nachtarbeit und Diabetes
erforscht Prof. Dr. Rainer

H. Boger mit seinem UKE-Team

Eine Lichttherapie kann helfen,
die innere Uhr wieder in den
richtigen Rhythmus zu bringen

troffen sind. Ahnliche US-Studien schildern
Krankheitswellen bedrohlichen Ausmafles.
»Deshalb ist Ursachenforschung, bessere
Diagnose, Pravention und Intervention so
wichtig, erldutert Prof. Boger.

EU-Kongress lieferte Idee

Die Idee zu dem Forschungsprojekt kam
dem Wissenschaftler am Rande eines EU-
Kongresses. ,,Ein Kollege aus Rom erzihlte,
dass sie 400 Schichtarbeiter vier Jahre lang
begleitet hatten. Im Ver-
gleich zur Kontrollgruppe,
die keine Schichtarbeit aus-
iibte, hatten die Schichtar-
beiter ein vierfach hoheres
Risiko, an Diabetes Typ 2
zu erkranken. Da lag der
Verdacht nahe, dass gesun-
de Erndhrung und regelmé-
Bige Bewegung allein nicht
vor dieser Erkrankung
schiitzen, wenn der Lebens-
wandel die inneren Uhren
stresst.”

In Deutschland arbeiten
mehr als drei Millionen
Menschen zwischen 23 Uhr und sechs Uhr
morgens, errechnete das Statistische Bun-
desamt. Jeder 14. Arbeitnehmer verrichtet
somit immer oder zeitweilig Nachtdienst.
»Da unsere moderne Gesellschaft wenig
Riicksicht nimmt auf die seit Jahrtausenden
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»Ist die innere Uhr gestort, schiitzen wahr-
scheinlich auch gesunde Erndhrung und
regelmdfSige Bewegung nicht vor Diabetes.”

Prof. Dr. Rainer H. Béger,

Institut fur Klinische Pharmakologie und Toxikologie

vorgegebenen, durch Tag
und Nacht gesteuerten
biologischen Rhythmen,
wollen wir Strategien ent-
wickeln, damit trotz
Nacht- und Schichtarbeit
moglichst kein Diabetes
entsteht®, erldutert Boger.

Mit der Studie wollen
die Forscher herausfin-
den, ob durch eine geziel-
te, tageszeitlich abge-
stimmte Intervention der
Zeitgeber fiir die inneren
Uhren verstellt werden
kann, sodass sich der Korper besser an die
Nachtarbeit anpasst. Die Intervention er-
folgt mit einer Lichttherapie, der Gabe des
Hormons Melatonin, das den Wach- und
Schlafrhythmus steuert, und Bewegungs-
aufgaben. Zudem wollen die Wissenschaft-
ler erforschen, ob bei (noch) gesunden Kin-
dern von Eltern, die an Diabetes Typ 2 (dem
fritheren ,Altersdiabetes”) erkrankt sind,
das Erkrankungsrisiko gesenkt werden
kann. ,Ihr Risiko, spiter selbst Diabetiker
zu werden, liegt bei mehr als 50 Prozent*,
weif3 Prof. Boger.

Biomarker gesucht

Zunéchst werden 320 Nachtschichtarbeiter
in vier Gruppen a 80 Personen eingeteilt. Je
eine Gruppe erhalt zwolf Wochen lang eine

Die Hirnstrome, die im
Schlaflabor gemessen werden,
geben Auskunft Gber die
Schlaftiefe und lber den
Zustand unserer inneren Uhren.
Diese regeln etwa Temperatur-
und Hormonzyklen, steuern

die Aktionsbereitschaft des
Gehirns. Koordiniert werden
die kleinen Zeitgeber, die in
jeder Zelle stecken, von einer
,Masterclock”, einer An-
sammlung von etwa 20000
eng verkniipften Nervenzellen.
Die ,,Masterclock“ ist in der
Nahe der Sehnerven lokalisiert;
sie benotigt Tageslicht, damit
der Kérper im Rhythmus bleibt.
Fallt das Licht als Taktgeber aus,
verstellt sich die innere Uhr —
mit allen Konsequenzen.
|

Lichttherapie oder Melatonin-Tabletten oder
muss zwei Stunden vor Arbeitsbeginn Sport
treiben. Die vierte Gruppe dient der Kont-
rolle. Nach weiteren zwolf Wochen iiber-
priffen die Wissenschaftler anhand von
Blutwerten, ob bleibende Veranderungen zu
beobachten sind. Auch die Kinder werden
eine Melatonin- oder Lichttherapie erhalten
- in diesem Fall dauert die Studie zwolf
Monate. ,Wir hoffen, im Rahmen dieser
Untersuchungen auch Hinweise im Blut zu
finden, sogenannte Bio-
marker, die uns zuverldssig
verraten, ob ein Mensch
ein erhohtes Risiko hat, an
Diabetes
sagt Rainer Boger. ,,Dann
wéiren wir einen Schritt
weiter auf dem Weg zu ei-
ner individualisierten Me-

zu erkranken®,

dizin, konnten die Inter-
ventionen gezielt einsetzen.”

Diese Biomarker konn-
ten auch die Tiir fiir neue,
vielversprechende Medika-
mente Oftnen. ,Es wire
doch wiinschenswert, dass
wir einem Schichtarbeiter bei der Umstel-
lung seines Biorhythmus dauerhaft so hel-
fen konnen, dass er nicht an Diabetes er-
krankt®, betont Prof. Rainer Boger und
erganzt: ,Ein geregelter Schlaf-Wach-
Rhythmus ist fiir die Gesundheit von zent-
raler Bedeutung.”

Ein gutes Vorbild ist Prof. Boger zu
Beginn des Projekts nicht gewesen: Fiir das
Formulieren des EU-Antrages hat er sich
gleich mehrere Nachte um die Ohren
geschlagen. ,,Das war nicht gesund®, raumt
er freimiitig ein. Mit viel Schlaf, gesunder
Erndhrung und ausreichend Bewegung in
frischer Luft hat er seine voriibergehend aus
dem Takt geratene innere Uhr schnell
wieder synchronisiert. B
Angela Grosse
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In Reparatur

Stuck far Stuck verliert das Herz
nach einem Infarkt seine Leis-
tungsfahigkeit, vielen Patienten
mit chronischer Herzschwache
hilft nur noch eine Transplanta-
tion. Doch Spenderherzen

sind rar. Hoffnung machen die
Forschungen in den Laboren
des UKE. Prof. Dr. Sonja Schrepfer
aus dem Universitaren Herz-
zentrum (UHZ) am UKE will
kranke Herzmuskeln mit Stamm-
zellen reparieren.
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Bis zu einer Milliarde Muskelzellen sterben
bei einem Herzinfarkt ab. Um sowohl den
Schaden am Herzen zu begrenzen, als auch
den kranken Muskel zu regenerieren, set-
zen Wissenschaftler in aller Welt auf
Stammzellen. Aus diesen Vorliuferzellen
lassen sich nicht nur samtliche das mensch-
liche Herz bildende Zelltypen generieren,
sondern auch bereits funktionelles Herzge-
webe gewinnen. ,,Noch ist allerdings un-
klar, welche Art von Stammzellen den
grofiten Nutzen bringen werden®, ddmpft
Sonja Schrepfer, von der Deutschen For-
schungsgemeinschaft mit einer Heisenberg-
UKE-Wissen-
schaftlerin, allzu grofle Erwartungen.

Adulte, also erwachsene Stammzellen
aus dem Knochenmark kénnen beim aku-
ten Infarkt Herzmuskelzellen oft vor einem
Sauerstoffmangel schiitzen und somit das
Infarktausmaf3 eindimmen. Auch Zellen
aus dem Nabelschnurblut werden gewisse
regenerative Fahigkeiten zugeschrieben.
Liegt der Infarkt jedoch linger zuriick und
das abgestorbene Gewebe ist bereits ver-
narbt, konnten sogenannte induzierte plu-
ripotente Stammzellen (iPS-Zellen) hilf-
reich sein: iPS-Zellen konnen sich, dhnlich
wie embryonale Stammzellen, zu jedem
Zelltyp entwickeln und sind noch auf kei-
nen Gewebetyp festgelegt. Diese Hoff-
nungstrager sind Gegenstand der For-
schung am UKE.

Professur ausgezeichnete

Hautzellen entwickeln sich zuriick

Um iPS-Zellen zu gewinnen, ist lediglich
eine kleine Hautprobe erforderlich. ,,Dar-
aus werden Zellen isoliert, die dann zu
Stammzellen umprogrammiert werden
kénnen - aus denen sich anschlieffend
Herzmuskelzellen entwickeln sollen®, erlau-
tert Prof. Schrepfer den komplexen Mecha-
nismus. Die Riickentwicklung von Haut- in
Stammzellen erfolgt mithilfe von manipu-
lierten Viren, die mit genetischen Informa-
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tionen (sogenannten Transkriptionsfakto-
ren) beladen sind und diese in die Zellen
einschleusen.

Sonja Schrepfer leitet die Forscher-
gruppe des TSI-Labors (Transplant and
Stem Cell Immunobiology Lab). Ein Ziel
der UKE-Forscher ist es, aus Stammzellen
eine moglichst grofie Zahl an Herzmuskel-
zellen zu gewinnen. Im TSI-Labor konnen
markierte Stammzellen mit einem speziel-
len Verfahren, der Biolumineszenzbild-

gebung, im Organismus sichtbar gemacht
werden. Prof. Schrepfer: ,,So konnen wir
gut beobachten, ob sich die neuen Zellen

Dreidimensionaler Durchblick:
Markierte Stammzellen lassen
sich mit einem speziellen
Verfahren sichtbar machen
und mit 3-D-Brillen beobachten

Marker von erfolgreich
reprogrammierten pluripoten-
ten Stammzellen werden unter
dem Mikroskop per Fluoreszenz
zum Leuchten gebracht
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KOOPERATIV

Das TSI-Labor ist am UKE
vielfach vernetzt. Im Herz-
zentrum (UHZ) mit den
Professoren Reichenspurner
(Herz- und GeféaRchirurgie),
Blankenberg (Allgemeine und
Interventionelle Kardiologie)
und Debus (GefaBmedizin).
Weitere UKE-Kooperationen

mit den Zentren fir Innere
(Prof. Lohse) und Operative
Medizin (Prof. Izbicki), den
Kliniken fiir Andsthesiologie
(Prof. Goetz) und Stammzell-
transplantation (Prof. Kréger),
den Instituten fur
Pharmakologie und Toxikologie
(Prof. Eschenhagen),

fiir Physiologie (Prof. Ehmke),
fiir Pathologie (Prof. Sauter),
fur Transfusionsmedizin

(Dr. Peine), fuir Klinische Chemie
(Prof. Wagener) und fiir
Anatomie (Prof. Schumacher)
sowie mit verschiedenen Core
Facilities.

tatsdchlich am Herzen ansiedeln und ihre
Arbeit aufnehmen oder andere Regionen
im Organismus ansteuern und bald wieder
absterben.”

Ein weiterer Forschungsschwerpunkt ist
die Suche nach Méglichkeiten, das Immun-
system zu iberlisten, sodass es gewebe-

fremde, transplantierte Stammzellen nicht
als fremd erkennt und attackiert. Gingen

die Forscher bis vor wenigen Jahren davon
aus, dass Stammzellen aufgrund ihres fri-
hen Entwicklungsstadiums keine Immun-
reaktion im Empféanger auslosen, wissen sie
heute, dass bestimmte Oberflichenmole-
kiile auch bei Stammzellen einen Absto-
Bungsprozess in Gang setzen. ,Wir kénnen
Herzpatienten natiirlich nicht lebenslang
mit Medikamenten, die das Immunsystem
unterdriicken, versorgen; dies wiirde zu
schweren Nebenwirkungen wie Nierenver-
sagen oder Diabetes bei den ohnehin
schwer kranken Menschen fithren®, erldu-
tert Prof. Schrepfer. , Also miissen wir
Moglichkeiten finden, die den Patienten
nicht noch zusatzlich belasten.”

AbstoBung verhindert

Einen Losungsansatz haben die Forscher in
der Geburtsmedizin gefunden: Wiahrend
der Schwangerschaft toleriert das Immun-
system der werdenden Mutter die Gewebe-
typen des Vaters beim Embryo. ,Dieses
Wissen haben wir uns zu eigen gemacht
und versucht, die entsprechenden Molekiile
fiir unsere Stammzellen zu imitieren.“ Mit
Erfolg: In Laborversuchen konnten Absto-
Bungsreaktionen nicht nur gemildert, son-
dern zum Teil sogar vollstindig verhindert
werden. Der Nachweis gelang unter ande-
rem mit dem in Stanford, Kalifornien, ent-
wickelten Gerdt zur Biolumineszenzbild-
gebung, das seit einiger Zeit auch im
Campus Forschung zum Einsatz kommt.

Herzmuskelzellen eines Tages indivi-
duell zu ziichten ist allerdings unrealistisch:
Dies wire bei der groflen Zahl herzkranker
Patienten kaum praktikabel, mutmaflen die
Wissenschaftler. Auflerdem ist der Zell-
ziichtungsprozess mit rund fiinf Monaten
langwierig und bietet keine Erfolgsgarantie.
Denn bei den meist élteren Patienten kann
nicht vorhergesagt werden, ob sich tatsdch-
lich Herzzellen entwickeln. Gesucht wird
also der ideale Spender mit einfach gene-
rierbaren iPS-Zellen - aus denen sich dann
ein Optimum an kardialem Gewebe gewin-
nen liefSe, mit dem viele Patienten gleichzei-
tig versorgt werden konnen.

In den Laborversuchen haben die For-
scher viele Probleme gelost; es scheint nur
eine Frage der Zeit zu sein, bis tatsichlich
erstmals pluripotente Stammzellen bei
Herzpatienten angewendet werden konnen.
Optimistische Schitzungen gehen von drei
bis finf, kritische eher von 15 bis 20 Jahren
aus. ,,Ich wiirde es mir fiir die vielen Patien-
ten mit Herzschwiche wiinschen®, sagt
Sonja Schrepfer. ,,Aus dem Universitiren
Herzzentrum erfahren wir regelméflig, wel-
che Hoffnungen sie in uns setzen.“

Uwe Groenewold
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Es kann

treffen

Auch wenn die meisten
uberzeugt sind, das Thema
gehe sie nichts an — gegen
psychische Erkrankungen ist
niemand gefeit. Und weil
therapeutische Hilfe oft sehr
spat kommt, ist Aufklarung
umso wichtiger.
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Angst, Depressionen, Siichte, Essstérungen
— psychische Leiden sind weit verbreitet.
Die Kenntnisse der Bevolkerung dariiber
sind aber duflerst begrenzt. Das wiederum
ist die Ursache dafiir, dass Betroffene zu-
nehmend in die Isolation geraten und meist
erst nach langem Leiden kompetente Hilfe
erhalten. ,,,Reif8 dich doch zusammen', hat
man mir immer wieder gesagt®, berichtet
Herbert K., ,aber man kann sich nicht zu-
sammenreiflen.“ So bleiben viele Kranke
mit ihrem Leiden allein.

Das ist der Anlass fiir das Projekt ,,Auf-
klarung und Bildung iber psychische Er-
krankungen in der Hamburger Bevolke-
rung®, das Prof. Dr. Martin Lambert, Leiter
des Arbeitsbereichs Psychosen, und Prof.
Dr. Thomas Bock, Leiter der Spezialambu-
lanz fiir Psychosen und Bipolare Stérungen
der Klinik fiir Psychiatrie und Psychothera-
pie, derzeit realisieren. Es wird vom Bundes-
ministerium fiir Bildung und Forschung
mit rund 1,5 Millionen Euro fir zunachst
vier Jahre finanziert.

Tatsache ist: Jedes Jahr erkrankt in
Deutschland jeder dritte Erwachsene an
einem psychischen Leiden. Am hiufigsten
sind Angststorungen, psychosomatische
Erkrankungen, Depressionen und Suchter-
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»Niemand ist nur
krank oder ganz
gesund. Die Uber-
gdnge sind fliefSend.”

Prof. Dr. Thomas Bock,
Klinik fir Psychiatrie und
Psychotherapie

»Psychische Erkrankungen
verursachen 13 Prozent der
Fille von Arbeitsunfihigkeit.
Aber nur ein Prozent des

Bruttosozialprodukts wird fiir

ihre Behandlung ausgegeben.”
Prof. Dr. Martin Lambert,
Klinik fir Psychiatrie und Psychotherapie

krankungen. Am meisten Angste wecken
Psychosen. Die Erkrankungen treffen Man-
ner und Frauen gleichermafien: Manner
leiden haufiger unter Suchterkrankungen,
Frauen sind Ofter depressiv.

Wihrend Burnout inzwischen als Thema
hoffihig ist, wissen die meisten Menschen
wenig tiber andere psychische Erkrankun-
gen. So dauert es trotz der Haufigkeit der
Leiden oft Jahre, bevor Betroffene eine ad-
dquate Behandlung erfahren, bei Patienten
mit Angststorungen sogar bis zu 15 Jahre.
Die Konsequenz: ,,Wir miissen in der Be-
volkerung auf breiter Ebene ein Bewusst-
sein fiir diese Erkrankungen schaffen und
vor allem Angste und Vorurteile reduzieren®,
sagt Prof. Lambert.



Das geschieht mit einem komplexen
Programm, das iiber eine breite Medien-
kampagne, spezielle Fortbildungen, die
Entwicklung  von
Modulen und mit Begegnungs- und Praven-
tionsprojekten das Wissen iiber psychische
Erkrankungen bei Hamburgs Biirgern ver-
bessern soll.

Train-the-Trainer-

Ein wesentlicher Punkt ist eine Medien-
kampagne, in deren Rahmen 14 verschie-
dene Plakatmotive von Betroffenen und
Angehorigen entwickelt wurden. Das
Wichtige dabei ist: Die Krankheiten be-
kommen ein Gesicht, sie werden aus der Ta-
buzone befreit, denn dem Betrachter begeg-
nen Menschen, wie er sie selbst aus seiner
Umgebung kennt. Hinzu kommen Kino-
spots, in denen die Patienten offen tiber ihre
Erfahrung sprechen. Bei Krebskranken ist
das inzwischen schon Alltag. Bei psychisch
Kranken jedoch noch lange nicht.

Internetportal www.psychenet.de
Dariiber hinaus ist seit Herbst 2011 das In-
ternetportal www.psychenet.de online, das
umfangreich iiber Krankheiten und Thera-
pieangebote informiert - auch das eine
Moglichkeit, Hilfe zu schaffen und Ver-
stindnis zu fordern. Hier wird es auch wei-
tere Module fiir die Fortbildung geben; ein
spezieller Service soll Interessenten bei der
Navigation auf der Website helfen,

aber auch Fragen zu therapeuti-

schen Angeboten in Hamburg
beantworten.
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PSYCHISCHE ERKRANKUNGEN

Doch es geht nicht nur ums Internet, son-
dern auch um hautnahe Begegnung. Zusam-
men mit dem Verein ,,Irre menschlich Ham-
burg® organisiert das Projekt mehrtigige
Fortbildungen, unter anderem fiir Lehrer,
Jugendhilfe, Polizei, Pastoren, Telefonseel-
sorger, fiir die Wohnungswirtschaft und fiir
Arbeitslosenprojekte. Die Beteiligung von
Betroffenen und Angehérigen ist erfolgrei-
ches Markenzeichen dieses Segments.

Zur Kampagne gehoren schliellich auch
die Begegnungs- und Préventionsprojekte,
die ,Irre menschlich Hamburg® fiir Schu-
len, Hochschulen und Betriebe entwickelt
hat, einige auch im kulturellen und kirchli-
chen Zusammenhang. Die Schulprojekte,
sagt Prof. Lambert, stoflen bereits seit vie-
len Jahren auf ein breites Echo. Sie finden
Eingang in den Biologie-, Religions-, Ethik-,
Geschichts- und Deutschunterricht. Inzwi-
schen wurden tiber 100 solcher Projekte
durchgefiihrt.

»Nur in der Begegnung ist es moglich,
Vorurteile und Angste zu reduzieren, das
Unbegreifliche der Erkrankung verstind-
lich zu machen sowie Sensibilitit im Um-
gang mit sich selbst und Toleranz im Um-
gang mit anderen zu verbessern®, erldutert
Prof. Bock. In der Beteiligung von Freun-
den und Angehoérigen sieht der Experte

grofle Chancen. Und auch Betriebe
sind Ziel der Aufkldrung, damit psy-
chische Erkrankungen am Arbeitsplatz

ebenfalls in den Fokus geraten. B
Gisela Schiitte

Jeder spricht doch mal mit sich
selbst. Aber nicht jeder hért dabei
Stimmen.*

. psychenet &

Im Job spricht man nur von
Herausforderung. Doch oft ist man
einfach uberfordert.”

psychenet &

»Seinen Bruder kann man
sich nicht aussuchen.
Fur ihn da zu sein, schon.”

™ psychenet O

PSYCHOTHERAPEUTISCHE VERSORGUNG IN HAMBURG
UKE-Experten aus dem Institut fiir Allgemeinmedizin haben eine
Landkarte zur psychotherapeutischen Versorgung in Hamburg
erstellt. Sie zeigt den unterschiedlichen Versorgungsgrad: In

Altonas Altstadt haben sich 30 Psychotherapeuten niedergelassen,
im genauso groRen Bezirk Neugraben-Fischbek im Stidosten der

Stadt dagegen kein einziger.
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TUMORZELLEN

Tumorzellen machen sich ihre
Umgebung gefugig. Selbst nach
Chemo- oder Strahlentherapie
geben sie sich oft nicht geschlagen.
Manipulieren ihre Nachbarn.
Zwingen sie, Sauer- und Nahrstoffe
in ihre Nahe zu transportieren.
UKE-Forscher schreiten jetzt ein —
zum Beispiel durch gezieltes Ein-
schleusen von Genen, die fur das
Tumorwachstum bedeutsam sind.

Der

Nachbar
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Die meisten Krebspatienten sterben nicht
am Primartumor, sondern an den Metasta-
sen. Wenn der Krebs sein todliches Erbe in
die Umgebung trégt, gesunde Zellen infilt-
riert und an anderer Stelle im Organismus
erneut einen Tumor bildet, sind die Erfolgs-
aussichten bisheriger Behandlungsansitze
begrenzt. ,In den vergangenen zehn Jahren
haben wir erkannt, dass unser Bild von
der komplexen Krankheit Krebs zu ein-
fach war®, erldutert Priv.-Doz. Dr. Dr. Sonja
Loges. ,Wir haben die Bedeutung der zellu-
laren Umgebung des Primartumors fiir den
weiteren Krankheitsverlauf unterschatzt.

fur ihre exzellente Forschung den For-
schungs- und Innovationspreis der Deut-
schen Gesellschaft fiir Himatologie und
Onkologie erhielt.

Tumorzellen beuten Umgebung aus

Mit Hormonen, Signalmolekiilen oder
Wachstumsfaktoren, die die Krebszellen
tiber spezielle Wege an ihre Umgebung

verschicken, und indem sie Verbiindete
anlocken oder an Rezeptoren auf deren
Zelloberflachen anlagern, machen sie ihre
Nachbarn gefiigig. ,Tumorzellen beuten
Immunzellen ebenso aus wie Blutgefafizel-

Denn die Krebszellen steuern ihre Umwelt
auf vielerlei Wegen.“ Loges, Biochemikerin
und Medizinerin, und ihr Team erforschen
Wachstumsbedingungen unterschiedlicher
Krebszellen; ein Schwerpunkt liegt auf Leu-
kdmien. Sie haben inzwischen Einblicke in
die Zellkommunikation erlangt, die lang-
fristig neue Therapien ermoglichen kénnen.

»Ein Tumor hat viele Nachbarzellen, die
nicht bosartig sind, die sogar den Tumor
bekdmpfen kénnten. Doch sie tun es nicht,
da die Krebszellen sie zu ihren Helfern um-
programmieren, erldutert die Wissen-
schaftlerin, die seit 2010 eine Max-Eder-
Forschungsgruppe am UKE leitet und 2011
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len, die sie mit den notwendigen Nahr-
stoffen und Sauerstoft versorgen sollen®,
sagt Sonja Loges. In den vergangenen
Jahren wurden Therapien entwickelt und
eingesetzt, die das Wachstum von Blutge-
faflzellen im Umfeld eines Tumors hem-
men sollen, um ihn ,,auszuhungern® Diese
Therapien zielen - im Unterschied zur
Chemo- oder Strahlentherapie - auf spe-
zifische Strukturen auf den Oberflichen
von Zellen, um das Wachstum des Tumors
zu verlangsamen.

Doch die Forscher hatten die perfiden
Einflussmoglichkeiten der Krebszellen un-
terschitzt. ,Zwar wurde mit der Therapie

Das junge Wissenschaftlerteam
untersucht verschiedene Wege,
um das ungleiche Gesprach
zwischen dem bosen Tumor
und seinen wehrlosen
Nachbarn zu beenden. V.I.:
Victoria Witzke, Dr. Robert
Erdmann, Dr. Isabel
Ben-Batalla, M.Sc. Mark
Wroblewski, M.Sc. Miguel
Cubas-Cordova, Priv.-Doz.

Dr. Dr. Sonja Loges, Stefanie
Sawall, Dr. Alexander Schultze,
Jonas Waizenegger, Melanie
Janning
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die Neubildung von Blutgefiflen zunichst
gebremst, aber sie konnte nicht gestoppt
werden. Denn die Krebszellen lockten bei-
spielsweise entziindliche Zellen an. Diese
bewirkten dann eine Vermehrung der
Blutgefifizellen, die der Tumor erneut in
seinen Dienst stellte®, sagt Dr. Loges.

Thre Arbeitsgruppe ist in der II. Medizi-
nischen Klinik und Poliklinik bei Prof. Dr.
Carsten Bokemeyer und am Institut fiir
Tumorbiologie bei Prof. Dr. Klaus Pantel
angesiedelt. Diese Konstellation erlaubt
ihr, Forschung und Klinik zu verbinden.

Mit innovativen Methoden untersucht
Loges im Labor und an menschlichem
Krebsgewebe, welches der Dialogsysteme
fir das Zusammenspiel zwischen Tumor
und Wirt besonders wichtig ist. ,Wir ma-
chen molekulare ,Fingerabdriicke’ der
unterschiedlichen Zelltypen, um heraus-
zufinden, welche Molekiile relevant sind.
Haben wir sie gefunden, blockieren wir
ihre Aktivitdt — durch spezifische Hemm-
stoffe oder genetische Eingriffe. Dann
prifen wir, welche Auswirkungen diese
Blockaden auf Tumorwachstum, Wirk-
samkeit von Therapien und Interaktion
zwischen Tumor und Umgebung haben.”

Neue Angriffspunkte

Im Rahmen dieser Forschungsarbeiten hat
das UKE-Team neue Angriffspunkte ent-
deckt, um das Gesprich zwischen Tumor
und Umgebung zu storen. ,Priklinische
Studien stimmen uns optimistisch. Wir
haben mit dem Rezeptor namens Axl, der

ENG VERBUNDEN

Sonja Loges und ihr Team sind am UKE sehr gut vernetzt,
insbesondere mit dem Institut fiir Pathologie, dem Institut fir
Neuropathologie, der Forschungsabteilung Zell- und Gentherapie
in der Klinik fir Stammzelltransplantation, dem Institut fiir
medizinische Biometrie und Epidemiologie, der Il. Medizinischen
Klinik, der Klinik und Poliklinik fiir Gynakologie sowie dem Hubertus

auf den Zelloberflichen von Krebszellen
sitzt, ein Ziel fiir eine neue Therapie gefun-
den. In den Studien haben wir den AxI-
Rezeptor gehemmt,
Bindungspartner, den Nachbarzellen wéh-
rend einer Chemotherapie bilden, nicht an
Krebszellen andocken konnte. Das Ergeb-
nis war, dass die Chemotherapie im Labor
besser wirkte.“ In Zusammenarbeit mit

sodass sich sein

einer norwegischen Biotech-Firma sollen
2013 klinische Studien am UKE starten,
um Wirksamkeit und Vertréglichkeit der
Therapie zu priifen.

Mit jhrem Team untersucht Sonja Loges
weitere Molekiile und Zellstrukturen, die
hilfreich sein kénnen, um die Ausbreitung
eines Tumors im Korper zielgenau zu
bremsen - und dem Krebs damit viel von
seinem Schrecken zu nehmen. B

Angela Grosse

,Unser Bild von
der komplexen
Krankheit Krebs

war zu einfach.”
Priv.-Doz.

Dr. Dr. Sonja Loges
Onkologisches Zentrum,
Zentrum fur Experimentelle
Medizin

Wald Tumorzentrum — Universitares Cancer Center Hamburg
(UCCH). Internationale Kooperationen bestehen mit der Universitat
Leuven (Belgien), der Universitat Bergen (Norwegen) und der
Stanford University (USA). Um die Erkenntnisse in Therapien
umzusetzen, arbeitet Dr. Loges mit der norwegischen Firma
BerGenBio und Roche Pharma zusammen.
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Ohne

Zum Tode fuhrende Erkran-
kungen bleiben haufig
unerkannt und konnen erst
durch eine Obduktion ge-
klart werden. UKE-Arzte
arbeiten an bildgebenden
Untersuchungsverfahren,
die die klassische Obduktion
ablosen konnten —

und Einblicke ganz ohne
Schnitt ermoglichen.
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»Sehen Sie diese hellrote Fiarbung am
Herzen? Dr. Axel Heinemann, leitender
Oberarzt am Institut fiir Rechtsmedizin,
tippt auf das dreidimensionale Bild auf dem
Bildschirm vor sich. Er kreist die Firbung
mit seinem Zeigefinger ein. ,Das ist eine
Blutung, die hier nicht sein diirfte. Verur-
sacht durch einen Riss der Herzkranzarte-
rie.“ Konzentriert analysiert Heinemann
die hochauflosenden Bilder, die ihm der
Computertomograf (CT) liefert. Wie ein
leises Triebwerk surrt der Scanner im Hin-
tergrund, erstellt unzéhlige Schichtaufnah-
men aus verschiedenen Blickwinkeln. Die
virtuelle Autopsie, die Heinemann vor-
nimmt, liefert vor allem Bilder des Skeletts
und der inneren Organe. Nicht selten brin-
gen sie bereits Klarheit tiber die jeweilige
Todesursache; eine klassische Autopsie ist
dann nicht mehr notwendig. Seit einigen
Jahren wird diese Form der Untersuchung,
bei der die Toten gescannt und durchleuch-
tet werden, der Korper aber unversehrt
bleibt, im UKE angewandt.

Nun hat das UKE das Verfahren weiter-
entwickelt und setzt als deutschlandweit
erstes Klinikum Methoden ein, um Gefif3e
und Herz-Kreislauf-System besser darzu-
stellen. Diese sogenannte ,postmortale
multiphasische CT-Angiografie wird im
Rahmen einer europédischen Multicenter-
studie, an der acht weitere Einrichtungen
beteiligt sind, erprobt. Bei dem Verfahren
werden, ahnlich wie bei CT-Untersuchun-
gen lebender Patienten, Kontrastmittel in
den Organismus geleitet, die Aufnahmen
zu unterschiedlichen Phasen und bei ver-
schiedenen Gefafisystemen ermdoglichen.
»Wir priifen hierfiir in der Rechtsmedizin
ein spezielles Perfusorgerit, das uns die
getrennte Darstellung des Arterien- und
Venensystems in 3-D-Bildern gestattet und
dariiber hinaus auch eine Zirkulation
des Kontrastmittels erméglicht®, erlautert
Dr. Heinemann.
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Interdisziplinare
Zusammenarbeit (v.1.):

Dr. Axel Heinemann,
Institut flir Rechtsmedizin,
Priv.-Doz. Dr. Ulrike Denzer,
Klinik fiir Interdisziplinare
Endoskopie,

Dr. Dominic Wichmann,
Klinik fiir Intensivmedizin

Die virtuellen Autopsien
werden im Institut fiir

Rechtsmedizin vorgenommen.

Erste Erkenntnisse gewinnen
Axel Heinemann (r.) und
Kay-Uwe Liebsch bei der
Begutachtung der Schicht-

aufnahmen, die der Computer-

tomograf anfertigt

. '»E :

Erkrankungen schneller sichtbar

Damit konnte der statische Aspekt, mit
dem die postmortale Diagnostik stets be-
haftet ist, um eine dynamische Komponente
erganzt werden: Erkrankungen des Herz-
Kreislauf-Systems, innere Blutungsquellen
oder Defekte in Gefdflwinden werden
schneller und eindeutiger sichtbar.

Als neuer Baustein ist jetzt die flexible
Endoskopie hinzugekommen, ein bewahr-
tes minimalinvasives Verfahren, das zahl-
reiche Operationen vereinfacht hat. Als
weltweit erste Forschergruppe haben die
Experten des UKE endoskopische Metho-
den fiir die Untersuchung Verstorbener an-
gewandt. ,,Dabei haben wir klassische endo-
skopische Zuginge mit neuen Zugingen
kombiniert. So konnen wir beispielsweise
durch den Magen die Bauchhohle mit Leber
und anderen Organen oder durch die Speise-
rohre Herz und Teile der Lunge endosko-



VIRTUELLE AUTOPSIE

PERFUSOR

Bei dem Perfusor (oben)
handelt es sich um eine
Dosierpumpe zur
Verabreichung eines speziell
entwickelten Kontrastmittels.
Dieses wird zundachst zwei-
phasig lber Leistenarterie und
-vene injiziert, anschlieBend
wird in einer dritten Phase
eine Kreislaufzirkulation
simuliert. Bei der CT-
Angiografie (unten) werden
Adern mit ungehindertem
Blutfluss leuchtend darge-
stellt und liefern den Arzten
wichtige Erkenntnisse

Uber den Zustand des
GefaBsystems der Verstor-
benen (insbesondere tiber
Verletzungen sowie
Komplikationen durch
Thrombosen und innere
Blutungen). Bei der
Optimierung der virtuellen
Autopsie arbeitet im UKE
eine interdisziplinare
Forschergruppe aus Rechts-
medizinern, Pathologen,
Radiologen, Endoskopikern
und Intensivmedizinern
eng zusammen. Vision der
drei Oberarzte: ,Unser Ziel
ist es, europaweit das
modernste Zentrum fiir
postmortale Bildgebung
und endoskopische Autopsie
zu werden. Wir befinden
uns auf einem guten Weg.“

pisch untersuchen®, erkldrt Priv.-Doz. Dr.
Ulrike Denzer, Oberdrztin der Klinik und
Poliklinik fiir Interdisziplinare Endoskopie.

Ziel der Wissenschaftler ist es, {iber den
Tod hinaus eine sorgfiltige Diagnostik
sicherzustellen — damit es fiir die Lebenden
kiinftig Fortschritte gibt. ,Leider stimmen
immer weniger Menschen nach dem Tod
ihrer Angehorigen einer Obduktion zu
sagt Dr. Dominic Wichmann, Oberarzt in
der Klinik fiir Intensivmedizin. ,,Die Vor-
stellung, dass ein geliebter Mensch aufge-
schnitten wird, ist fiir viele Angehorige un-
ertraglich. Oft hilft ihnen jedoch die
Sicherheit, woran ein Angehoriger verstor-
ben ist, bei der Trauerbewiltigung.“ Die
multimodale virtuelle Autopsie, bei der der
Korper duflerlich unversehrt bleibt, bietet
sich als Alternative zur herkdmmlichen
Untersuchung an: Eine UKE-Studie hat ge-
zeigt, dass bei jedem fiinften Patienten neue
Erkenntnisse gewonnen oder bisher uner-
kannte Krankheiten nachgewiesen werden.

Forensische Beweissicherung

Auch der Rechtsmedizin eréffnen sich neue,
auch kriminalistisch wertvolle Moglichkei-
ten: etwa die Zuordnung von Tatwerk-
zeugen und Knochenfrakturen oder die
Darstellung von Schusskandlen mit drei-
dimensionalen Rekonstruktionen.

Die Forschergruppe arbeitet bereits dar-
an, weitere Methoden aus dem klinischen
Alltag fiir die virtuelle Autopsie nutzbar zu
machen. Entwicklungschancen sieht Axel
Heinemann besonders in der Anwendung
der funktionellen Magnetresonanztomo-
grafie: ,Wir wollen durch eine sinnvolle
und individuelle Kombination verschiede-
ner Methoden das bestmogliche Untersu-
chungsergebnis erreichen. Schon in naher
Zukunft kénnen die bildgebenden Verfah-
ren die klassische Obduktion in einigen
Bereichen ersetzen. W

Saskia Lemm
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Hinter Erfolg und Renommee der Forschung
am Universitatsklinikum Hamburg-Eppendorf
(UKE) stehen nicht zuletzt groRzlgige
Spender, Stifter und Sponsoren — so wie
Familie Klasen und Ehepaar Sieh.
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»Allein ist man wenig -
gemeinsam kann man
mehr erreichen!”

Freya und Michael Sieh,
Hamburg

Schon im Alter von zwei Jahren verlor
Michael Sieh, Sohn einer Eppendorfer Schiff-
fahrtsfamilie, seinen damals 47 Jahre alten
Vater an Krebs - die ,teuflische Krankheit,
wie er meint. Sie war auch Ursache fiir den
Tod seines mittleren Bruders und weiterer
Verwandter, sein heute noch lebender iltes-
ter Bruder, 84, musste schon in jungen Jah-
ren dagegen kampfen. Kein Wunder, dass die
Erkrankung den sonst rationalen Ex-Bank-
manager in Angst versetzt. Jedes Jahr ohne
diese Diagnose empfindet er als Geschenk.

Trotz allem Schrecken steht der 67-
jahrige seinen Angehorigen bei. ,,Meine
Frau und ich sind offen fiir die Belange
unserer Umwelt®, erkldrt der aufrechte
Hanseat. Werte wie Hilfsbereitschaft,
Verlasslichkeit und Treue sind fiir ihn
selbstverstandlich.

Gemeinsam haben sich die Siehs durch
beruflichen Erfolg ein Vermogen erarbeitet,
das den personlichen Bedarf bis zum
Lebensende {ibersteigt. Deswegen soll der



Nachlass nach dem Ableben des kinderlosen
Paares in ihre ,,Freya und Michael Sieh-Stif-
tung” zugunsten der Kinderkrebsklinik un-
ter Prof. Reinhard Schneppenheim flief3en —
am UKE, das beide durch die Schicksale in
der Familie kennen und dem sie vertrauen.
»Ein dreikopfiger Vorstand aus unserer
Bank, dem UKE und einem von diesen bei-
den zu bestimmenden Mitglied wird {iber
das Geld verfiigen®, erklart Michael Sieh.
Constanze und Andreas Klasen wissen
bereits, wofiir ihre Spende ans UKE kon-
kret ausgegeben wurde. Hierzu Dr. Thomas
Krebs, Oberarzt im Zentrum fiir Geburts-
hilfe, Kinder- und Jugendmedizin: ,,Unsere
Arbeitsgruppe der fetalen Chirurgie durfte
geliehene Instrumente behalten, mit denen
wir Operationsmethoden gegen die Spatfol-
gen von Fehlbildungen bei Kindern im
Mutterleib ausfeilen kénnen.“ Das Beson-
dere: Auch der Hersteller beteiligte sich an
der Sachspende. Beide zusammen leisteten,
so Krebs, ,ganz entscheidende Nothilfe®,

Ganz gleich, in welchem
Umfang Sie sich fiir das UKE
stark machen — jeder Cent
kommt in der Forschnung an.
Das UKE dankt allen Forderern!

,Dankbarkeit ist ein
schoner Anlass, das UKE
zu unterstiitzen.“

Andreas Klasen (r.) mit
Oberarzt Dr. Thomas Krebs

um das seit drei Jahren bestehende For-
schungsprojekt aufrechtzuerhalten.

Wie unerldsslich priazise OP-Techniken
sind, erfuhren Klasens, als Dr. Krebs ihre
dreijahrige Tochter 2011 behandelte. ,,Beim
Entfernen eines Tumors an der Lunge kam
es darauf an, keine Organe zu verletzen,
berichtet Klasen. ,Dass Hannah heute
gesund ist, verdanken wir der sensationel-
len Leistung der Kinderchirurgen, aber
auch der Onkologen und Pfleger.“ Das
Forschungsinstitut Kinderkrebs-Zentrum
Hamburg bedachten die Eltern zweier Mad-
chen ebenfalls mit einer Spende.

»Dankbarkeit ist ein schoner Anlass, das
UKE zu unterstiitzen®, sagt der 39-jahrige
Rechtsanwalt. Das Kklingt schlicht und
ergreifend. Wer dem aktiven Katholiken
jedoch genau zuhort, stellt fest: Es ist viel
mehr als das - es beschreibt eine Herzens-
haltung. Und die ist den Klasens wie den
Siehs gleichermaflen zu eigen. ®

Kathrin Thomsen
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Das
UKE sagt

Die Spitzenleistungen in der Forschung, Lehre und Krankenversorgung
sind nur mit Unterstutzung der Forderer des UKE moglich.

WIR SIND FUR SIE DA
Dr. Rainer StiBenguth
(Leitung Fordererbetreuung)
Sabine Metzger

Telefon 040 —7410-58384

Fax 040—7410-57386
E-Mail spenden@uke.de
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Mit den Beitrigen in dieser Zeitschrift
haben Sie einen kleinen Einblick in die
wissenschaftliche Bandbreite des UKE
erhalten. Diese Spitzenleistungen sind nur
dank Threr Hilfe méglich! Dafiir méchten
wir uns ganz herzlich bei Thnen bedanken.

Jede Hilfe zahlt — und Sie entscheiden, ob
Sie ein bestimmtes Projekt in Forschung,
Lehre oder Krankenversorgung unterstiit-
zen, oder ob Thre Spende dahin gehen soll,
wo sie am meisten gebraucht wird.

So konnen Sie uns unterstiitzen

Geldspende Mit Ihrer Geldspende unter-
stiitzen Sie die Arbeit und Forschung am
UKE. Selbst mit kleinen Betrdgen kénnen
wir hier schon vieles bewirken.

Spenden statt schenken Besondere Er-
eignisse wie Geburtstage, Jubilden, aber
auch Trauerfille konnen Anlass sein, Gutes
zu tun. Unterstiitzen Sie das UKE mit einer
Anlass-Spende.

Testamentsspende Wenn Sie tber Ihr
Leben hinaus Zukunft mitgestalten und
Threm Geld einen Sinn geben wollen, so

SPENDEN FUR DAS UKE
Unser Spendenkonto
Universitatsklinikum Hamburg-Eppendorf

konnen Sie das UKE auch in Threm Testa-
ment bedenken. Thren Nachlass setzen wir
in Threm Sinne und in Threm Namen fiir
Projekte ein, die IThnen am Herzen liegen.
Und selbstverstindlich kiitmmern wir uns
auch um alles Weitere, wenn Sie es
wiinschen.

Stiften oder zustiften Mit einer Stiftung
konnen Sie die Arbeit des UKE nachhaltig
férdern. Sie bestimmen selbst, fiir welchen
Zweck die Ertrage Ihrer Stiftung eingesetzt
werden. Sie konnen auch eine bestehende
Stiftung stdrken, indem Sie Kapital zustif-
ten, das der Wissenschaft nachhaltig zu-
gutekommt.

Firmensponsoring Mit einer Sponsoring-
partnerschaft helfen Sie uns, einen ausge-
wihlten Bereich zu starken und auszubauen.
Sachspende Auch oder
Dienstleistungen, die von Ihnen oder Ihrer
Firma unentgeltlich erbracht werden, sind
fiir das UKE eine wertvolle Hilfe.

Sachspenden

Hamburger Sparkasse BLZ: 200 50550 Konto-Nr.: 1234 36 36 36
IBAN: DE 54 2005 0550 1234363636 BIC/SWIFT: HASPADEHH XXX
Bitte geben Sie im Verwendungszweck ,, 1023/000 WF* an.

Wenn Sie uns zusatzlich lhren Namen und lhre Anschrift mitteilen,
stellen wir [hnen gerne eine Spendenbescheinigung aus.
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