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Globale Gesundheit fordern

EDITORIAL

Globale medizinische Herausforderungen auf dem Deutschen Kongress
fiir Laboratoriumsmedizin

Der Deutsche Kongress fiir Laborato-
riumsmedizin 2024 hat das Motto ,Wir.
Fordern. Globale. Gesundheit“ und fokus-
siert auf die Themenbereiche Migrations-
medizin, Gendermedizin, und KI-Medizin
in der Labormedizin. Was sich inhaltlich
dahinter verbirgt, erldutert die Kongress-
prasidentin Prof. Dr. Mariam Klouche.

M &K: Der Deutsche Kongress fiir Labor-
medizin hat die ,Globale Gesundheit”
zum Thema, was erwartet uns?

Prof. Dr. Mariam Klouche: Die Gesund-
heit von Mensch, Tier und Umwelt sind
eng miteinander verbunden. Die gegen-
wirtige Zeit ist durch eine Haufung kom-
plexer Krisen wie der fortschreitende
Klimawandel, der Biodiversitétsverlust,
Umweltkatastrophen und Pandemien ge-
kennzeichnet, die zu massiven Migrations-
bewegungen und zu erheblichen gesund-
heitlichen Problemen fiir Menschen jetzi-
ger und zukiinftiger Generationen fiihren.
Wir sind zunehmend mit Erkrankungen
konfrontiert, die bisher in Deutschland
und Europa nicht auftraten. Beispielswei-
se sind heute Infektionen durch West-Nil-
Viren in den USA und Teilen Europas en-
demisch, Zecken als wichtigste Vektoren
z.B. der Borreliose finden sich nun auch
in Finnland. Das steigende Risiko von
Zoonosen durch die zunehmende Urba-
nisierung und Verdrdngung von Tieren
aus Thren natiirlichen Lebensrdumen fiihrt
direkt zu einem deutlich erhéhten Risiko
des Ubersprungs von Erkrankungen von
Tieren auf Menschen und begiinstigt die
Entstehung von Epidemien. Denken Sie
hier nur an die COVID-Pandemie, die
Ebola-Epidemien, oder auch die aktuelle
Ausbreitung von Mpox.

Auch lebensstilbedingte nicht-iiber-
tragbare Krankheiten, wie Herz-Kreis-

© 0000000000000 00000000000000 0 00

3 Globale Gesundheit fordern

5 Modernstes Laborzentrum eréffnet

7 Inder Zukunft angekommen

8 GPCR-Autoantikorper als
diagnostisches Tool

9 Eine neue Ara in der Gerinnungs-
diagnostik

10 Multiples Myelom:

Aggressive Tumoren friih erkennen

www.management-krankenhaus.de

Prof. Dr. Mariam Klouche

lauf-Erkrankungen, Diabetes oder Adi-
positas, sind mittlerweile nicht mehr nur
ein Problem der wohlhabenden Lénder.
Eine isolierte Betrachtung der Versor-
gung von Menschen ist nicht ausreichend,
das Problem zu losen. Nur eine intakte
Umwelt, saubere Luft, sauberes Was-
ser und unbelastete Boden ermogli-
chen gesundes Leben. Wir mdchten als
Fachgesellschaft mit diesem Kongress
einen Beitrag zu diesen globalen me-
dizinischen Herausforderungen und
Forschungsaufgaben leisten und bieten
daher ein Programm mit interdiszipliné-
ren Zusammenarbeit der Human- und
Veterindrmedizin, den Natur- und Um-
weltwissenschaften; denn Krankheiten,
insbesondere Infektionserkrankungen,
kennen keine Grenzen.

Was genau hat man sich unter Migra-

tionsmedizin vorzustellen und wie beein-
flusst diese die Labormedizin?

hochprazise

12 Korrelation von Messmethoden

und Datenfusion

14 Hochwertige, zuverlassige
Labordiagnostik

14 Cybersicherheit fur Labore

16 IT-Sicherheit und Prozessresilienz

18 Keine Versorgung ohne Fachkréfte! 26

oo Inhalt ...

11 HbA1c-Analytik - schnell und

Prof. Dr. Mariam Klouche ist Arzt-
liche Leiterin und Geschéftsfiihrerin
des LADR Laborzentrums Bremen mit
24/7 Versorgung von Lehrkrankenhau-
sern und weiteren Kliniken mit insge-
samt mehr als 4.200 Betten. Sie hat
einen Lehrauftrag am Institut fir Kli-
nische Chemie und Laboratoriums-
medizin der Universitdt Regensburg.
Prof. Klouche hat mehrere Medizini-
sche Versorgungszentren und Labore
in public-private-partnership mitge-
griindet und verantwortet als Facharz-
tin fiir Labormedizin, fiir Mikrobiologie,
Virologie und Infektionsepidemiologie
sowie fiir Transfusionsmedizin inter-
disziplindre Sektoren-lbergreifende
Versorgungsstrukturen. Seit 2020 ist
sie Vizeprasidentin der Deutschen Ge-
sellschaft fiir Klinische Chemie und
Laboratoriumsmedizin (DGKL) und
stellvertretende Vorsitzende der Gen-
diagnostikkommission des Bundesge-
sundheitsministeriums am RKI. Sie hat
sich insbesondere fiir die interdiszi-
plindre und interprofessionelle Fort-
bildung und Lehre auf nationaler und
internationaler Ebene eingesetzt (IFCC,
EFLM, Acadpharm). 2023 hat sie das
DGKL Kolleg gegriindet.

Klouche: Die stindige wachsende inter-
und transkontinentale Migration von
Menschen, aber auch von Tieren hat ei-
nen wichtigen Einfluss auf die Pravalenz
von Erkrankungen in Deutschland. Dies
beeinflusst natiirlich auch die sinnvolle
Diagnostik. Ich méchte Thnen dazu drei
konkrete Beispiele geben:

1) Andmien gehoren zu den héufigsten
im ambulanten Bereich diagnostizierten
Erkrankungen. Bisher wurden meist prag-
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Therapeutischen Drug Monitoring

matisch Eisentabletten verschrieben. Tat-
sichlich sehen wir mittlerweile immer
héufiger unterschiedliche Thalassasdmie-
Syndrome durch die Fluchtbewegungen
aus dem Mittelmeerraum, Afghanistan
und Athiopien, die im normalen Blutbild
nicht einfach zu erkennen sind, bei denen
die Gabe von Eisen sogar kontraindiziert
ist. Es ist unsere Aufgabe in der Laborme-
dizin, die Kolleginnen und Kollegen in der
Praxis entsprechend iiber eine addquate
Diagnostik zu beraten. Dies wird in unse-
rem Kongress im DGKL Kolloquium und
in DGKL-Kursen zur Himatologie disku-
tiert und trainiert.

2) Auch die aktuellen geopolitischen
Entwicklungen und insbesondere der Krieg
in der Ukraine mit weiteren Fliichtlingsbe-
wegungen haben grofRe Relevanz fiir die
medizinische Versorgung in Deutschland.
Die Inzidenz der Tuberkulose in Osteu-
ropa, besonders der Ukraine ist mehr
als 16-fach hoher als in Deutschland, der
Anteil von Hochresistenzen MDR/ XDR
liegt bei 30 %, (Ko-)Infektionen mit HIV
sind hoch. Erstmals seit dem 2. Weltkrieg
ist die Prévalenz der Tuberkulose 2022 /23
in Deutschland und Europa angestiegen.
Sie betrifft auch Frauen und jiingere
Menschen, Risikogruppen, die bisher in
Deutschland eine untergeordnete Rolle
spielten, so dass ein Risiko besteht, dass
sie nicht rechtzeitig erkannt und nicht
addquat versorgt werden. Dies sind epi-
demiologische Fakten, die auch in der Arz-
teschaft teilweise nicht breit bekannt sind,
aber einen erheblichen Einfluss auf die
Initiierung von Diagnostik und Therapie
haben. Im gemeinsamen Symposium mit
der Deutschen Gesellschaft fiir Hygiene
und Mikrobiologie, wie auch in einem
DGKL-Symposium zur Infektionsmedizin
widmen wir uns diesen Herausforderun-

gen. Fortsetzung auf Seite 4
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Fortsetzung von Seite 3

3) Zoonosen stellen die wichtigste Gruppe
neuartiger Erkrankungen beim Menschen
dar. Sie nehmen vor allem klimabedingt
zu, aber auch die touristische Mobilitét,
fiihrt zu einer erh6hten Wahrscheinlich-
keit importierter Erkrankungen. Die
erst seit wenigen Jahren haufiger iiber
Reisende mit Hunden in Deutschland
eingeschleppten und mittlerweile vom
bayerischen Wald bis Sylt vorkommen-
den Hyalomma Zecken, konnen z.B.
Rickettsia oder auch bisher selten beim
Menschen nachgewiesene Erlichia In-
fektionen iibertragen und sollten bei
biphasischem Fieber und neurologischer
Symptomatik diagnostisch und klinisch
beriicksichtigt werden. Hier konnen wir
von den Veterindrmedizinern lernen, die
in Threm Meldesystem, dem Tier-Seuchen-
Informations-System bereits seit 2018
WNV-Nachweise bei Vogeln und Pferden
berichtet haben, da die Infektionen bei
Tieren den humanen Infektionen meist
vorausgehen. Hierzu wird der langjéhrige
Direktor des Friedrich-Loffler Bundesfor-
schungsinstituts fiir Tiergesundheit einen
wichtigen Plenarvortrag halten.

Die Migrationsmedizin umfasst letzt-
lich eine Summe unterschiedlicher Ele-
mente, die wir fiir unsere konsiliarische
Beratung und fiir die Etablierung ent-
sprechender diagnostischer Verfahren
beriicksichtigen miissen.

Wie ist die Labormedizin auf die Dia-
gnostik spezifischer Krankheiten, die
aufgrund von Migrationsverhalten in
unserem Kulturkreis neu auftreten, vor-
bereitet?

Klouche: Eine der zentralen globalen He-
rausforderungen fiir die Gesundheit sind
nach wie vor die Infektionskrankheiten
wie HIV/AIDS, Tuberkulose und die zu-
nehmenden Zoonosen, die weltweit eine
hohe Krankheitslast mit reduzierter Le-
benserwartung fiihren. Grundsétzlich ist
die Labormedizin auch durch die gut ver-
netzten Strukturen mit unseren Nationa-

len Referenzzentren und dem mittlerweile
seit der COVID Pandemie elektronischen
Meldewesen DEMIS zum RKI fiir Infekti-
onserkrankungen gut vorbereitet. Es gilt
aber das Bewusstsein fiir die neu auftre-
tenden Erkrankungen, die erweiterten dif-
ferentialdiagnostischen Spektren und die
spezifischen Indikationen der Diagnostik
breiter bekannt zu machen.

Ein weiteres globales Thema ist die
unterschiedliche Prévalenz und geneti-
sche Heterogenitét von Erkrankungen in
verschiedenen Populationen. Dies muss
langfristig auch in unseren préventivmedi-
zinischen Screening-Programmen Beriick-
sichtigung finden, um einen ethnischen
Bias in der Vorsorge und Praventionsme-
dizin zu vermeiden. Zu dieser Diskussion
und den relevanten Hintergriinden wird
auch ein Plenarvortrag beitragen.

Uber die Lebensspanne hinweg unter-
scheiden sich Ménner und Frauen beziig-
lich ihrer biologischen, psychischen und
sozialen Entwicklung. Auf welche gesund-
heitlichen Fragestellungen adressiert der
Genderaspekt in der Labormedizin und
in welchen Themenbereichen ist dies im
Kongressprogramm manifestiert?

Klouche: In der Labormedizin wird schon
lange an der Forschung- und Diagnostik
von Erkrankungen gearbeitet, die ge-
schlechtsbedingte Unterschiede in den
Risiken aufweisen, z. B. immun-vermittelte
Erkrankungen oder Autoimmunsyndrome.
Im Bereich der Ermittlung von Alters- und
geschlechtsspezifischen Referenzbereichen
sind wir international in der IFCC oder
EFLM aktiv. Allerdings ist auch hier wei-
tergehende Forschung nétig, um gezieltere
Anpassungen, im Sinne einer personali-
sierten Medizin fiir Frauen vorzunehmen.
In vielen Bereichen der Medizin werden
noch immer Extrapolationen oder Gene-
ralisierungen von ausschlieRlich oder weit
iiberwiegend an ménnlichen Probanden
untersuchten diagnostischen Zusammen-
hédngen, Medikamentenwirkungen- und
Nebenwirkungen eingesetzt. Bei Frauen
werden daher Erkrankungen héufiger
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nicht erkannt, spiter diagnostiziert und
teils auch weniger addquat behandelt.

In mehreren Symposien widmen wir
uns diesem wichtigen Thema. Unsere
Schweizer Schwestergesellschaft beispiels-
weise stellt die Bedeutung von Geschlecht
und Ethnizitat bei kardiovaskulédren Bio-
markern und deren Risikoabschétzung fiir
ein verbessertes angepasstes Management
von kardiovaskuldren Erkrankungen als
weltweit wichtigste Todesursache vor.
Gerade auch bei immunologischen oder
neurologischen Erkrankungen spielen
Gender und Ethnizitit eine wichtige,
teils unterschétze Rolle. Beispiele sind die
Geschlechtsunterschiede im Interferon-
System der antiviralen Immunitét, von
Referenzwerten im Liquor bei bestimm-
ten neurologischen Erkrankungen und
autoimmunen Encephalitiden. Dies be-
leuchten wir in zwei gemeinsamen Sym-
posien mit der Deutschen Gesellschaft
fiir Inmunologie und fiir Neurologie und
Liquor Erkrankungen.

Und noch eine Frage zum dritten Schwer-
punktthema des Kongresses: Welche
Trends sehen Sie fiir den Einsatz von KI
in der Labordiagnostik?

Klouche: Aktuell besonders spannend
sind die komplexen iibergreifenden KI
Analysen von ,,big data“, die das Genom,
Transkriptom, Proteom, oder das Mik-
robiom, in Verbindung mit Bildgebung
umfassen. So wurden kiirzlich KI-basier-
te Ergebnisse der rdaumlichen Verteilung
des gesamten massenspektrometrisch
ermittelten Proteoms von SARS-CoV-2
infizierten Zellen mehrdimensional ana-
lysiert, die genaueste Einblicke in die Pa-
thogenese innerhalb einzelner infizierter
Zellen erlauben. Wir stellen in einem der
Plenarvortrage derartige KI-Anwendungen
als Briicke zwischen Forschung und KI-
gesteuerten Diagnostikmethoden vor.
Eine weitere wichtige Entwicklung sind
die virtuellen Zwillinge, die eine Risiko-
stratifizierung und Modellierung z.B. von
moglichen Entwicklungen einer Erkran-
kung, oder Wirkungen/ Nebenwirkungen

unter verschiedenen Therapien simulieren,
ohne diese direkt am Patienten einzuset-
zen und damit Risiken im Sinne einer
personalisierten Medizin vermeiden. Wir
prasentieren dies in einem Plenarvortrag
in der Anwendung Digitaler Zwillinge bei
immunologischen Erkrankungen.

Was ist fiir Sie personlich das Highlight
der Jahrestagung? Gibt es eine Veranstal-
tung, die Sie unseren Lesern besonders
empfehlen?

Klouche: Das Kongressprogramm widmet
sich den groRen gesundheitlichen Heraus-
forderungen unserer Zeit mit einem glo-
balen interdisziplindren und interprofes-
sionellen Ansatz: Arztinnen und Arzte,
Veterindrmedizinerinnen und Veterinér-
mediziner, Wissenschaftlerinnen und Wis-
senschaftler, MTL und BTA tragen vor. Alle
diese Kolleginnen und Kollegen gemein-
sam im CCB in Bremen erleben zu kon-
nen, in den Austausch zu gehen und offen
voneinander lernen zu kénnen ist an sich
schon ein Privileg. Wenn ich etwas heraus-
picken miisste, dann die Plenarvortrige,
die einen komprimierten Uberblick iiber
das gesamte Spektrum der Innovation im
Bereich Migrationsmedizin, Gendermedi-
zin und der diagnostischen KI geben. Aber
auch unser neues, letztes Jahr begonnenes
interdisziplinéres Fortbildungsformat, das
DGKL-Kolleg, das den aktuellen Stand
des Wissens in relevanten diagnosti-
schen Fragestellungen bietet, erwarte ich
mit Spannung. Ein wichtiger Punkt sind
auch die Vortrdge unserer Preistréger.
Ein Highlight ist immer der personliche
Austausch zu Entwicklungen neuer For-
schungsvorhaben, oder dem Start innova-
tiver gemeinsamer praventivmedizinischer
und Versorgungskonzepte. Hierfiir planen
wir einen extra Lounge-Bereich, der zum
entspannten Dialog einlddt. Ein absolutes
Muss ist natiirlich unsere Er6ffnungsver-
anstaltung mit dem Senatsempfang in der
oberen Rathaushalle in Bremen! HH

Autor:

Dr. Jutta Jessen, Weinheim
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Modernstes Laborzentrum eroffnet

Verbesserung der wirtschaftlichen Effizienz

Mit einem Festakt und einem Tag der of-
fenen Tiir hat das Universitétsklinikum
Schleswig-Holstein (UKSH) die Eroffnung
seines neues Laborzentrums am Campus
Kiel gefeiert.

Wie das neue Laborzentrum mit mo-
dernster Labortechnik Standortvorteile
erzielt, erldutert Prof. Dr. Ralf Junker,
Direktor des Instituts fiir Klinische Che-
mie und Arztlicher Direktor des Diagnos-
tikzentrums am Universitétsklinikum
Schleswig-Holstein.

M & K: Was waren die Hauptgriinde fiir
den Erneuerungsprozess mit Neubau des
Laborzentrums?

Prof. Dr. Ralf Junker: Labordiagnostik
wird durch analytische Qualitit, Ge-
schwindigkeit und Kosteneffizienz ge-
prégt. Drei Kriterien, die vor Beginn des
Bauprojekts in den Laboren des UKSH
nur teilweise erfiillt waren. Die auf dem
Campus Kiel und zusammen mit Liibeck
campusiibergreifend bestehenden zahlrei-
chen kleinen und Kleinstlabore machten
Diagnostik langsam und unwirtschaftlich.
Die diagnostische Qualitéit stimmte, aller-
dings gab es seitens der Uberwachungsbe-
horden wiederholt kritische Beurteilungen
hinsichtlich der baulichen Rahmenbedin-
gungen. Ziele, bei denen das Bauprojekt
unterstiitzen sollte, waren also zunichst

www.management-krankenhaus.de

Prof. Dr. Ralf Junker

die Sicherstellung behérdlicher Auflagen,
eine hohe Analysengeschwindigkeit und
die Verbesserung der wirtschaftlichen
Effizienz. Aber auch der Personalmangel
spielte eine Rolle: In groRen Einheiten
kénnen bestimmte Bereiche gemeinsam
genutzt werden, beispielsweise die Pro-
benannahme oder bestimmte analytische
Bereiche. Friih ist dabei der Gedanke der
Marktteilnahme im Bereich der Laborver-

Prof. Dr. Ralf Junker ist seit 2009
Direktor des Instituts fir Klinische Che-
mie am Universitatsklinikum Schles-
wig-Holstein und seit 2010 auch Arzt-
licher Direktor des Diagnostikzentrums,
Universitatsklinikum Schleswig-Hol-
stein. Seit 2011 ist er zudem Geschéfts-
flihrer der Dialog Diagnostiklabor
GmbH.

sorgung entstanden - es gab keinen auf
die Belange von Krankenhéusern ausge-
richteten Laboranbieter am freien Markt.
Um diese Liicke zu nutzen, mussten aber
zunéchst die internen Prozesse in Ord-
nung gebracht werden.

Konnen Sie etwas zum zeitlichen und
finanziellen Umfang der BaumafSnah-
men und Investitionen in Ausstattung
und Technik sagen?

Junker: Die Kosten fiir das Gebéude lie-
gen bei rund 28 Mio. €. Fiir die techni-
schen Einrichtungen wurden weitere 12
Mio. € investiert. Die Investitionen teilen
sich auf das Institut fiir Klinische Chemie,
das Institut fiir medizinische Mikrobiolo-
gie, das Institut fiir Transfu-sionsmedizin
und das Institut fiir Krankenhaus- und
Umwelthygiene auf.

Das neue Laborzentrum des UKSH
an der FeldstraBe in Kiel zahlt zu den
modernsten seiner Art.

Mit den Bauplanungen wurde 2009 be-
gonnen. Es wurden zahlreiche Optionen
gepriift, unter anderem die Unterbringung
des Labors in Bestandsgebéuden. Die Kos-
ten wiren aber nur geringfiigig niedriger
ausgefallen und dariiber hinaus wéren be-
stimmte Automationsprozesse aufgrund
der historischen Raumaufteilung nicht
moglich gewesen.

Welche modernen Ausstattungen und
Technologien werden im Vergleich zu
Bisherigen im neuen Zentrum Verwen-
dung finden?

Junker: Das Labor ist im hdchsten ver-
fiigbaren MaRe automatisiert. Angefordert
wird ausschlieflich online. Proben, die
iiber die klinikinterne Rohrpostanlage
ins Labor gelangen, werden der Rohr-
postbiichse automatisch entnommen, ein-
gescannt und in die LaborstralRe iiber-
fiihrt. Proben, die von Kooperations-
partnern ins Labor geschickt werden,
werden dem StraBensystem iiber einen
Probensortierer zugefiihrt, in dem alle
patientenbezogenen und technischen Zu-
ordnungen erfolgen.

Die LaborstraRe ist ein Transportsys-
tem, das die Proben zuerst den praanaly-
tischen Bereichen (z. B. Zentrifugation, Ali-
quotierung, Qualitéts-Check) und danach
den Analysegerdten zufiihrt, die an das
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Stralensystem angeschlossen sind. Nach
der Analyse werden die Proben in eine
automatische Kiihlanlage transportiert,
wo sie fiir mogliche Folgeuntersuchungen
abrufbar sind - ebenfalls vollautomatisch.
Wenn also am Folgetag auf Station eine
Folgeuntersuchung angefordert wird, priift
das Laborinformationssystem im Hinter-
grund, ob die Analyse aufgrund der Lage-
rungszeit noch sinnvoll ist und fiihrt die
Probe automatisch dem Analyseprozess
zu. Befunde werden elektronisch iiber-
priift, freigegeben und vollstindig ins
Krankenhausinformationssystem iiberspielt.

Wie weitreichend ist der Grad der Auto-
matisierung im Vergleich zum bisherigen
Stand und welche Vorteile versprechen
Sie sich davon?

Junker: Der Automationsgrad représen-
tiert den heute verfiigharen Stand der
Technik. Alle Analysengerite, bei denen
die technische Moglichkeit besteht, wur-
den an das Transportsystem angebunden.
Dies ist auch die Pramisse fiir die Zu-
kunft. Betroffen sind aktuell die klinisch-
chemische Diagnostik, die Gerinnung, die
Hématologie, die Urindiagnostik, Allergie-
tests, Infektionsmarker und vieles mehr.

Die Vorteile liegen vor allem in der
niedrigeren Personalbindung fiir reine
Transportaufgaben. Die medizinischen

Dr. rer. nat. Nils Engelbogen, Chemiker des Instituts fiir Klinische Chemie,
demonstiert wie Proben in der modernen LaborstraBe verarbeitet werden.

Technologen konnen sich stirker der
nicht automatisierbaren Spezialanalytik
widmen, wodurch sich auch in diesen
Bereichen kiirzere Befundlaufzeiten
und ein breiteres Diagnostikspektrum
realisieren lassen. Auch die Steuerung
der Automation und der Analysengeré-
te selbst einschlieRlich der technischen
Uberpriifung von Analyseergebnissen ist
eine anspruchsvolle Aufgabe, fiir die eine
Entlastung der Experten von Nebenaufga-
ben erforderlich geworden ist.

Welchen Stellenwert nehmen IT-Systeme
ein?

Junker: Von Anfang an war die Zusam-
menfiihrung der Laborinformations-
systeme und der dahinter arbeitenden
Subsysteme zentraler Voraussetzung, um
dauerhaft den Anschluss an eine zeitge-
méfRe Labordiagnostik sicherzustellen.
Die Zeiten, in denen Messsysteme offline
arbeiten, Ergebnisse hdndisch iibertragen
werden oder Probenverwechslungen vor-
kommen, sind lange vorbei, weil solche
Prozesse von IT-Systemen iibernommen
werden konnen. Unser Ziel war und ist,
Prozesse soweit wie moglich zu digitali-
sieren. Zwischen dem Anbieter des La-
borinformationssystems (Dedalus Labor,
ehemals OSM), dem IT-Team des Labors
und der Dialog Diagnostiklabor GmbH
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besteht eine produktive Entwicklungspart-
nerschaft, die es uns ermdglicht, nicht nur
Trends zu verfolgen, sondern deren Rich-
tung mafgeblich mitzugestalten.

In welchen Bereichen geht die Diagnostik
tiber die Routineversorgung hinaus?

Junker: Die gewachsene Grofle des La-
bors und die zahlreichen Kooperationen
in der Labordiagnostik ermdglichen es,
auch sehr spezielle Untersuchungen im
eigenen Labor wirtschaftlich durchzu-
filhren. Besonders hervorzuheben sind
dabei die neurologische und die hémo-
staseologische Spezialdiagnostik. Beides
Bereiche, in denen das UKSH auch Proben
aus dem europdischen und auRereuropéi-
schen Ausland erhélt. Aber auch in ande-
ren Bereichen sind die Labore des UKSH
filhrend: Dies gilt unter anderem fiir die
Autoimmundiagnostik und zahlreiche
molekularbiologische Verfahren.

Welche Art von Forschungsprojekten und
Kooperationen sind geplant und wie wird
das Zentrum dazu beitragen Innovatio-
nen voranzutreiben?

Junker: Das neue Laborzentrum und un-
ser auf die Krankenhauslaborversorgung
spezialisiertes Tochterunternehmen Dia-
log Diagnostiklabor sind an verschiedenen

Foto: UKSH

zukunftsweisenden Projekten beteiligt.
Dazu gehoren zum Beispiel die Entwick-
lung eines Robotorlabors fiir kleinere
Laborstandorte und der Aufbau einer
Drohnenlogistik. Die Analytik wird weiter
ausgebaut, auch, um dem wachsenden An-
spruch an eine zeitnahe Diagnostik und
der zunehmenden Spezialisierung gerecht
zu werden. Hier ist beispielsweise das the-
rapeutische Drug-Monitoring zu nennen.
Und auch das Thema KI wird im Bereich
der Qualitétssicherung eine grofe Rolle
spielen.

Wo sehen Sie das Zukunftspotential des
Laborzentrums?

Junker: Auch in Zukunft wird das Zent-
rum Laborleistungen auf hochstem Niveau
erbringen. Die Bedeutung der Laborana-
lytik wird ebenso wie der Anspruch an
die Qualitat, die Geschwindigkeit und die
Wirtschaftlichkeit zunehmen. Das Zen-
trum wird sich mit zeitnaher Analytik,
einem umfangreichen Leistungsspektrum
und hochstmoglicher Qualitit an diesem
Anspruch messen lassen und bei der Di-
agnose und Therapie der Patienten einen
entscheidenden Beitrag leisten. HH

Autor: Dr. Jutta Jessen, Weinheim
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In der Zukunft angekommen

Eine der wichtigsten serologischen Analy-
sen in der Rheumatologie ist die Testung
auf antinukledre Antikorper (ANA). Der
ANA-Nachweis stellt ein wesentliches di-
agnostisches Kriterium bei rheumatologi-
schen Erkrankungen wie z.B. systemischer
Lupus erythematodes, Systemsklerose
oder Sjégren-Syndrom dar. Seit tiber 40
Jahren ist der indirekte Immunfluores-
zenztest (IIFT) mit humanen Epithelzellen
die Goldstandardmethode fiir die Bestim-
mung dieser Antikérper. Die Differen-
zierung basiert auf der mikroskopischen
Auswertung der Zellfluoreszenzmuster
gemél ICAP (International Consensus on
ANA Patterns). Dank innovativer Losun-
gen und moderner Technologien begann
fiir die etablierte Methode eine neue Ara.

Effiziente Vollautomatisierung

Plattformen fiir die automatisierte IIFT-
Abarbeitung steigern die Produktivitét
und Standardisierung der ANA-Analysen
in den Laboren. Je nach Anforderung ste-
hen Gerite fiir kleinere Probendurchsétze
bis hin zu Hochdurchsatzgeriten, wie der
EUROLabWorkstation IFA, zur Verfiigung.
Dank der Entwicklung der automatisier-
ten Immunfluoreszenzmikroskopie ist
lingst eine moderne Befunderhebung
am Bildschirm mit hochqualitativen Flu-
oreszenzbildern moglich, die die Dunkel-
kammer hinfillig werden ldsst. Mit einer
Kapazitdt von 500 Reaktionsfeldern per
Lauf erfiillt das EUROPattern Mikroskop
hochste Durchsatzanforderungen. Das
kompakte EUROPattern Microscope Live
bietet eine automatische Bildaufnahme in
Rekordzeit dank ultraschneller Autofokus-
sierung mit neuartiger Lasertechnologie.
Der UNIQO 160 ist die IIFT-Vollauto-
mation der néchsten Generation. Als All-
in-one-Losung steigert er die Effizienz des
gesamten I[[FT-Prozesses durch minimale
Hands-on-time und bietet dabei brillante
Fluoreszenzbilder dank automatisch ein-
gedeckter Objekttrdger und integrierter
hochwertiger Mikroskopeinheit.

Computergestitzte
Auswertung

Mit dem EUROPattern Classifier steht ei-
ne leistungsstarke Klassifikationssoftware
fiir IIFT-Bilder zur Verfiigung. Trainiert
mithilfe von Deep Convolutional Neural
Networks generiert die Software Ergebnis-
vorschlége, einschlieBlich Klassifizierung
der Fluoreszenzmuster und Berechnungen
des Antikorpertiters. Neben der Anwen-
dung in der ANA-Diagnostik mit einer
Musterauswertung geméaR ICAP von neun

www.management-krankenhaus.de

Modernste IIFT-Diagnostik in der Rheumatologie

verschiedenen Fluoreszenzmustern, sowie
derer Kombinationen, ist die Software
auch bereits fiir viele weitere Zell- und
Gewebesubstrate verfiigbar.

Die Middleware EUROLabOffice 4.0 in-
tegriert die gesamte IIFT-Diagnostik mit
den verschiedenen Automatisierungslo-

sungen nahtlos in einen effizienten Work-
flow fiir rheumatologische Laboren. Die
Labormanagementsoftware stellt die voll-
standige Datenkommunikation zwischen
dem Laborinformationssystem (LIS) und
allen Arbeitspldtzen her und optimiert
die Befundung durch die iibersichtliche

ADVERTORIAL

Darstellung samtlicher Testergebnisse.
Labore, die IIFT inkubieren, die Analysen
aber nicht diagnostisch auswerten konnen,
unterstiitzt EUROLabPolaris - eine stand-
ortiibergreifende Plattform fiir die globale
Ubertragung und zentrale Befundung von
IIFT-Daten.

| www.euroimmun.com |

EUROIMMUN

Medizinische
Labordiagnostika
AG

Intelligente Verstarkung fiir die Rheumatologie

Kl-trainierte Software

zur Unterstiitzung der Immunfluoreszenzdiagnostik

m  Verstarkung fiir die IIFT-Laborroutine durch
automatisch generierte Ergebnisvorschlage

B Breites Spektrum an Anwendungen:

= ANA
= CLIFT

EUROPattern Classifier

= ANCA und weitere Autoantikdrperdiagnostik

\/ Kl-trainierte
Software

m  Ergebnisvorschldge, Mustererkennung und Titerberechnungen fiir diverse
[IFT-Substrate: HEp-2-Zellen, Gewebe, Antigen-Dots und rekombinante Zellen

m , Stapelweise” Verifizierung negativer Ergebnisvorschlage durch den Anwender

m  Exzellente Ubereinstimmung zwischen softwaregenerierter und konventioneller

Auswertung

m Verfiighar mit den Geréaten:

= All-in-one-Lésung UNIQO 160
= Automatische Immunfluoreszenz-Mikroskope EUROPattern und
EUROPattern Microscope Live

Erfahren Sie jetzt mehr unter www.euroimmun.de
oder kontaktieren Sie automation-pm@euroimmun.de

EUROIMMUN Medizinische Labordiagnostika AG - Seekamp 31 - 23560 Liibeck - Tel 0451/2032-0 -

www.euroimmun.de
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GPCR-Autoantikorper
als diagnostisches Tool

Long COVID & Fatigue - welche Bedeutung haben regulatorische Autoantikorper?

GPCR-Autoantikorper spielen als dia-
gnostisches Tool in vielen Indikations-
gebieten eine Rolle, was die Bedeutung
der Forschung auf diesem Gebiet unter-
streicht.

Im September 2024 wird in Liibeck das
bereits fiinfte ,,Internationale Symposium
fiir regulatorische Autoantikérper” von der
Klinik fiir Rheumatologie und klinische
Immunologie am Universitéitsklinikum
Schleswig-Holstein veranstaltet. Alle zwei
Jahre treffen sich Forscher und Kliniker,
um auf dem weltweit einzigen Spezialkon-
gress fiir dieses Thema neueste Ergebnisse
auszutauschen.

Als regulatorische Antikérper werden
hier Antikorper verstanden, die an G-Pro-
tein-gekoppelte Rezeptor (GPCR) binden
und damit in die Signaliibertragung ein-
greifen. Diese Rezeptoren sind essentiell
fiir das Leben von Sdugetieren und er-
moglichen die Signalweiterleitung durch
eine Barriere wie die Zellmembran. Es
gibt ca. 770 Rezeptoren fiir verschiedene
Liganden, viele dieser Rezeptoren sind
auch Angriffspunkt von Arzneimitteln,
z.B. fiir Betablocker. Solche GPCR-Auto-
antikorper kénnen erst seit ca. 18 Jahren
intensiver erforscht werden, weil zunachst
keine Nachweissysteme zum Screening
groferer Patientengruppen zur Verfii-
gung standen. Die seitdem erhaltenen
Ergebnisse waren sowohl {iberraschend
als auch bahnbrechend und haben neue
Therapiemoglichkeiten eroffnet.

Fehlende Nachweissysteme
fiir GPCR-Autoantikorper

Entdeckt wurde diese Klasse von Biomar-
kern zunéchst durch einen Bioassay, d.h.
durch die Messung eines biologischen Ef-
fekts, weil die Antikorper den Rezeptor
aktivieren und damit die gleiche Wirkung
auslosen wie der physiologische Ligand.
Fiir die Messung selbst wurden lebende
Herzmuskelzellen benétigt, die von Tie-
ren gewonnen wurden. Dadurch war der

Nachweis nicht fiir die Routine tauglich,
weil zum einen der Aufwand gro war
und nur wenige Proben an einem Tag
bestimmt werden konnten. Zum ande-
ren sind das Tierschutzgesetz und die
Tierschutz-Versuchstierverordnung  zu
beriicksichtigen, welche vorgeben, Metho-
den unter Benutzung von Versuchstieren
soweit als moglich zu ersetzen.

Nach vielen Versuchen gelang es Fest-
phasen-Bindungsassays zu entwickeln,
wie sie schon fiir viele andere Nachweise
von Antikérpern im Blut in klinischen
Laboren benutzt werden. Diese Metho-
de wird als ELISA (Enzyme-linked Im-
munosorbent Assay) oder moderner als
FIA (Enzymimmunoassay) bezeichnet.
Dadurch konnen viele Proben in kurzer
Zeit untersucht werden, was fiir die Va-
lidierung neuer Marker unerlésslich ist.
Zudem ist kein aufwindiges Equipment
notwendig, so dass die Bestimmung in
vielen Laboren durchgefiihrt werden
kann. Erst dadurch wurden die heutigen
Forschungsergebnisse und auch Routine-
anwendungen méglich.

Marker fiir die Diagnostik
und Symptomzuordnung

Durch ihre Aktivitdt am Rezeptor sind die
GPCR-Autoantikdrper nicht nur diagnos-
tische Marker, sondern koénnen auch als
kausal fiir die Beschwerden der Betroffe-
nen angesehen werden. Der Grund dafiir
ist in der Signalauslosung iiber lingere
Zeit zu sehen. Wihrend der natiirliche
Ligand nur kurzzeitig vorhanden ist und
damit nur eine kurzzeitige Aktivierung
bewirkt, sind Antikorper stabilere Mole-
kiile und haben daher einen langanhalten-
den Effekt, der zu Krankheitssymptomen
filhrt. Und da die Antikoper kausal fiir
die Krankheitssymptome sind, haben sich
neue Moglichkeiten zur Behandlung da-
raus ableiten lassen. Diese zielen darauf
ab die rezeptoraktivierende Wirkung zu
unterbrechen. Dies kann durch Rezeptor-
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blocker oder der Verringerung der Anti-
korpermenge im Blut geschehen. Letzteres
kann auf verschiedenen Wegen erreicht
werden:

m durch Plasmapherese,

m durch Immunadsorption,

m durch Verringerung der B-Lymphozy-
ten, die Antikorper produzieren,

m durch Gabe von Normal-Immunglobu-
lin (IVIG-Therapie).

Erstes Einsatzgebiet solcher auf dem Nach-
weis von GPCR-Autoantikorpern beruhen-
der Therapien war die Transplantations-
medizin. Schon lange war bekannt, dass
es bei Nierentransplantationen antikor-
pervermittelte AbstoRungsreaktionen gibt,
doch in einem Teil der Betroffenen konn-
ten keine Antikorper gefunden werden
(non-HLA-AbstoBungen). Bei dieser Grup-
pe wurden spezifisch Antikorper gegen
den Angiotensin II-Rezeptor Typ 1 gefun-
den und hier auch erstmal der positive
Effekt einer entsprechenden Behandlung
gezeigt. Beginnende AbstoRungen konn-
ten so unterdriickt und eine drohende
Explantation verhindert werden.

GPCR-Antikorper bestimmen
Schwere der Fatigue

Gegenwirtig ist die Forschung auf die-
sem Gebiet durch die Corona-Pandemie
vorangetrieben worden. Ein erheblicher
Teil der Betroffenen leidet auch noch nach
Abschluss der akuten Infektion mit SARS-
CoV-2 an teilweise schweren Symptomen,
die unter dem Begriff ,Long COVID“ zu-
sammengefasst werden. Das chronische
Miidigkeitssymptom ME/CSF  (Myal-
gische Enzephalomyelitis/Chronisches
Fatigue Syndrom) tritt dabei bei vielen
dieser Patienten auf. Auch hier werden
verschiedene GPCR-Autoantikorper ge-
funden. Schon vor Corona war ME/CSF
bekannt, da es generell nach viralen In-
fektionen auftreten kann. Das Krankheits-
bild wurde aber oft nicht richtig erkannt
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Prof. Dr. Kai Schulze-Forster

und zugeordnet, weil die Diagnostik und
Abgrenzung von anderen Erkrankungen
schwierig ist. Hier hat die Etablierung
eines blutbasierten Biomarkers viel be-
wirkt. Im Jahr 2018 wurde dann eine erste
kleine klinische Studie publiziert, in der
der Nutzen der Immunadsorption bei
CSF-Patienten mit Autoantikérpern gegen
den beta2-adrenergen Rezeptor nachge-
wiesen wurde. Auf diesen Erfahrungen
konnte aufgebaut werden, als die Zahl der
CFS-Betroffenen durch Corona drastisch
zunahm. Zahlreiche Publikationen sind
inzwischen erschienen, die eine Korrela-
tion von GPCR-Autoantikorpern mit Art
und Schwere der Symptome zeigen. Auch
hier wurden schon erste klinische Studien
durchgefiihrt.

Alle diese Themen werden im Rahmen
des Symposiums ihren Platz finden. So
ist am letzten Tag auch eine Session dem
~Therapeutic Targeting“ gewidmet. GPCR-
Autoantikorper spielen als diagnostisches
Tool in vielen Indikationsgebieten eine
Rolle, was die Bedeutung der Forschung
auf diesem Gebiet unterstreicht: Dazu ge-
horen die Transplantationsmedizin, Herz-
Kreislauf-Erkrankungen und entziindliche
Erkrankungen sowie der rheumatische
Formenkreis. So gilt es durch den inter-
nationalen fachlichen Austausch Ideen fiir
gemeinsame neue Forschungsprojekte zu
entwickeln, die in einigen Jahren hoffent-
lich auch die Gesundheitsversorgung ver-
bessern helfen. HH

Autor: Prof. Dr. Kai Schulze-Forster
CellTrend GmbH, Luckenwalde

TH Wildau

www.celltrend.de
www.th-wildau.de

5th International Symposium
on Regulatory Autoantibodies
26.—27. September,

media docks Liibeck
www.rabsymposium.de
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Fine neue Ara in der Gerinnungsdiagnostik

Die neuen Analysengerite der
sthemO-Linie fiir maximale Ef-
fizienz, gesteigerten Durchsatz
und umfassende Diagnostik
stellen eine Investition in die
Zukunft des Labors dar.

Neben der bewihrten mecha-
nischen Goldstandard-Methode
durch das viskositdtsbasierte Detekti-
onssystem (VBDS), sowie den optischen
und immunturbidimetrischen Messmetho-
den wurde der sthemO um die Immuno-
chemielumineszenz (CLIA, Reagenzien in
Entwicklung) erweitert. Dies ermoglicht,
ein noch breiteres Analysenspektrum
durchzufiihren und das diagnostische
Portfolio stetig zu ergdnzen, um auch fiir
kommende Herausforderungen bestens
geriistet zu sein.

Der sthemO 301 setzt neue Malstibe
- optimierte VerpackungsgroRen, nach-
haltiges Materialmanagement und durch-
dachte Technik ermoglichen maximale
Effizienz und Autonomie. Eine zukunfts-
sichere Losung, um den Anforderungen

sthemO

Innovationen fiir gesteigerte Effizienz und Autonomie

sthemE

“"" Manager

des modernen Krankenhausmanagements
gerecht zu werden und die bestmdgliche
Versorgung der Patienten sicherzustellen.

Optimale Leistung,
einfache Handhabung

Die innovative analytische Einheit ga-
rantiert die schnelle Verarbeitung von
Proben und damit eine kiirzere Zeit zur
Bereitstellung von Ergebnissen - ein ent-
scheidender Vorteil besonders im Notfall!

Das Gerdt fiihrt kontinuierlich Mes-
sungen durch, auch wihrend Proben und
Reagenzien be- oder entladen werden. Ein-
eindeutige Flaschenbarcodes ermdglichen

by StEBO|

sthemE

" Qualiris

die testgenaue Anzeige der Reagenzmen-
ge (selbst bei Zwischenlagerung) sowie
eine liickenlose Riickverfolgbarkeit der
Patientenergebnisse.

Die Bedienung ist dank einer intuitiven
Benutzeroberfldche und einer klaren Me-
niifiihrung in unter zwei Stunden zu
erlernen und effizient zu nutzen. Diese
Benutzerfreundlichkeit erleichtert die In-
tegration in den laufenden Betrieb.

sthemO und sthemE -
ein starkes Duo

Als fortschrittliches, webbasiertes Soft-
warepaket vervollstindigt sthemE die

sthemE
" Expert QC
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neuen Analysengerite. Dieses er-
moglicht detaillierte Einblicke

in die Performanceindikatoren
des Labors und eine Datenaus-
wertung, die die Moglichkei-
ten von Laborinformations-
systemen (LIS) weit iibertrifft.
Ein Experten-Regelwerk kann die
Validation von unauffilligen Patienten-
ergebnissen iibernehmen - dies schafft
standardisierte Prozesse und generiert
freie Zeitkapazititen fiir die Mitarbei-
tenden. -

Foto: Stago Deutschland GmbH

Kontakt:

Dr. Andreas Otte, Marketing Manager
Stago Deutschland GmbH, Diisseldorf
www.stago.de

Wir présentieren das Gerét gerne bei
uns in Diisseldorf oder auf unserem
Stand bei der DKLM 2024 oder auf
der GTH 2025.

Hemostasis Is In our blood.

Erfahren
Sie mehr

alten, die in

letails oder Informationen

uber

BESUCHEN SIE DIE
sthemO WEBSITE

Die sthemO-Analyser sind qualitative und/oder quantitative automatisierte Himostase-Plattformen fiir die In-vitro-Diagnostik
zur Bedienung durch klinisches Laborpersonal.

“ Diagnostica Stago

Lesen Sie unbedingt das Etikett und die
Bedienungsanleitung - befolgen Sie die
Bedienungsanleitung

www.management-krankenhaus.de
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lax Delbriick Center

Die Massenspektro-
metrie ermaglicht
es, ein genaues
Proteinprofil der
Krebszellen zu
erstellen. Die
Abbildung zeigt
die lonenquelle
eines Massen-
spektrometers.

Multiples Myelom: Aggressive Tumoren friih erkennen

Forschungserfolg durch umfassende Untersuchung des Genoms und Proteoms

Das Multiple Myelom ist eine der hdu-
figsten Krebserkrankungen der Immun-
zellen des Knochenmarks. Bis heute gilt
sie als unheilbar. Auch wenn eine Thera-
pie zunéchst anschlagt, kehrt der Krebs
zuriick. Um schneller und zielgerichteter
eingreifen zu konnen, haben Berliner For-
schende mit weiteren Partnern die Erkran-
kung umfassend molekular untersucht.
Das Team beschreibt, wie sich besonders
aggressive Tumorvarianten friihzeitig
erkennen lassen und zeigt auf, wie sich
Veranderungen im Erbgut auf das Protein-
Profil der Tumorzellen und damit auf die
Krankheitsmechanismen auswirken.
Das Multiple Myelom ist eine Krebs-
erkrankung, bei der Immunzellen des
Knochenmarks, Plasmazellen, entarten.
Plasmazellen sind fiir die Produktion von
Antikorpern verantwortlich. Jeder Mensch
verfiigt iiber eine Vielzahl unterschied-
licher Plasmazellen, die unterschiedliche
Antikorper in groRer Zahl bilden. So kann
der Korper verschiedene Krankheitserre-
ger erkennen und bekdmpfen. Im Fall des
Multiplen Myeloms entwickelt sich eine
einzelne Plasmazelle zur Tumorzelle. Sie
vermehrt sich ungehemmt und bildet ei-
ne monoklonale Zellpopulation, das heifit,
es entstehen viele Zellen, die alle exakt
gleich und zunichst genetisch identisch
sind. Auch sie produzieren oft Antikor-
per in groRer Zahl oder Bruchstiicke von
ihnen - jedoch sind diese funktionslos.
Im Verlauf der Krankheit entstehen
meist mehrere Tumorherde an vielen
Stellen des Knochenmarks, daher der
Name: Multiples Myelom. Immunschwé-
che, Nierenversagen, Knochenabbau und
Knochenbriiche sind nur einige der Folgen
des unkontrollierten Zellwachstums. Trotz
therapeutischer Fortschritte und der Ein-
fiihrung neuer zelluldrer Immuntherapi-

en gibt es fiir das Multiple Myelom heute
noch keine Heilung. Ein Forschungsteam
um Prof. Jan Krénke, Medizinische Klinik
mit Schwerpunkt Hiamatologie, Onkolo-
gie und Tumorimmunologie der Charité
- Universitdtsmedizin Berlin, und Dr.
Philipp Mertins, Leiter der Technologie-
plattform Proteomik von Max Delbriick
Center und Berlin Institute of Heath in
der Charité (BIH), hat sich daher auf die
Suche nach neuen diagnostischen und
therapeutischen Ansétzen begeben.

Welchen Weg schlagt der
Tumor ein?

Jede Krebserkrankung ist anders, so auch
beim Multiplen Myelom. Tumorherde ent-
wickeln sich individuell verschieden und
mit unterschiedlicher Geschwindigkeit.
Das erschwert eine Einschitzung des
Krankheitsverlaufs und die Wahl der op-
timalen Behandlung. Wéhrend sich veran-
derte Plasmazellen manchmal nur wenig
verbreiten, verhalten sie sich in anderen
Féllen duferst aggressiv, was mit einer
schlechten Perspektive fiir den weiteren
Krankheitsverlauf einhergeht.

Was also macht die Verldufe bei Multip-
lem Myelom so unterschiedlich? Gemein-
sam mit Experten fiir Proteinanalysen des
Max Delbriick Center und des BIH haben
die Forschenden genetische und moleku-
lare Veranderungen in den Tumorzellen
bei einer Gruppe von mehr als einhun-
dert Erkrankten im Detail untersucht.
Eingeflossen sind Daten von Patienten
der Deutschen Studiengruppe Multiples
Myelom (DSMM), die am Universitétskli-
nikum Wiirzburg koordiniert wird. Die
Forschenden konnten somit auch klini-
sche Daten von einheitlich behandelten
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Patienten iiber einen Zeitraum von acht
Jahren und ldnger nach der Erstdiagnose
einbeziehen.

Systemmedizin und sehr
groBe Datenmengen

Wihrend fiir andere Krebsarten die
Verdnderungen im Genom und ihre
Auswirkungen auf das Proteom bereits
gut beschrieben sind, ist dies die erste
umfangreiche proteogenomische Studie
fiir das Multiple Myelom. ,,Um die Krank-
heitsmechanismen aufzukléren, reichen
Daten zur Genetik allein nicht aus® sagt
Dr. Mertins. ,Wir wollten wissen, welche
Folgen genetische Verdnderungen auf
der Ebene der Proteine haben und diese
molekularbiologischen Daten mit dem
tatsdchlichen Verlauf bei den Patienten
abgleichen.“ Bei der Erhebung und Aus-
wertung der umfangreichen Datenmengen
hatte das Team Unterstiitzung durch Ex-
perten an Charité, BIH und des Deutschen
Konsortiums fiir Translationale Krebsfor-
schung (DKTK).

Neueste massenspektrometrische Me-
thoden ermdglichten es, das Proteinprofil
entarteter Plasmazellen zu erstellen und
mit dem Profil gesunder Plasmazellen von
nicht erkrankten Personen zu vergleichen.
Das Ergebnis: Sowohl genetische Verén-
derungen als auch Verdnderungen in den
Signalwegen fiihren zu einer unkontrol-
lierten Aktivierung der Krebszellen. Regu-
latorische Prozesse auf der Proteinebene
hatten dabei den starkeren Einfluss. Die
Forschenden konnten eine Proteinkonstel-
lation ausfindig machen, die unabhingig
von bekannten Risikofaktoren auf einen
besonders aggressiven Krankheitsverlauf
hinweist.

Studie als Aufbruch zu
neuen Therapien

,Die Erkenntnisse werden dazu beitragen,
Patienten kiinftig besser in Untergruppen
einzuteilen und damit die Therapie zu per-
sonalisieren”, folgert Prof. Kronke. ,Wir
haben wichtige Proteine und Signalwege
identifiziert, die Grundlage fiir noch wirk-
samere und vertréglichere Therapien fiir
das Multiple Myelom sein konnen, z.B.
fiir Inmuntherapien wie die CAR-T-Zell-
Therapie.“ Welche der gefundenen Ziel-
strukturen fiir neue therapeutische An-
sétze tatséchlich infrage kommen, werden
die Wissenschaftler in weiteren Schritten
untersuchen.

Fiir die Forschung und die anwen-
dungsbezogene Entwicklung ist die Studie
eine zentrale Ressource, betont Dr. Evelyn
Ramberger, Erstautorin der Studie: ,Um
den komplexen Datensatz handhabbar zu
machen, haben wir ein interaktives und
frei verfiighares Online-Tool program-
miert. Damit haben Krebsforscher einen
einfachen Zugang zu den Ergebnissen
und konnen die Informationen fiir die
Entwicklung neuer Therapien und Tests
zur Therapiesteuerung nutzen. So konnten
Patienten mit einer besonders aggressiven
Form des Multiplen Myeloms méglicher-
weise gleich zu Beginn mit einer intensi-
veren Therapie behandelt werden. =z

Autor:
Manuela Zingl
Charité - Universitatsmedizin Berlin
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HbAlc-Analytik - schnell und hochpriazise ~

Die sechste Generation der Analysengerdte ist auf dem Markt.

Die Adams-Geritefamilie ist bekannt fiir
ihre effiziente HbAlc-Analytik fiir Thera-
pie und Diagnosestellung mittels HPLC
(Referenzmethode) mit hochster Prazision
(VK<1%) in nur 24 Sekunden. HPLC ist
die schnellste, zuverldssigste und giins-
tigste Methode fiir die HbAlc-Analytik,
um abnormale Himoglobine sicher zu
erfassen und korrekte HbAlc-Resultate
zu erhalten.

Der Adams HA-8190V zeichnet sich durch
folgende Eigenschaften besonders aus:

SCHNELL - ideal geeignet auch fiir
den Hochdurchsatz

 im Fast-Mode nur 24 Sekunden
(150 Proben/ Stunde) pro Befund
inkl. Mischfunktion

e im Variant-Mode nur 58 Sekunden
(62 Proben / Stunde) pro Befund

inkl. Mischfunktion

EFFIZIENT - Dual Mode System
 Nahtloses, automatisches Umschalten
zwischen Fast Mode und Variant Mode
im Normalbetrieb (Abfragemodus

tiber LIS, etc)

FLEXIBEL - Eluentwechsel wihrend

des Betriebs

o Moglichkeit zum Wechsel der Eluents
A/B/CV wihrend der Probenmessung

Foto: Axonlab
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PRAZISE - keine Interferenzen mit

o Carboxyliertem Hiamoglobin

« Fetalem Hédmoglobin bis mind. 30 %
garantiert

« labilem HbAlc und modifiziertem
Hémoglobin

Mit dem Adams HA-8190V kann die neue
RiliBAK Verordnung fiir HbAlc spielend
eingehalten werden.

Mit Arkray hat die Firma Axonlab
einen starken Partner an der Sei-
te, der im Bereich HbA1lc-Systeme
eine stetige Weiterentwicklung

/ A der Technologie, ausgezeichnetes

Know-how und beste Qualitt
garantiert. Axonlab komplettiert
diese Eigenschaften mit starken
Dienstleistungen auf allen Ebe-
nen - ein kompetentes Berater-
team sowie ein qualifiziertes
Serviceteam aus Applikation
und Technik kiimmert sich
deutschlandweit um die Anlie-
gen der Kunden. EH

Kontakt:

Axon Lab AG, Reichenbach
Tel. : 07153/9226-0

Email: info@axonlab.de
www.axonlab.com

In |hrer Nahe!

axonlab.de

Kompetente Beratung,
qualifiziertes Serviceteam —
deutschlandweit auch

Diagnostik, Mikrobiologie und Molekularbiologie:
Personliche Betreuung, professionelle
Dienstleistungen und individuelle Lésungen —

seit Uber 30 Jahren.

Axon

connecting ideas

www.management-krankenhaus.de

Sonderheft Management & Krankenhaus kom pakt


http://axonlab.de

Korrelation von Messmethoden und Datenfusion

Datenfusion auf verschiedenen Ebenen unterstiitzt medizinische Diagnostik

Die Komplexitit biochemischer Prozesse,
welche den Gesundheitszustand eines
einzelnen Patienten bestimmen, bedingt,
dass einzelne Messmethoden oder einzel-
ne Messparameter fiir die Diagnose oft
nicht ausreichend sind. Daher miissen
Arzte verschiedene Daten wie histopa-
thologische Bilder und Biomarker-Werte
zusammen mit dem zugrunde liegenden
Zustand des Patienten interpretieren.
In Anbetracht der Tatsache, dass Arzte
bei ihrer Arbeit mit Patienten zahlreiche
Faktoren abwigen miissen, reicht ein ein-
zelnes Messverfahren oft nicht fiir eine
endgiiltige Differenzialdiagnose aus. Da-
her ist in der Praxis eine Kombination von
Messungen und Tests erforderlich, welche
die Probeninformationen aus verschiede-
nen Blickwinkeln und in Bezug auf einen
bestimmten Patienten wiedergeben. Sol-
che vielseitigen Informationen konnen auf
der Grundlage der Krankengeschichte, der
Symptome und durch die Untersuchung
verschiedener Arten von Fliissigkeiten
oder Gewebeproben gewonnen werden.

Datenfusion auf
verschiedenen Ebenen

Neben dem Interpretieren all dieser Mess-
daten durch einen Menschen besteht auch
die Moglichkeit, solche Daten automati-
siert zusammenzufiihren und Datenfusi-
onsansdtze zu nutzen. Diese konnen im
Gesundheitswesen fiir die personalisierte
Medizin eingesetzt werden, da die Kom-
bination vielseitiger Informationen auf
Patientenebene die Behandlungsplidne
personalisieren kann. In Bezug auf Da-
tenfusionsansétze wiirde die Kombinati-
on von Informationen auf Patientenebene
der High-Level-Datenfusion entsprechen
(Abb. 1). Auf der anderen Seite konnten
die Proben mit Hilfe mehrerer Messver-
fahren untersucht werden, die verschie-
dene Merkmale an denselben Positionen
innerhalb der Probe beschreiben. Die
Angleichung verschiedener Datentypen
erlaubt eine Datenfusion auf Pixelebene
von mikroskopischen Bildern.

Um eine solche Pixel-Ebenen-Datenfu-
sion durchzufiihren, ist eine pixelgenaue
Angleichung der Datentypen mittels Ko-
Registrierungsverfahren erforderlich. Ob-
wohl diese Angleichung verschiedener
hochpréziser Messungen oft eine schwie-
rige Aufgabe ist, die automatisiert werden
muss, ermoglicht es der Ansatz multimo-
daler Messungen, die gleichzeitig durch-
gefiihrt werden, mehrere Arten von Daten
mit demselben Messsystem zu erlangen,
z.B. dem einer Sonde. Dies trégt dazu bei,
die Vorverarbeitung und Nachbearbeitung
der Daten zu minimieren.

Kiinstliche Intelligenz zur
Datenmodellierung

Die Integration bildgebender und spektro-
skopischer Verfahren eroffnet die Moglich-
keit, umfassende Einblicke in den Zustand
des Patienten zu gewinnen. Allerdings ist
die Extraktion dieser Informationen aus
den Messungen nicht trivial, insbesondere
wenn keine umfassende Erfahrung mit
den Messmethoden vorhanden ist. Zudem
ist die Interpretation auf der Grundlage
mehrerer Faktoren eine anspruchsvolle
Aufgabe. Die Einfiilhrung neuer Mess-
techniken muss daher mit automatisier-
ten Analysepipelines gekoppelt werden,
die Methoden der kiinstlichen Intelligenz
(KI) beinhalten. Obwohl zusétzliche Fak-
Prof. Dr. Thomas Bocklitz Dr. Oleg Ryabchykov toren in solchen Pipelines die Leistung

Foto: Sven Doring, Leibniz-IPHT
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Abb. 1. Ansétze zur Kombination von Daten mit Datenfusionszentren auf drei verschiedenen Ebenen sowie ein hybrider
Datenfusionsansatz mit mehreren Datenfusionszentren prasentiert.
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Abb. 2. Konzeptualisierter Workflow der Datenfusion. Dabei werden Daten unterschiedlicher Herkunft und Dimensionalitat
(univariate, multivariate, bildgebende Verfahren) gemeinsam mit klassischen maschinellen Lernverfahren oder tiefen neuronalen
Netzen analysiert. Ziel ist es, niitzliche Informationen zu extrahieren, die entweder Klassenbezeichnungen (Kategorie, Gruppe,
Diagnose) oder kontinuierliche Informationen (Konzentration, Schweregrad, Verhéltnis) sein konnen. Ein Vorteil von Deep-
Learning-Methoden besteht darin, dass die Merkmalsextraktion in den Modellierungsschritt integriert ist. Dadurch ist eine strikte
Trennung zwischen diesen Schritten nicht unbedingt erforderlich.
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verbessern kénnen, muss das Risiko sys-
tematischer Fehler beriicksichtigt und
gegebenenfalls verringert werden.

Wie bereits dargelegt, konnen KI-Me-
thoden fiir die Datenfusion von verschie-
denen Messdaten sowie zur Analyse ein-
zelner Messdaten von spektroskopischen
und bildgebenden Messungen genutzt
werden. Um eine Datenfusion mittels
kiinstlicher Intelligenz durchzufiihren,
existieren verschiedene Verfahren. Eine
Moglichkeit, eine interpretierbare Daten-
fusionsstrategie zu entwickeln, besteht da-
rin, einen auf Expertenwissen basierenden
Entscheidungsprozess zu entwerfen.

Ein Beispiel fiir eine solche Technik ist
die Suche nach interessierenden Regionen
und ihren Grenzen in einer Probe, z.B.
Tumorregionen in einem Gewebeschnitt.
Eine weitere Technik kann dann genutzt
werden, um detailliertere Informationen
auf der Grundlage der chemischen Zusam-
mensetzung der Probe zu extrahieren und
somit eine endgiiltige Diagnose zu gene-
rieren. Einige maschinelle Lernverfahren
ermoglichen es, zusdtzliche Informationen
iiber die Probe oder den Patienten wih-
rend des Modelltrainings zu beriicksichti-
gen, um die Modelrobustheit zu erhéhen.

Bei linearen Modellen besteht ein zu-
sitzlicher Vorteil darin, dass die Modell-
koeffizienten interpretierbar sind und ein
Experte die Entscheidungsfindung iiber-
priifen kann. In Referenz konnte dieses
Verfahren fiir die Sepsis-Diagnostik ba-
sierend auf der Raman-Spektroskopie und
weiteren Messdaten sowie Patienteninfor-
mationen gezeigt werden, was zu einer
Verbesserung der Diagnostik fiihrte.

Deep-Learning als
Datenfusionsmethode

In der Praxis erweisen sich nichtlineare
Deep-Learning-Ansétze aufgrund ihrer
hohen Leistungsfahigkeit und architek-
tonischen Flexibilitét in vielen Anwendun-
gen sowohl fiir die Datenfusion als auch
fiir die Analyse einzelner Messdaten als
die Methode der Wahl. Selbst wenn die
Anzahl der Proben nicht ausreicht, um
ein Deep-Learning-Modell von Grund
auf zu trainieren, ermdoglichen Transfer-
Learning-Ansitze die Wiederverwendung
von Teilen der Merkmalsextraktion eines
Modells, das in einer anderen Doméne
trainiert wurde. Aufgrund der Flexibilitit
der Modellarchitektur wird zunehmend
ein hybrider Datenfusionsansatz verwen-
det, bei dem mehrere Datenfusionszentren
innerhalb des tiefen neuronalen Netzes
integriert werden. Der Grund hierfiir ist,
dass die Netze sowohl die Merkmalsex-
traktion als auch die pradiktive Model-
lierung gleichzeitig durchfiihren (siehe
Abb. 2). Daten aus mehreren Inputs kén-
nen auf verschiedenen Ebenen innerhalb
desselben Netzes kombiniert werden, was
eine datengetriebene Optimierung der Da-
tenfusion erméglicht.

www.management-krankenhaus.de

Erklarbarkeit von
Deep-Learning Verfahren

Der Hauptnachteil von Deep Learning
und komplexen klassischen iiberwachten
maschinellen Lernverfahren besteht darin,
dass die Modellkoeffizienten im Gegen-
satz zu linearen Modellen nicht leicht zu
interpretieren sind. Obgleich einige Model-
le iiber die Moglichkeit zur Visualisierung
von Mustern verfiigen, die sich als wichtig
fiir die Vorhersage erwiesen haben, sind

Abbott

diese Visualisierungen oft spezifisch fiir
den Modelltyp oder die Modellarchitektur.
Dies erschwert die Vergleichbarkeit der In-
terpretationen verschiedener Modelle. Ein
vielversprechender Ansatz dieses Problem
zu iiberwinden ist es, modellunabhéngige
Methoden zur Erklarung kiinstlicher In-
telligenz zu verwenden. Die Anwendung
solcher Methoden kann dazu beitragen,
Modelle des maschinellen Lernens auf der
Basis von Expertenwissen zu validieren.
Dies eroffnet ein erhebliches Potenzial fiir

GLP SYSTEMS TRACK

AUTOMATISIERUNG
NEU ERFUNDEN,
FLEXIBILITAT NEU
DEFINIERT

weitere Forschungsarbeiten in diesem Be-
reich. Literatur bei den Autoren. HH

Autoren:

Prof. Dr. Thomas Bocklitz,

Head of Leibniz-IPHT department

.Photonic data science”

Dr. Oleg Ryabchykov,

Deputy Head of Leibniz-IPHT department
«Photonic data science”

Leibniz Institute of Photonic Technology, Jena
www.leibniz-ipht.de

Entdecken Sie, wie modernste Labor-
automation, unsere Alinity Systeme
und AlinlQ Digital Health Solutions
Ilhnen helfen, ein Hochstmald an
operativer Leistung zu erzielen und
wie klinische Entscheidungshilfen
dazu beitragen, die integrierte
klinische Versorgung

zu verbessern.

Besuchen Sie uns auf dem DKLM Kongress 2024 (Stand Nr. 039), um zu
erfahren, wie unsere End-to-End-Losungen lhnen helfen konnen, die Effizienz
in lhrem Labor zu steigern und messbar bessere Ergebnisse zu erzielen.

Das Abbott Team freut sich auf Sie in Bremen! Bitte wenden Sie sich
fur weitere Auskiinfte an Ihren zustandigen Abbott Mitarbeiter oder die
Marketingabteilung: susanne.jenkner(@abbott.com

© 2024 Abbott. Alle Rechte vorbehalten. Alle erwahnten Marken sind entweder Marken der
Abbott-Unternehmensgruppe oder ihrer jeweiligen Eigentiimer. ADD-151510-EMEA-DE 08/24
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Hochwertige, zuverléssige Labordiagnostik

Modernste Analysegerdte in Laborstrafien sichern die Patientenversorgung

Eine hochwertige, zuverldssige Labordia-
gnostik  ist eine wesentliche Voraus-
setzung fiir eine sichere Patientenver-
sorgung. Pro Jahr erstellt das Asklepios-
GroRlabor Medilys mehrere Millionen
Befunde und Analysen aus den Bereichen
der Klinischen Chemie, Himatologie, Ha-
mostaseologie, Serologie und Molekular-
genetik. Damit die Patientenversorgung
nach dem neuesten Stand von Wissen-
schaft und Technik und in kurzen Bear-
beitungszeiten erfolgen kann, kommen
modernste Analysegeréte in LaborstraRen
zum Einsatz. Welche Vorteile das GLP
systems Track von Abbott dabei bietet,
erldutert Patrick Hauser, Geschiftsfiihrer
der Medilys Laborgesellschaft Hamburg.

M & K: Medilys hat hier in Hamburg das
GLP systems Track von Abbott als Labor-
strafe installiert. Warum fiel die Ent-
scheidung fiir dieses System, was zeich-
net es aus?

Patrick Hauser: Insbesondere hat uns
die sehr viel hohere Ausfallsicherheit als
bei klassischen LaborstraRen iiberzeugt.
Durch die Losung die Probenrohrchen
nicht in Pucks, die auf FlieBbidndern lau-
fen sondern in einzelnen CARs zu trans-
portieren steht bei einem Ausfall eines
CARs fiir den Transport nicht die kom-
plette Analytik, sondern nur eine einzelne
Probe. Diese kann manuell in ein neues
CAR gestellt werden, die Analytik der rest-
lichen Proben und auch der Havarieprobe
lduft nach dem Tausch normal weiter. Die
aufgefiihrten Punkte zeichnen die StralRe
im Besonderen aus, dariiber hinaus gibt
es aber auch eine Vielzahl von Modulen,
die alle Bereiche von der Pré- bis zur Post-
analytik abdecken und die téigliche Arbeit
im Labor deutlich vereinfachen.

Wie grof3 ist die hier installierte Labor-
strafle, welche Analysegerdte sind hier
eingebunden?

, Foto: Medilys Laborgesellschaft

Patrick Hauser

Hauser: Die Laborstrale umfasst das
komplette Kernlabor, angebunden sind
je 2 Alinity-ci-Module, Alinity-i-Module,
Werfen ACL TOP 750 sowie ein Liaison
XL und eine Sysmex XN 9100 Hamatolo-
giestralRe. Zusétzlich zu den aufgefiihrten
Analysengeriten sind noch 2 Zentrifugen,
1 Schiittgutmodul, 3 Ein- / Ausgangs-Mo-
dule sowie 2 Archivmodule, die insbeson-
dere fiir die automatische Nachforderung
sehr wichtig sind und das Personal deut-
lich entlasten.

Welche Vorteile bietet das System im Ver-
gleich zu den bisher iiblichen Rack- oder
Bandldosungen der Laborstrafien?

Hauser: Die Ausfallsicherheit ist sehr viel
hoher als bei klassischen Systemen, dazu
kommt noch, dass Anpassungen, Neuan-
bindungen und Modultausche durch das
Modulare System sehr viel einfacher
moglich sind. Bei Ausféllen von Bindern
hatten wir in der Vergangenheit Stillstand

Foto: Abbott
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Patrick Hauser studierte in Flens-
burg BWL mit Schwerpunkt Kranken-
hausmanagement. Er durchlief bei
Asklepios ab 2010 das Management-
Trainee Programm und war bis Mitte
2020 kaufmannischer Leiter der As-
klepios Klinik Altona. Im Juli 2020
iibernahm er die Geschaftsfiihrung der
Medilys Laborgesellschaft. Er etablierte
an den Standorten der Medilys mehr
und mehr robotische und weitere inno-
vative digitale Losungen.

im kompletten Labor bzw. mussten wir
die Proben komplett manuell bearbeiten.
Diesen Zustand gab es bisher mit der neu-
en StralRe noch nie.

Wie sieht es mit der digitalen Einbindung
und der Einbeziehung der Mitarbeiter aus?

Hauser: Uber AMS ist die StraBe direkt in
unser LIS integriert. Die Mitarbeiter ha-
ben wir von vorne herein in das Projekt
integriert, unter anderem haben wir mit
groRen Teilen des Teams mogliche Losun-
gen besichtigt. Weiterhin wurde das kom-
plette Team in die Planung und Auswahl
des Systems involviert. Insgesamt ist mit
der Einbeziehung der Mitarbeiter in die
Entscheidungsprozesse und auch die Nach-
vollziehbarkeit der Entscheidung fiir ein

System sehr wichtig, ich bin davon {iber-
zeugt, dass hierdurch die Identifikation mit
dem Unternehmen massiv erhoht wird.

Welche Erfahrungen konnten Sie bisher
im Regelbetrieb mit dem System machen?

Hauser: Bisher sind wir sehr zufrieden.
Das System lduft zuverlédssig und erfiillt
unsere Erwartungen vollumfénglich.
Natiirlich gab es zum Start Schulungs-
bedarfe, Fragen und jede Menge Poten-
tiale, diese konnten jedoch sehr schnell
adressiert und in die richtige Richtung
entwickelt werden. Dies hat unsere positi-
ven Erfahrungen aus dem professionellen
Projektmanagement und reibungsloser
Migration bestétigt.

Wie hat sich die Laborstrafle auf die
Effizienz und Qualitit der Versorgung
ausgewirkt?

Hauser: Die Effizienz im Labor ist deut-
lich gestiegen, die Mitarbeiterzufrieden-
heit ebenfalls. Insbesondere weil wir im
Umbau komplett ohne Automatisation
gearbeitet haben, ist die Entlastung mas-
siv spiirbar. Die Qualitét der Versorgung
war in unserem Labor auch mit der alten
Stralle und wihrend des Umbaus her-
vorragend, hier gab es keine messbaren
Effekte. HH

Autor: Dr. Jutta Jessen, Weinheim

Automatisierung neu erfunden, Flexibilitat neu definiert

GLP systems Track arbeitet mit intelligenten, selbstfahrenden Einzelprobentra-
gern - genannt CARs. Die Proben bewegen sich unabhingig voneinander und
sind nicht an starre Bandsysteme gebunden. Dies reduziert mechanische Aus-
falle, die das gesamte System zum Stillstand bringen konnen. So wird nicht
nur die Kontinuitdt des Betriebs sichergestellt, sondern auch die Flexibilitét fiir
Labore erhoht, Anderungen vorzunehmen, wann immer diese erforderlich sind.
Zusétzlich gibt es eine Auswahl von standardisierten Modulen mit geringen
Mindestabstéinden, die Prozessschritte oder Elemente der Pré- oder Postanalytik
iibernehmen. Durch die Moglichkeit des freien Kombinierens von Modulen und
Track-Elementen wird jede Ecke des Labors erreicht und die gewiinschte Funktion
dort platziert, wo sie tatsachlich benétigt wird. Mit einer vereinfachten Software
kann die Automatisierungslosung jederzeit flexibel an geéinderte Arbeitsabldufe
angepasst werden. Hochdurchsatzsegmente, Umleitsegmente und Bedarfslagerung
wie Puffermodule mit Pick and Place optimieren die Probenverteilung fiir ein
besseres Auslastungsmanagement. Das flexible und erweiterbare System sorgt
fiir die Steigerung von Durchsatz und Kapazitit. Die offene Middleware AlinlQ
AMS zentralisiert alle Daten, passt individuell die Arbeitsabldufe im gesamten
Labor an und kommuniziert mit dem Laborinformationssystem (LIS). So konnen
Nachforderungen automatisch aus dem Archivmodul abgerufen und ohne Eingriffe
der Mitarbeitenden abgearbeitet werden.

Abbott ist ein weltweit fiihrendes Unternehmen im Gesundheitswesen, das
Menschen in allen Lebensphasen zu einem besseren Leben verhilft. Unser Port-
folio an lebensverdndernden Technologien umfasst das gesamte Spektrum der
Gesundheitsversorgung mit fiihrenden Produkten in den Bereichen Diagnostik,
Medizintechnik, Erndhrung und Markengenerika. Unsere 115.000 Kollegen arbeiten
fiir Menschen in mehr als 160 Léndern.
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Angesichts der aktuellen Cyber-Bedro-
hungslage mahnt der Bevollméchtigte des
Présidiums der Deutschen Gesellschaft fiir
klinische Chemie und Labormedizin in
Deutschland (DGKL) zur Wachsamkeit.
Im Gesprach mit Vlad Georgescu (DGKL)
erldutert er die Hintergriinde der Cyber-
angriffe und gibt Empfehlungen diesen
entgegenzutreten.

Herr Wolter, bevorraten Sie sich eigent-
lich mit Medikamenten?

Jan Wolter: Ich folge da den Empfehlun-
gen des Bundesamtes fiir Bevolkerungs-
schutz und Katastrophenhilfe und versu-
che immer ausreichend bestiickt zu sein.

Die Frage stellten wir natiirlich nicht oh-
ne Grund. In Westkanada stehen nach
wie vor etliche Apotheken der ,,London
Drug® Kette still, nachdem das Unter-
nehmen einem Cyberangriff zum Opfer
fiel. Wie bewerten Sie die Sicherheitslage
innerhalb des deutschen Gesundheits-
wesens, wenn es um Cyberangriffe geht?

Wolter: Ich selbst habe keine besonderen
Kenntnisse von laufenden Angriffen. Aber
machen wir uns nichts vor: Diverse Lin-
der sind hochaktiv im Bereich der Spiona-
ge und manchen scheint jedes Mittel recht,
Deutschland Schaden zuzufiigen. Cyberan-
griffe spielen hierbei eine besondere Rol-
le. Vor dem deutschen Gesundheitswesen
wird in diesem Zusammenhang kein Halt
gemacht, und die Liste der Bedrohungen
ist an der Stelle noch lange nicht zu Ende.

Sie haben iiber viele Jahre hinweg als Ge-
schdftsfiihrer des ASW Bundesverbandes
(ASW steht fiir Allianz fiir Sicherheit in
der Wirtschaft) die deutsche Wirtschaft
bei der Abwehr von Cyberangriffen be-
raten, auch Spionageabwehr war ein
zentrales Thema. Partner des Verbandes
sind immerhin der BND, das BKA, das
BSI und das Bundesamt fiir Verfassungs-
schutz. Wie reagieren deutsche Unterneh-
men und Institutionen auf Hinweise zu
bestehenden Sicherheitsliicken?

Wolter: Sehr unterschiedlich. Ich bin sei-
nerzeit auf Unternehmen getroffen, die das
Thema sehr ernst nahmen und auf andere,
die dem kaum Beachtung zu schenken
schienen - dies unabhingig von ihrer
GroRe oder der Kritikalitét ihrer Branche.

Heute sind Sie Bevollmdchtigter des Prd-
sidiums der DGKL, es ist die einzige me-
dizinische Fachgesellschaft fiir klinische
Chemie und Labormedizin in Deutsch-
land. Die Branche gilt als systemrelevant
- was empfehlen Sie Ihren Mitgliedern?

www.management-krankenhaus.de

Cybersicherheit fiir Labore

LLabore sollten sich dringend auf militirischem Niveau absichern”

Foto: DGKL

Jan Wolter

Wolter: Unseren Mitgliedern rate ich
hochste Wachsamkeit. Insbesondere die
Universitdtskliniken, wo auch Forschung
betrieben wird, aber auch alle anderen -
vor allem groRere - Labore sollten sich
dringend auf militdrischem Niveau ab-
sichern!

Dabei zeigt sich, dass selbst in den
USA die Gesundheitsbranche Risiken
ignoriert. UnitedHealth etwa sicherte
seine Server nicht, mittlerweile gilt die
Hacking-Attacke auf UnitedHealth als
grofStes Desaster der US-Cybergeschichte.
Ganz ehrlich: Trauen Sie deutschen Uni-
versitdtskliniken oder privaten Einrich-
tungen mehr zu als die USA in Sachen
Cyberabwehr hinbekommen?

Wolter: Ich hoffe zumindest, dass man
sich der Bedeutung der Cyberabwehr
bewusst wird und man schlieRlich auch
die Bereitschaft entwickelt, entsprechende
Mittel dafiir bereitzustellen. SchlieRlich ist
die Labormedizin fiir das Gesundheitswe-
sen unentbehrlich.

Dass die Labormedizin systemrelevant
ist, bestreitet niemand. Aus unserer Sicht
ist sie aber auch ein deutscher Innovati-
onsmotor. Da freuen sich ausldndische
Geheimdienste iiber jede Zoom- oder
Webex-Konferenz oder etwa nicht?

Wolter: Eine Universitéitsklinik kénnen
Sie nicht fiihren wie eine Militdrbasis.
Forschung lebt vom Austausch - auch in-
ternational. Aber zweifelsohne miissen wir
Forschende viel besser sensibilisieren und
ihnen dann auch Werkzeuge an die Hand
geben, mit denen sie sich und ihre Arbeiten
wirksam schiitzen konnen. Vor allem aber

Jan Wolter zahlt zu den profiliertes-
ten Sicherheitsexperten der Bundesre-
publik. Er arbeitete in der Vergangen-
heit auf dem Gebiet der Cyber- und
Spionageabwehr zum Schutz der deut-
schen Wirtschaft eng mit den fiihren-
den Sicherheitshehdorden BSI, BKA,
BND und BfV zusammen. Heute ist
Wolter Bevollmachtigter des Prasidi-
ums der DGKL.

miissen diese Werkzeuge funktional und
praktikabel sein. Wenn mein Firmenlap-
top so viele Sicherheitsvorkehrungen hat,
dass ich damit kaum noch arbeiten kann
und deswegen meinen privaten Rechner
verwende, der praktisch ungeschiitzt ist,
dann ist nichts gewonnen.

Ist eine Universitdtsklinik dazu in der
Lage?

Wolter: Hier sprechen Sie einen wichti-
gen Punkt an. (Universitéts-)kliniken, wie
auch private Labore, stehen vor denselben
Herausforderungen wie mittelstédndische
Unternehmen. Sie mégen in ihrer Branche
Beachtliches hervorbringen, aber sie sind
nicht unbedingt Experten in Sachen Cyber
Security. Thre Sicherheit darf auch nicht
davon abhingen, in welchem Bundesland
sie sich befinden und wie die dortigen
Sicherheitsbehorden aufgestellt sind. Und
wir konnen auch nicht, wie aktuell durch
die NIS2-Richtlinie vorgesehen, einfach
nur die Anforderungen hoher schrauben
und sie den Kliniken und Laboren ,yvor
die FiiRe werfen“. Wir brauchen ein Cyber
Security Investitionsprogramm, um die
Labore und damit die Funktionsfihigkeit
unseres Gesundheitssystems zu schiitzen.
Die Labore diirfen mit der Bedrohungs-
lage nicht alleine gelassen werden! Das
gehort fiir mich zur Zeitenwende dazu.

Sie haben in einem beachtenswerten Pa-
pier in Zusammenarbeit mit Deloitte die
Mechanismen der digitalen Desinforma-
tion analysiert. Erkliren Sie uns, warum
das auch die Labormedizin tangieren
kann?

Wolter: Desinformation ist zu einer be-
liebten Waffe geworden. Sie ist billig und
unheimlich effektiv. Stellen Sie sich vor,
bei der ndchsten Pandemie wird das Re-
nommee fiihrender Institute gezielt ange-
griffen und die Bevélkerung schenkt den
Empfehlungen keine Beachtung mehr. Das
ist keine Fiktion.

Auf einem Vortrag vor Vertretern des Bun-
desamtes fiir Verfassungsschutz wieder-

um machten Sie vor einigen Jahren auf
eine weitere, hierzulande kaum beachtete
Form von Cyberangriffen aufmerksam:
Die digitale Form der Existenzvernich-
tung durch Reputationsverlust in Social
Media. Wie schafft es der gezielt platzierte
Fake auf X als vermeintliche Wahrheit auf
die Titelseite eines Nachrichtenmagazins?

Wolter: Das sollten Sie das entsprechende
Medium fragen. Man kann aber feststel-
len, dass dieser Waffe gerade im politi-
schen Raum eine wachsende Bedeutung
zukommt. Hass und Hetze die im Netz
gesit werden, gehen auf der StraRe auf,
wenn Menschen beim Anbringen von
Wahlplakaten zusammengeschlagen wer-
den. Wieso wundern wir uns eigentlich,
dass junge Menschen so etwas tun, wenn
ihre Eltern davon sprechen, dass man
bestimmte Politiker ,aufkniipfen“ oder
,,an die Wand stellen sollte“? Es ist leider
Fakt und keine Fiktion, dass die Spaltung
unserer Gesellschaft von auslindischen
Kriften massiv vorangetrieben wird. Es
ist doch klar, wer am meisten davon pro-
fitiert, wenn wir uns selbst zerfleischen.

Dann sind Cyberangriffe nicht nur rein
technischer Natur, sondern weitaus mehr
als das?

Wolter: Das kommt darauf an, wie
man Cyberangriffe definieren mdchte.
Was aber wichtig ist zu verstehen: Ers-
tens, die Werkzeuge, um umfangreiche,
schwere, auch vollautomatisierte Cybe-
rangriffe durchzufiihren, sind quasi fiir
jedermann offen zugénglich. Es bedarf
praktisch keinerlei technischer Vorkennt-
nisse mehr, um Cyberangriffe erfolgreich
auszuiiben. Zweitens, es gibt unter dem
Stichwort ,,Crime as a Service“ Anbieter,
die Angriffe aller Art gegen Geld durch-
fithren. Auch sie sind leicht zu erreichen.
Drittens, Deutschland steht im Fokus von
Léndern, die uns massiv schaden wollen,
denen jedes Mittel recht ist und die auch
vor zivilen Opfern nicht zuriickschrecken.
Viertens, das Einschleusen von Agenten,
Sabotage, Desinformation, das gezielte
Ausspidhen oder Erpressen von Schliissel-
personen - all das und noch vieles mehr,
was nach dem Plot eines Thrillers klingt,
ist langst Realitét.

Die letzte Frage lautet: Wie schiitzen Sie
sich persanlich gegen Cyberattacken?

Wolter: Hier verweise ich auf die Empfeh-
lungen des Bundesamtes fiir Sicherheit in
der Informationstechnik. Der beste Schutz
ist und bleibt aber der gesunde Menschen-
verstand.
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[T-Sicherheit und Prozessresilienz

Die Zunehmende Bedrohung von Cyber-
Angriffen auf das Gesundheitswesen fiihrt
zu einer verstarkten Fokussierung auf die
Bereiche IT-Sicherheit und Resilienz.
,Die aktuelle Cybersicherheitslage ist
besorgniserregend!“ Mit diesen Worten
hatte die Prisidentin des Bundesamts fiir
Sicherheit in der Informationstechnik
(BSI) Claudia Plattner im November 2023
den Bericht zur Lage der IT-Sicherheit des
BSI eroffnet. Mit rund 206 Mrd. € ist der
volkswirtschaftliche Schaden durch Cy-
berkriminalitit auf einem Rekordhoch.
Dabei steht das Gesundheitswesen unter
allen Sektoren der Kritischen Infrastruk-
tur besonders im Fokus: 132 von 490
offiziell beim BSI gemeldeten Vorfille
stammen von Unternehmen der Gesund-
heitsbranche, so der Lagebericht.

Grundstein der
Cyber-Gefahrenabwehr:
regulatorische Vorgaben

Diesen neuen und sich fast téglich
dndernden Herausforderungen gilt
es sich sowohl auf Unternehmens-,
vor allem aber auf politischer
Ebene friihzeitig zu stellen.

Die dazu fiir den Bereich IT-
Sicherheit existierenden re-
gulatorischen Vorgaben sind
mannigfaltig und teils redun-

dant (Abb. 1). Um diese fiir die

umsetzenden Unternehmen un- \‘-\

tibersichtliche Lage aufzukléren,
hat die Europdische Union (EU)

Abb. 1: Richtlinien und Gesetze zur
Regulierung der IT-Sicherheit

Neue Herausforderungen fiir medizinische Labore

Foto: Labor 28
Foto: Labor 28

Robert Konschak Steven Bengs
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eine Cybersicherheitsstrategie und einen
Aktionsplan fiir die Jahre 2020 - 2025
veroffentlicht. Diese zielt in erster Linie
darauf ab, Gesetze und Richtlinien so ab-
zustimmen und zu harmonisieren, dass
die digitale Umgebung der Unternehmen
sicher und resilient aufgebaut bzw. trans-
formiert werden kann.

Parallel zur Zentralisierung des Daten-
schutzes auf EU-Ebene durch die Daten-
schutz-Grundverordnung (DSGV) 2018
wurde die Standardisierung der Anfor-
derungen an die IT-Sicherheit durch die
BSI-Kritisverordnung (BSI-KritisV) und
das IT-Sicherheitsgesetz 2.0 (IT-SiG 2.0)
auf nationaler Ebene vorangetrieben. Um
die verschiedenen nationalen und teils
unterschiedlich ausgeprigten Gesetzge-
bungen zu harmonisieren und weiterzu-
entwickeln, hat der europdische Gesetz-
geber im Dezember 2022 die Richtlinie
LNetwork and Information Security 2.0“
(NIS-2-Richtlinie) verabschiedet, welche
bis Oktober 2024 in nationales Recht

umzusetzen ist. Mit dem NIS-2-Um-

setzungs- und Cybersicherheitsstér-
kungsgesetz (NIS2UmsuCG) wird
der deutsche Gesetzgeber noch
in diesem Jahr den Grundstein
der Mindeststandards fiir Cy-
bersecurity legen und damit
insbesondere  Unternehmen
des Gesundheitswesens vor
zusitzliche Herausforderungen
stellen, da die notwendige Pati-
entenversorgung trotz steigen-
der Sicherheitsanforderungen
sichergestellt sein muss.

www.management-krankenhaus.de
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Abb. 2: IT-Sicherheit und Resilienz sollten in der Aufrechterhaltung der Kritischen Dienstleitung nicht voneinander getrennt betrachtet werden. (Quelle: Bengs, Konschak, 2024)

IT-Sicherheit und

Resilienz funktionieren nur Herausforderung Risiko (méglicher) Lésungsansatz
Hand in Hand

; ergriffene organisatorische MaRnahmen Schaffung von Sicherheilsbewusstsein
Auch wenn der Fokus in den vergangenen Akzeptanz g '8 T durch Einbindung der Mitarbeitenden in den
Jahren vorrangig auf den Bereichen IT-Si- werden nicht akzeptiert/eingehalten —
cherheit und Cyber-Gefahrenabwehr lag, fehlerhafte/unvollstindize Umset
ist parallel dazu das Bewusstsein dafiir Fach | gurgl fi hfeszllzo esrsa:)I;ell%: R:slss(fuzrlcl:f Weiterbildung vorhandener Mitarbeiter
gestiegen, dass eine Reihe von Ereignis- achpersona P und/oder Aufbau personeller Ressourcen

und Knowhow bzw. fehlendes Knowhow

sen mit infrastrukturellen Auswirkungen

existieren, welche verheerende Folgen auf
die Arbeitsfahigkeit der Labore haben
konnen. Um auch hier einen rechtlichen
Mindeststandard zu definieren, trat auf
EU-Ebene im Dezember 2022 die Richtli-
nie ,Critical Entities Resilience Directive®
(CER) in Kraft, welche im Oktober 2024
in Form des KRITIS-Dachgesetzes (KRI-
TIS-DachG) in nationales Recht transfor-
miert wird und die Widerstandsfahigkeit
der Unternehmensinfrastruktur und der
Geschiftsprozesse stérken soll (Abb. 2).
Die Bedrohungslage auf die IT-Sicherheit
und die Resilienz stellt sich in der Praxis
unterschiedlich dar, woraus verschiedene
MaRnahmen der Gefahrenbewiltigung re-
sultieren. Wahrend sich die MaRnahmen
zur Erhéhung der IT-Sicherheit iiberwie-
gend auf die Hiartung und Absicherung
der IT-Infrastruktur und damit zusam-
menhéngenden Prozessen konzentrieren,
geht es bei der Stirkung der Resilienz vor
allem darum, die Infrastruktur und Kern-
Geschiiftsprozesse zur Aufrechterhaltung
der Kritischen Dienstleitung zu identifi-
zieren und abzusichern. Trotz dessen
ist es aus Sicht der Betreiber Kritischer
Infrastrukturen nicht zielfithrend, beide
Bereiche isoliert voneinander zu betrach-
ten, da weitreichende Abhéngigkeiten und
Wechselwirkungen existieren.
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bei schwieriger Arbeitsmarktsituation

durch Ausbildung

Infrastruktur

weitreichende Sicherheitsméngel
durch veraltete oder falsch dimensionierte

Komponenten

bedarfsgerechte schrittweise Erneuerung

der Infrastruktur

Wirtschaftlichkeit

hohe Investitionskosten (Infrastruktur, Personal)
bei fehlender Refinanzierung/Vergiitung

mogliche Kostenrefinanzierung
durch Gesetzgeber

Tab.: Neue Herausforderungen erfordern neue Lésungsansatze

So fiihrt beispielsweise ein fldchende-
ckender IT-Ausfall durch einen Cyberangriff
unweigerlich zu einem weitreichenden Aus-
fall zentraler Komponenten der Gebaude-
versorgung und der Analytik und damit zu
einer Gefdhrdung der Patientenversorgung.
Aus der anderen Perspektive betrachtet,
fiihrt ein ldnger andauernder Stromausfall
zu einer stark eingeschrinkten Funktions-
féhigkeit der IT-Infrastruktur, was ebenfalls
die Patientenversorgung gefahrdet. Daraus
ergibt sich fiir die medizinischen Labore
neben der rechtlichen Verpflichtung auch
ein ausgeprégtes Selbstinteresse zur Absi-
cherung beider Bereiche.

Neuen Herausforderungen
muss man sich stellen!

Aus der Vielzahl an umzusetzenden MaR-
nahmen, die aus dem NIS-2-Umsetzungs-

gesetz und dem KRITIS-Dachgesetz resul-
tieren, entstehen fiir die medizinischen
Labore neue Herausforderungen, denen
es sich zeitnah zu stellen gilt.

Wihrend in diesem Kontext die Schaf-
fung von Akzeptanz durch kontinuierli-
che Einbindung der Mitarbeitenden in den
Gesamtprozess noch relativ einfach um-
setzbar ist, stellen die weiteren genannten
Bereiche eine groRere Herausforderung
dar. Sowohl der Aufbau und die Qualifi-
zierung einer ausreichend dimensionierten
Personaldecke, als auch die Erneuerung
der Infrastruktur fiihren zu einem enor-
men finanziellen Aufwand fiir die Labore.
Gerade im Gesundheitssektor konnen die
Betreiber Kritischer Anlagen die Preisbil-
dung nicht aktiv beeinflussen, um diesen
Aufwand zur Umsetzung der sich aus den
Vorgaben der Gesetzgebung abgeleiteten
MaRnahmen zu kompensieren. Hier be-
darf es trotz des Eigeninteresses und der

(Tab.: Bengs, Konschak, 2024)

bereits grolen Anstrengungen seitens der
Betreiber einer (Teil-) Kostenrefinanzie-
rung durch den Gesetzgeber. Nur so ldsst
sich sicherstellen, dass sich die Labore fl4-
chendeckend diesen neuen Herausforde-
rungen stellen kénnen und eine nachhal-
tige, qualitativ hochwertige und vor allem
sichere Patientenversorgung gewéhrleistet
werden kann. tH

Autoren:

Steven Bengs, Abteilungsleitung
Basislabor und Robert Konschak,
Leitung IT-Abteilung,

MVZ Labor 28, Berlin

www.labor28.de

Bericht zur Lage der IT-
Sicherheit in Deutschland
Herausgegeben vom Bundesamt
fiir Sicherheit in der
Informationstechnik (BSI):

Sonderheft Management & Krankenhaus kom pa kt



Wie viele MTL(A) sind derzeit
beschaftigt?

5.310

MTL(A) gesamt
(Median: 38.20/Labor)

(6,38 %)

Wie viele MTL(A)-Stellen
sind derzeit unbesetzt?

339

MTL(A)-Stellen unbesetzt

Wie viele MTL(A)-Stellen werden
2024 voraussichtlich vakant sein?

495"

Forecast 2024: Steigerung

von 46,02 % innerhalb eines Jahres

Abb. 1: Beschaftigtenzahl vs. offene Stellen in Mitgliedslaboren des ALM
Grafik: Umfrage der AG MTL des ALM e.V., Stand 31.03.2023

Keine Versorgung ohne Fachkréfte!

Wo stehen die Labore in der ambulanten und stationdren Krankenversorgung?

Fiir mehr als 70 % aller Diagnosen bilden
die Ergebnisse von Laboruntersuchungen
die Grundlage - dariiber hinaus sind sie
fiir die Beurteilung von Erkrankungen
hinsichtlich Prognose, Therapieerfolg oder
Privention héufig von entscheidender Be-
deutung. Damit sind medizinische Labore
eine wichtige Sdule des Gesundheitssys-
tems in Deutschland.

Hierbei nehmen Medizinische Technolo-
gen fiir Laboratoriumsanalytik (MTL) eine
wichtige Schliisselrolle ein, nicht zuletzt
durch die im MT-Berufe-Gesetz (MTBG)
formulierten Vorbehaltstétigkeiten. Nur
mit diesen hochqualifizierten Kollegen
gelingt es den drztlich gefithrten Labora-
torien, den hohen Qualitétsstandard auf-
rechtzuerhalten und die Versorgung mit
moderner Labormedizin sicherzustellen.

Herausforderung
demografischer Wandel

Dabei trifft der demografische Wandel Un-
ternehmen in der Gesundheitsversorgung
in einem doppelten Sinne: Zum einen be-
steht die Herausforderung in der Nach-
besetzung der Stellen von Kollegen, die
in den wohlverdienten Ruhestand gehen.
Zum anderen sehen sich die Laboratorien
mit einem steigenden Arbeitsvolumen auf
Grund einer zunehmend alternden Gesell-
schaft und damit einhergehender Multi-
morbiditét sowie einer steigenden Anzahl
chronischer Erkrankungen konfrontiert.

Der mit Blick auf unternehmensinterne
Altersstrukturen, rentenbedingte Austritte,
tibliche Fluktuation und die Geschéftsent-
wicklung absehbare Bedarf an qualifizier-
tem Fachpersonal steigt stetig und dies
bei bereits bestehenden Stellenbesetzungs-
problemen. So hat eine in 2023 gefiihrte
représentative Umfrage unter 11 in Berlin
tatigen, fachdrztlich gefiihrten Laboren/
Laborunternehmen aus allen Versorgungs-
sektoren (stationdr/ambulant) allein fiir
die Hauptstadtregion einen Bedarf von
869 MTL in den kommenden 5 Jahren
ergeben. Um ihrem Versorgungsauftrag

Foto: Labor Berlin

Fabian Raddatz

auch mittel- und langfristig nachkommen
zu konnen, bendtigen die fachérztlichen
Labore dringend Nachwuchs und enga-
gierte Talente im medizinisch-technischen
Dienst.

In diesem Zusammenhang betrachten
die Labore die qualitativ hochwertige
MTL-Ausbildung als Kernelement und
gemeinsame Aufgabe, um sozialer und
gesamtgesellschaftlicher Verantwortung
gerecht zu werden.

Foto: MVZ Labor 28

Carola Jaster

MTL-Ausbildung im Fokus -
Abbau von Hiirden nétig

Das seit dem 01.01.2023 fiir die MT-Berufe
geltende neue Ausbildungssystem (nach
dem MT-Berufe-Gesetz und der MT-Aus-
bildungs- und Priifungsverordnung) ist
dabei insbesondere angesichts der mit
dem Wegfall des Schulgeldes und der
Einfiihrung einer Ausbildungsvergiitung
einhergehenden Anreizwirkung sowie mit

Praktischer
Unterricht

Praktische Ausbildung

Berufliches Handeln

Theoretischer
Unterricht

Grafik: Carola Jaster, eigene Darstellung

Abb. 2: Zusammenspiel in der Ausbildung
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Blick auf die Aufwertung und Ausweitung
des praktischen Ausbildungsteils in den
Laboren ein erster wichtiger Schritt.

Jedoch zeigt sich in der Umsetzung der
MTL-Ausbildung nach dem MTBG bereits,
dass das Angebot einer qualitativ hoch-
wertigen Ausbildung mit erheblich gestie-
genem Aufwand einhergeht, welcher in
bereits angespannten Personalstrukturen
zu bewiltigen ist. Zudem sind wesentliche
Rahmenbedingungen noch immer unzu-
langlich gekldrt, was in vielen Laboren
zu Unsicherheiten hinsichtlich der Umset-
zung der Ausbildung fiihrt. Hierzu tragen
insbesondere bundesweit uneinheitliche
Anforderungen und Curricula bei. Unsi-
cherheiten und fehlende Klarheit hinsicht-
lich der Qualifikationen und Finanzierung
von Praxisanleitenden sowie fehlende
Handreichungen und Ansprechpartner
auf Behdrdenseite komplettieren das Bild.

Die Labore unternehmen zudem alles,
um auch den infrastrukturellen Anforde-
rungen des neuen Ausbildungsmodells
bestmdglich gerecht zu werden. Dabei
binden die Stellung geeigneter Riume,
die Einrichtung von Arbeitspldtzen und
die Vorhaltung spezieller IT-Losungen in
erheblichem Umfang Kapazititen und
Ressourcen.

Mit Sorge wird schlieRlich die Entwick-
lung rund um die Behandlung der Schul-
trager gesehen, die den theoretischen Teil
der Ausbildung verantworten und damit
eine tragende Rolle einnehmen. Mit dem
Wegfall des Schulgeldes sind diese auf
anderweitige Finanzierungsmaglichkei-
ten ihres Bildungs- und Ausbildungsan-
gebotes angewiesen, die bei Weitem nicht
immer sichergestellt werden konnen.

Ungleiche Behandlung
bei den Ausbildungskosten

Im Vergleich zum bisherigen Ausbildungs-
modell sind die Ausbildungskosten der
Labore erheblich gestiegen. Nach Kalku-
lation der AG MTL des ALM sind mehr
als 75.000 € pro Ausbildungsplatz iiber

www.management-krankenhaus.de



Verldssliche und reproduzierbare

Personalknappheit, kiirzere Bearbeitungs-
zeiten und immer héhere Anspriiche an
das Qualitdtsmanagement - das alles ist
Alltag vieler diagnostischer Labore.

Daher setzen immer mehr Labore auf
LIS-integrierte On-Demand-PCR-Vollau-
tomaten. Diese ermdglichen neben ei-
ner vollstindigen Automatisierung und
Standardisierung der Prozesse auch eine
Flexibilisierung und Straffung der tagli-
chen Laborabldufe. Doch mit kommerziell
verfiigharen Tests alleine kann das nétige
Versorgungsangebot nicht immer abge-
deckt werden. So werden vor allem im
Rahmen seltener Krankheitsbilder selbst
entwickelte Labortests (Laboratory Deve-
loped Tests = LDTs) eingesetzt.

Hohe Untersuchungsqualitat -
individuell anpassbar

Durch die Reduzierung der natiirlichen
Varianz und Fehleranfilligkeit manuel-
ler Tatigkeiten stellt die Automatisierung
mit ihrem hohen Standardisierungsgrad
besonders konsistente, verlissliche und
reproduzierbare Ergebnisse sicher: Alle
Prozesse im System unterliegen den
gleichen Uberwachungsparametern wie
die kommerziellen Tests. Somit ent-
sprechen vollautomatisierte LDTs eher
Hybriden, bestehend aus kommerziellen,
zertifizierten Komponenten des Gerite-
herstellers und individuellen Primer/
Sonden-Mixen. Das heift letztlich zerti-
fizierte, standardisierte Qualitdt mischt
sich mit individuellen klinisch-diagnos-
tischen Bediirfnissen und ermoglicht

@ e 0000000000000 0000000 00

die gesamte Ausbildungszeit zu veran-
schlagen. Fiir Krankenhauslabore ist die
Refinanzierung der Ausbildungskosten,
einschlieRlich der Schulkosten, durch
das  Krankenhausfinanzierungsgesetz
geregelt. Im Gegensatz dazu miissen
die niedergelassenen Labore die MTL-
Ausbildungskosten sowie die schulischen
Ausbildungskosten aus eigener Tasche
finanzieren bzw. sind auf die Gunst der
Krankenhéuser angewiesen, mit den nie-
dergelassenen Laboren zu kooperieren -
um auf diesem Wege zumindest einen Teil
der Ausbildungskosten zu refinanzieren.

Diese nicht nachvollziehbare Ungleich-
behandlung steht im Missverhaltnis zur
Tatsache, dass die niedergelassenen La-
bore den groRten Anteil der labordiag-
nostischen Versorgung insbesondere im
ambulanten Sektor verantworten und

www.management-krankenhaus.de

Labordiagnostik

LDTs automatisieren als Losung bei Personal- und Zeitmangel?

den Laboren flexibel auf die Bediirfnisse
der Einsender zu reagieren.

Durch einfache Handhabung
schnell zur Routine

Die PCR-Vollautomaten bieten einfache
und teilweise sogar luxuridse (Software-)
Losungen zu ihren ,offenen Plattformen®
bzw. ,offenen Kanilen“, Durch die her-
stellerseitige ,Vorgabe“ und ,,Standardi-
sierung” der allgemeinen Zutaten wie
Extraktions- und Mastermixe sowie gut
dokumentierten und iiberwachten Ge-
riteeigenschaften bleiben lediglich die
Erprobung der individuellen Primer/
Sonden-Mixe, die Optimierung des PCR-
Protokolls und natiirlich die IVDR-
konforme Etablierung / Validierung. Ein
weiterer Vorteil hier: Hat man den ers-
ten LDT erfolgreich erprobt und etabliert,
ist das nichste LDT-Projekt selbst schon
fast Routine.

Im Labor wurde der seit Jahren etab-
lierte quantitative Herpes-Multiplex-PCR-
LDT fiir verschiedene Probenmaterialien
auf neue Vollautomaten iiberfiihrt. Dieser
besonders zeitintensive Test wird taglich
im Labor durchgefiihrt. Natiirlich sind
kommerzielle CE-IVD-Tests fiir diese Pa-
rameter verfiigbar, aber die verfiigbaren
Tests sind durch die Anforderungen der
IVDR in Thren Vorgaben fiir die Nutzer
sehr detailliert. Dariiber hinaus sind die
zugelassenen Materialarten und verwend-
baren Gerdtesysteme zunehmend redu-
ziert. Hier ermoglichen voll automatisierte
LDTs ein breiteres molekularbiologisches

Dr. Thomas Koller

Untersuchungsportfolio und konnen sehr
effektiv zu einer besseren Untersuchungs-
qualitét beitragen.
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dariiber hinaus, neben klassischen Kran-
kenhauslaboren, auch den stationiren
Sektor versorgen. Im Ergebnis erbringen
niedergelassene Labore im Kranken-
haussektor also die gleiche Leistung wie
Krankenhauslabore. Somit ist eine faire
Kompensation der MTL-Ausbildungskos-
ten auch fiir niedergelassene Labore nicht
nur gerecht, sondern auch essenziell fiir
den Ausbau der dringend benétigten Aus-
bildungskapazitaten.

Zusatzliche Initiativen
fiir MTL-Stellenbesetzung

Klar ist auch, dass der in den kommen-
den Jahren entstehende Bedarf an aus-
gebildeten MTL allein mit dem Angebot
an Ausbildungsplétzen bei Weitem nicht

gedeckt werden kann. Die Automatisie-
rungsprozesse und -l16sungen sind in den
fachérztlichen Laboren zudem bereits auf
einem hohen und fortgeschrittenen Stand.
Bis weitere, umfassend entlastende Tech-
nologien etabliert werden konnen, wird
es noch eine Weile dauern.

Eine Kernmalnahme zur Deckung
des Personalbedarfs, die bereits jetzt im
Fokus vieler Labore steht, betrifft die In-
tegration auslandischer Fachkrifte in den
medizinisch-technischen Dienst. Bereits
jetzt gibt es eine Vielzahl positiver Ein-
zelerfahrungen und Ergebnisse rund um
die Anerkennung auslidndischer Berufsab-
schliisse zur MTL-Qualifikation.

Auch ist mit dem im Juni 2023 be-
schlossenen Fachkrifteeinwanderungs-
gesetz und der hier verlingerten Auf-
enthaltsmoglichkeit zur Erlangung einer

Anerkennung ein wichtiger Schritt ge-
macht. Aus unserer Sicht reicht das aller-
dings noch lange nicht, um eine schnelle
und vereinfachte Integration ausldndischer
Fachkrifte insbesondere iiber die Aner-
kennungsverfahren sicherzustellen. Auch
hier braucht es weitaus bessere personelle
Ausstattungen der zustindigen Behorden
auf Bundes- und Landesebene, biirokratie-
drmere Anerkennungsprozesse und héhe-
re Kapazitdten in den Lehreinrichtungen
fiir Anpassungslehrgénge. HH
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Nach der Pandemie ist vor der Pandemie

Vier Jahre nach Ausbruch von SARS-CoV-2 stellt sich die Frage nach den ,Lessons learned’ - was ist zu tun?

Bereits vor zwei Jahren hat sich der ALM
- Akkreditierte Labore in der Medizin in
der Sonderausgabe ,Labor & Diagnos-
tik kompakt“ mit einer Zwischenbilanz
zur SARS-CoV-2-Pandemie befasst, nicht
ahnend, dass die Coronavirus-Testverord-
nung schon wenige Monate spéter, am
28.02.2023, auslief und dass die staatlich
geregelten Corona-SchutzmaRnahmen am
08.04.2023 beendet wurden.

Von der Pandemie zur Endemie

Vor zwei Jahren stand dabei die Anpas-
sung der Test- und Surveillance-Strategie
basierend auf der 11. Stellungnahme des
Expertenrates der Bundesregierung zu
COVID-19 - unter dem Titel ,,Pandemie-
vorbereitung auf Herbst / Winter 2022/23“
- im Fokus. Fiir die facharztlichen Labore
war von groller Bedeutung, ob und in wel-
chem Umfang eine Planung zur Aufrecht-
erhaltung und/oder Reaktivierung der
miihsam aufgebauten Testinfrastruktur
seitens der Bundesregierung vorgesehen
war. Im Ergebnis fand trotz konkreter
Vorschldge seitens des ALM leider keine
solche Planung statt. Dies hatte zur Fol-
ge, dass die Testinfrastruktur wieder auf
das MaR des fiir die medizinische Versor-
gung erkennbaren Bedarfs ,,zurtickgebaut”
wurde. Eine insgesamt eher bedauerliche
und demotivierende Entwicklung, denn
es bestand die geradezu einmalige Mog-
lichkeit, hier auch unter Nachhaltigkeits-

-
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Dr. Michael Miiller

gesichtspunkten und mit Blick auf die
weiterhin bestehende Gefihrdungs- und
Bedrohungslage durch die nicht vorher-
sehbare Entwicklung von SARS-CoV-
2-Varianten eine gute und angemessene
Vorsorge zu betreiben. Denn fiir den Fall
der Entwicklung einer durch einen ande-
ren Erreger induzierten Pandemie wiirden
erneut flichendeckend umfassende PCR-
Testkapazitdten benotigt werden.

Mit dem Ende der bundesweiten Schutz-
Malnahmen hat sich auch das Verhalten
der Bevolkerung geédndert. Generell ist
eine verstirkte Sensibilitdt gegeniiber

kom pa Kt sonderheft Management & Krankenhaus

akuten Atemwegserkrankungen, die eine
der personlichen Situation und insbeson-
dere dem Schutz vulnerabler Gruppen
angepasste individuelle Verhaltensweise
hervorbringt, zu beobachten. Dies zeigt
sich beispielsweise beim Durchfiihren
eines SARS-CoV-2-Antigen-Schnelltests,
beim Tragen eines Mund-Nasen-Schut-
zes oder beim Verzicht auf Besuche
von Menschen mit einem erhohten
Risiko fiir einen schweren Krankheits-
verlauf beim Vorliegen von Symptomen
bei einer eigenen akuten Atemwegs-
erkrankung.

Surveillance bedarfs-
orientiert weiterfithren

Aufgrund der in der Bevélkerung sehr breit
ausgebildeten Immunitit und der gliickli-
cherweise bisher nicht erkennbaren Ent-
wicklung von SARS-CoV-2-Varianten, die
die Impfschutzwirkung gegen eine schwere
Erkrankung signifikant reduzieren oder
einen klinisch schwereren Erkrankungs-
verlauf bewirken oder die epidemiologi-
sche Situation nachteilig beeinflussen, ist
die SARS-CoV-2-Pandemie nun in eine
endemische Phase iibergegangen. Das Vi-
rus kursiert weiterhin in der Bevolkerung.
Das Robert Koch-Institut (RKI) iiberwacht
tiber die Arbeitsgemeinschaft Influenza die
Aktivitit akuter respiratorischer Erkran-
kungen (ARE) durch eine syndromische
Sentinel-Surveillance und fiihrt auf der
Grundlage einer wochentlichen Daten-
auswertung sowie einer Untersuchung
eingesandter Sentinelproben auf das Vor-
handensein einer Reihe respiratorischer Vi-
ren eine Einschétzung des Verlaufs akuter
respiratorischer Erkrankungen auf Bevél-
kerungsebene durch. Diese Einschétzung
wird durch das Abwassermonitoring mit
weiteren Daten unterstiitzt.

Auf nationaler Ebene wurde beim Bun-
desministerium fiir Gesundheit das Pande-
mieradar ab Juli 2023 der Offentlichkeit zur
Verfiigung gestellt, heute weitergefiihrt als
Infektionsradar. Hier werden wesentliche
Indikatoren zur Gesamtsituation akuter
Atemwegserkrankungen sowie auf der Er-

www.management-krankenhaus.de



regerebene zu SARS-CoV-2 Influenzaviren
und zu RSV (Respiratorisches Synzytial-
Virus) visuell dargestellt. Nach Auslaufen
auch der Coronavirus-Surveillanceverord-
nung (CorSurvV) zum Juli 2023, die eine
flachendeckende und damit sehr sensitive
Surveillance von SARS-CoV-2-Varianten aus
diagnostischen Proben der teilnehmenden
Facharztlabore, iiberwiegend aus dem am-
bulanten vertragsarztlichen Bereich, ermog-
lichte, wurde durch das RKI das System
der integrierten genomischen Surveillance
von SARS-CoV-2 entwickelt. Hierbei fiihrt
das RKI selbst Genomsequenzierungen aus
SARS-CoV-2-positiven Proben durch, die
wiederum aus dem Labornetzwerk Integ-
rierte Molekulare Surveillance SARS-CoV-2
(IMSSC2) stammen. Das Netzwerk besteht
aus mehr als 20 labordiagnostischen Ein-
richtungen aus ganz Deutschland, die ih-
rerseits flachendeckend verteilt sind und
wochentlich ausgewahlte SARS-CoV-2-po-
sitive Proben zur weiteren Diagnostik an
das RKI schicken. Das Robert Koch-Institut
hat den RKI-Ratgeber COVID-19 im Mai
2024 als Epidemiologisches Bulletin (Nr. 22)
publiziert und stellt damit den aktuellen
Stand der Informationen zur Epidemiologie,
Diagnostik, Therapie und Impfung sowie
der Empfehlungen hinsichtlich des Infek-
tionsmanagements dar.

Vernetzung der Gesundheits-
akteure weiter ausbauen

Die Bundesregierung hat schon wihrend
der Corona-Pandemie die besondere Be-
deutung des Offentlichen Gesundheits-
dienstes (OGD) fiir einen wirksamen
Schutz der Bevolkerung in einer Pandemie
erkannt und zur Stérkung des OGD den
JPakt fiir den Offentlichen Gesundheits-
dienst“ in Zusammenarbeit zwischen dem
Bundesministerium fiir Gesundheit (BMG)
und der Gesundheitsministerkonferenz
der Linder ausgestaltet.

In einem ersten Zwischenbericht hat
das BMG im Dezember 2023 erste Ergeb-
nisse hierzu veréffentlicht, die insgesamt
einen positiven Trend verzeichnen. Dass
die Verbesserung der Vernetzung der im
Gesundheitswesen handelnden Akteure
im direkten Zusammenhang mit der Be-
antwortung der Frage steht, ob und wie
erfolgreich ein Land durch eine krisenhaf-
te Situation im Gesundheitswesen kommt,
war auch in der Corona-Pandemie eine
friihe Erkenntnis. Sie fiihrte im April 2020
zur Griindung des Netzwerks Universitits-
medizin als Teil des Krisenmanagements
gegen die COVID-19-Pandemie. Ziel war
und ist es, die Forschung zu SARS-CoV-2
und COVID-19 innerhalb der deutschen
Universititsmedizin noch besser zu ko-
ordinieren. Es sind eine Vielzahl von
Forschungsprojekten entstanden, die wie-
derum einen Nutzen fiir die Versorgung
generieren konnten.

~Pandemic preparedness®, also die Vor-
bereitung auf kiinftige Pandemien erfordert

www.management-krankenhaus.de

auf nationaler wie internationaler Ebene
eine entsprechende Planung. National liegt
diese Zustindigkeit beim RKI, das hier
umfangreiche Dokumente bereitstellt und
in vielfaltiger Weise fachlich wie organi-
satorisch agiert. Seit Mérz 2021 gibt es
beim RKI angesiedelt einen Experten-
beirat pandemische Atemwegsinfektionen,
der aus Vorgéngergremien weiterentwickelt
worden ist. Auf globaler Ebene hat die WHO
eine Empfehlung fiir Staaten mit dem Titel
LPreparedness and Resilience for Emerging
Threats“ publiziert und stellt in Modul 1
weitergehende Informationen und Empfeh-
lungen mit Blick auf durch respiratorische
Erreger bedingte Pandemien zur Verfiigung.

Finanzierung des
ambulanten Sektors starken

Alle diese MafBnahmen zeigen, dass sich
insgesamt durch die Corona-Pandemie und
auch danach sehr viel auf wissenschaft-
licher und auch (gesundheits-)politischer
Ebene getan hat. Viele positive und rich-
tungsweisende MaRnahmen sind angesto-
Ren und auf den Weg gebracht. Gleichzeitig
scheint es aber so, dass die Bereitschaft zur
Ausfinanzierung der fiir den nachhaltigen
Erfolg dieser Projekte weiterhin nicht aus-
reichend gut ausgeprigt ist. Wiinschens-
wert wire zudem, dass neben den iiber-
geordneten Strukturen des Offentlichen
Gesundheitsdienstes und der sinnvollen
Vernetzung der deutschen Spitzenmedi-
zin in den Universitatskliniken auch die
weiteren Versorgungsebenen einbezogen
werden. Aus der Erkenntnis heraus, dass in
Deutschland die iiberwiltigende Mehrheit
aller Infektionsfille von SARS-CoV-2 am-
bulant in Arztpraxen diagnostiziert, betreut
und héufig auch therapiert worden sind,
sollte bei der jetzt vorgesehenen Aktualisie-
rung der Pandemieplanung dieser Aspekt
stirker beriicksichtigt werden. HH

Autor: Dr. Michael Miiller, ALM e.V., Berlin
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RKI-Ratgeber COVID-19
www.rki.de/epidbull
Infektionsradar

WHO Empfehlung
,Preparedness and Resilience
for Emerging Threats*

Deutscher Kongress

fiir Laboratoriumsmedizin
Symposium des ALM e.V.

.Nach der Pandemie

ist vor der Pandemie”

26. September, 15:00—16:15 Uhr,
Salon Franzius
www.laboratoriumsmedizin-
kongress.de

Anhaltende Aktivierung

JImmun-Narbe® im Gehirn von
COVID-19-Genesenen
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Prof. Dr. Marco Prinz (l.) und Dr. Marius Schwabenland (r.) bei der Hirn-Obduktion

von COVID-19 Genesenen.

Freiburger Forscher haben wichtige
Fortschritte im Verstindnis der immu-
nologischen Verdnderungen im Gehirn
von COVID-19-Genesenen gemacht. Im
Gehirn von Personen, die eine SARS-
CoV-2-Infektion iiberstanden haben,
fanden sie Anzeichen einer anhalten-
den Aktivierung des angeborenen Im-
munsystems, wie das Forschungsteam
unter der Leitung von Prof. Dr. Marco
Prinz, Arztlicher Direktor am Institut fiir
Neuropathologie des Universitatsklini-
kums Freiburg zeigt. Diese Erkenntnisse
konnten entscheidend fiir die Entwick-
lung neuer Therapien fiir Patienten mit
langfristigen neurologischen Sympto-
men nach COVID-19 sein.

Langerfristig gestort

Die Forscher untersuchten die Gehir-
ne von Personen, die an COVID-19
erkrankt, vollstindig genesen und zu
einem spiteren Zeitpunkt an einer an-
deren Ursache verstorben waren. Bei
diesen ermittelten sie immunologische
Veranderungen im zentralen Nerven-
system. Dafiir setzten sie hochmoderne
Methoden des maschinellen Lernens
und eine rdumliche Auflosung auf
Einzelzell-Ebene ein. Das erlaubt ein
deutlich besseres Verstindnis der Funk-
tion einzelner Zellen. Im Vergleich zu
ebenfalls untersuchten Personen ohne
vorherige SARS-CoV-2-Infektion fanden
die Forscher in den Gehirnen von Ge-
nesenen zahlreiche Mikrogliaknétchen.
Diese charakteristischen Immun-Zellan-
sammlungen weisen auf eine chronische
Immunaktivierung hin, dhnlich einer
Narbe, die nicht vollstindig ausheilt.
,Die Mikrogliaknotchen konnten eine
zentrale Rolle bei den neurologischen
Verdnderungen spielen, die bei einigen
Genesenen beobachtet werden®, erklért

Dr. Marius Schwabenland, Erstautor
der Studie, Assistenzarzt am Institut fiir
Neuropathologie des Universitatsklini-
kums Freiburg und Clinician-Scientist
im IMM-PACT.

Langfristige Symptome

»Es ist gut moglich, dass die anhaltende
Aktivierung des angeborenen Immun-
systems im Gehirn zu den langfristigen
neurologischen Beschwerden nach einer
SARS-CoV-2-Infektion beitrégt. In einer
fritheren Studie hatten wir bereits Pro-
ben nach akuter SARS-CoV-2-Infektion
untersucht und dhnliche, deutlich stér-
kere Verédnderungen festgestellt”, erklart
Schwabenland. Studienleiter Prinz be-
tont: ,Unsere Studie ist ein wichtiger
Schritt, um zu verstehen, wie COVID-19
das Gehirn langfristig beeinflusst. Dies
konnte uns helfen, gezielte Therapien zu
entwickeln, die diese Inmunreaktionen
modulieren und die Lebensqualitit der
Betroffenen verbessern.“ ,Unsere Ergeb-
nisse unterstreichen die zentrale Rolle,
die fehlregulierte Immun-reaktionen bei
COVID-19 spielen konnen - nicht nur bei
der akuten Infektion, sondern auch bei
Langzeitfolgen wie Long-Covid®, betont
Prof. Dr. Dr. Bertram Bengsch, Sektions-
leiter an der Klinik fiir Innere Medizin IT
und Mitautor der Studie.

Die Untersuchung verschiedener Zell-
typen des angeborenen und erworbenen
Immunsystems und das Zusammen-
spiel dieser Zellen stellt einen vielver-
sprechenden Ansatz fiir kiinftige For-
schungsprojekte dar, die iiber COVID-19
hinausgehen.
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Trotz vieler Herausforderungen blickt die
Laborbranche optimistisch in die Zukunft,
wie das aktuelle Stimmungsbarometer
von Starlab International zeigt. Welchen
Stellenwert das Thema Nachhaltigkeit
dabei einnimmt und welche Bedeutung
der Kiinstlichen Intelligenz (KI) im Labor-
bereich zugemessen wird, erldutert der
Geschiftsfithrer von Starlab International,
Klaus Ambos, im Interview.

M &K: Wie hat sich die Marktsituation im
Laborbereich im letzten Jahr entwickelt
und was sieht die Branche momentan als
grofite Herausforderung?

Klaus Ambos: Die Materialversorgungs-
situation in den Laboren hat sich normali-
siert. In unserer aktuellen Erhebung geben
erstmals 67 % der befragten Wissenschaft-
ler an, wieder ausreichend tiber Liquid
Handling-Produkte zu verfiigen. 2021
waren es nur 23 %. Lieferverzogerungen
gibt es praktisch nicht mehr. Aus unseren
Zahlen geht zudem hervor, dass Labore
weniger Material bevorraten. Kurzum: Die
Labore haben ihr altes Vertrauen in die
Industrie zuriickgewonnen und kénnen
wieder normal arbeiten. Als grofte Her-
ausforderung wird der Fachkriftemangel
gesehen - aber auch die Angst vor weiter
steigenden Beschaffungskosten.

Nachhaltigkeit hat sich in verschiedenen
Bereichen zu einem Wettbewerbsfaktor
entwickelt. Welche Relevanz hat das
Thema fiir die Labormedizin?

Ambos: In Laboren sieht es nicht anders
aus als in anderen Lebens- und Wirt-
schaftsbereichen. Getrieben durch die
EU-Taxonomie und den gesellschaftli-

im Labor wird KI Verénderungeh bewirken.

Marketing

Qualitatskontrolle

Forschung und Entwicklung
Laharmanagement (Arbeitsprozesse)
Materialeinkauf/-verwaltung
Personalplanung

Laboreinrichtung und -ausristung 2
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Klaus Ambos, CEO der Starlab International GmbH

chen Wandel ist Nachhaltigkeit aus der
Labormedizin nicht mehr wegzudenken.
In unserem Barometer sagen neun von
zehn Befragten, dass Nachhaltigkeit in La-
boren immer wichtiger wird. Laut unserer
Erhebung spielt das Alter der Mitarbeiter
bei der Nachhaltigkeitstransformation im
Labor fiir viele Befragte eine Rolle. 46 Pro-
zent der Wissenschaftler, die das angeben,
sind ferner der Meinung, dass sich Labo-
ranten iiber 55 Jahren am wenigsten mit
Nachhaltigkeit beschéftigen. 24 Prozent
attestieren der Gruppe zwischen 46 und
55 Jahren mangelndes Nachhaltigkeits-
streben.

Wie sieht es mit der Umsetzung von
Nachhaltigkeitsbestrebungen aus? Die
Industrie reagiert und entwickelt zu-
nehmend nachhaltigere Produkte und
Dienstleistungen. Welche Mafinahmen
ergreifen die Labore, welche speziellen
Ziele verfolgen sie, um den Ressourcen-
verbrauch zu minimieren?

Ambos: Auch im Labor erméglichen vie-
le kleine Schritte mehr Nachhaltigkeit.
Laut Befragung setzen 95% der Labore
auf Abfallreduktion und Recycling, wo es
geht. 92% versuchen Energie zu sparen.
75% bestellen in groReren Mengen, um
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Klaus Ambos ist CEO der auf Liquid-
Handling-Technologie und Laborpro-
dukte spezialisierten Unternehmens-
gruppe Starlab International GmbH.
Das Unternehmen mit Hauptsitz in
Hamburg ist in Deutschland, der
Schweiz, Frankreich, Italien und dem
Vereinigten Konigreich vertreten sowie
durch europaweite Distributoren.
Starlab setzt sich aktiv fiir mehr Nach-
haltigkeit in der Wissenschaft ein,
indem es umweltfreundliche Produkte
entwickelt und das Bewusstsein fiir
nachhaltigere Praktiken im Labor
scharft.

Lieferemissionen zu reduzieren. Was mich
besonders gefreut hat: 7 von 10 Laboren
bestellen nachhaltig produzierte oder
wiederverwendbare Artikel. Jedes zweite
Labor setzt auf das Starlab-Recycling-Pro-
gramm. Wir sehen: In der Laborbranche hat
innerhalb einer Dekade ein Paradigmen-
wechsel stattgefunden. Uber Jahre haben
Einwegprodukte dominiert und mit Blick
auf Messgenauigkeit schien es vielen un-
moglich, dass Recyclingmaterial Einzug
hélt. Das ist heute anders. Labore werden
immer griiner.

Wie werden Mitarbeiter fiir das Thema
sensibilisiert und in die Umsetzung ein-
gebunden?

Ambos: Laut dem Barometer bilden sich
72% in puncto Nachhaltigkeit fort. Das
ist in meinen Augen eine ganz wichtige
MaRnahme. Denn der Weg zum nachhal-
tigen Labor beginnt im Kopf! Im ersten
Schritt miissen Labore ihre Strukturen
kritisch hinterfragen, im zweiten Schritt
nachhaltigeres Material beschaffen und
im dritten Schritt die ersten beiden Schrit-
te habitualisieren. Organisationen miissen
wissen, dass diese Verhaltensinderung
neue Denkweisen erfordert. Aus der ver-
anderten Kultur ergeben sich fiir die La-
boranten und Laborantinnen automatisch
neue Fragestellungen: Ist das notwendig?
Gibt es umweltfreundlichere Alternativen?
Habe ich das nicht mehr benétigte Geriit
abgeschaltet? Kann ich etwas wiederver-
wenden? Weiterbildungen sind ein Weg,
Bewusstsein und laboreigene Antworten
auf diese Fragen zu entwickeln.

Aufgrund des Fachkriftemangels bestim-
men an vielen Stellen heute schon viel-
féltige Automationslosungen mit Digital-
losungen den Laboralltag. Ein ndchster
Schritt ist der Einsatz Kiinstlicher Intel-
ligenz. Wie stehen Labormediziner dem
Einsatz von KI gegeniiber?

www.management-krankenhaus.de



Welche Herausforderungen sehen Sie in der

Umsetzung von Nachhaltigkeitsthemen in lhrer Einrichtung?

Nachhaltigkeitsbemiihungen

verursachen zunichst mehr Kosten.

Oftmal ist es unklar, wie man im Labor

nachhaltiger agieren kann.

MNachhaltigkeitsbemihungen verursachen einen

hohen Zeitaufwand.

Viele Mitarbeiter interessieren sich nicht fiir

MNachhaltigkeit.

Nachhaltigkeit wird nicht belohnt.
Die Entscheidungstrager meiner Einrichtung
halten nachhaltige Produkte fiir zu teuer.

Sicherheit im Labor mit nachhaltigen
Produkten kann nicht gewahrleistet werden.

Forschungsergebnisse kénnen durch Einsatz von
nachhaltigen Produkten verfilscht werden.

Ambos: Kiinstliche Intelligenz beschéftigt
viele Labormitarbeitende. 63 % glauben,
dass KI an Relevanz in Laboren gewinnt.
67 % der Befragten sehen in KI eine Chan-
ce, die Effizienz in Laboren zu steigern.
Wie sie sagen, sehen wir bereits bei der
Automatisierung, wie IT im Labor helfen
kann - etwa um Fachkréftemangel zu be-
gegnen. Labore sind auf digital lernende
Mitarbeiter angewiesen. Fiir 12% der
Umfrageteilnehmer (9% der deutschen
Befragten) hat maschinelle Intelligenz den
Laboralltag bereits mafRgeblich verindert,
21% (in Deutschland 13 %) denken, dass
die KI aktuell Einzug halt.

An welchen Stellen ist KI in der Labor-
medizin bereits im Einsatz und welche
Chancen und Risiken sieht die Bran-
che?

gewichtetes
arithmetisches
Mittel

3,58

3,47

3,39

In Féllen, in denen Balken nicht beschriftet sind, entspricht dies einem Anteil van 1 Prozent eder weniger.

. 1 (stimme tberhaupt nicht zu) . 2

Ambos: Unsere Umfrage zeigt nicht, wo
KI eingesetzt wird - aber wo man sich
Vorteile erhofft. Die grofRten Vorteile er-
wartet man bei Themen wie Datenanalyse
und Mustererkennung, Bildanalyse und
Pathologie, Robotik und Automatisierung
oder der molekularen Modellierung. Das
Schone in meinen Augen: KI kann einen
Beitrag zu mehr Gesundheit und einem
besseren Leben leisten.

Welche Verdnderungen werden durch den
KI-Einsatz erwartet?

Ambos: 81% versprechen sich durch KI
mehr Effizienz und 63 % gar Kostenein-
sparungen. Der eigentliche Schub ergibt
sich meines Erachtens jedoch, weil KI die
Arbeit an sich verdndert. 57% erhoffen
sich mehr Zeit fiir wertvolle Teamarbeit

fir das Labor':

Datenanalyse und Mustererkennung
Bildanalyse und Pathologie

Robotik und Automati'sierung.
Maolekulare Modellierung

Vaorhersage und Ferschungstrend
Datensicherheitund -management

Laborgerateuberwachung und
-steuerung

Optimierung von Laborprozessen
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Foto: Starlab International GmbH

und 52 % mehr Hilfe bei komplexen For-
schungsfragen. Das wird uns weiterbrin-
gen.

Labormitarbeiter und Wissenschaftler
wissen gleichzeitig um die Grenzen. Am
meisten sorgen sich die Befragten um
fehlende juristische Regelungen (69 %),
gefolgt von Datenschutzbedenken und
mangelnder Transparenz (je 68 %). Auch
ethische Bedenken, ein befiirchteter Kre-
ativitdtsverlust oder mangelnde Nach-
vollziehbarkeit dngstigt die Mehrheit der
Befragten. Dass Watson, ChatGPT und Co.
demnéchst den Laborjob iibernehmen, be-
fiirchtet nur eine Minderheit. Nur 20 %
haben Angst davor. Fiir den Biotech- und
Life-Science-Standort Deutschland sind
Kompetenzen in KI und Nachhaltigkeit
eine historische Chance, die eigene Posi-
tion zu verbessern.

2 —

5 (stimme voll und ganz zu)
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3,17

317
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?j:f'fT' 2,18

n=306

3 [:'_'l 4 . 5 (stimme voll und ganz zu)
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Welche personliche Vision haben Sie von
der Laborarbeit der Zukunft?

Ambos: Unsere Umfrage hat gezeigt, dass
in Laboren schon viel gut liuft. Labormit-
arbeitende sind duferst zufrieden mit ih-
ren Jobs und gliicklich in der Arbeit. Das
ist die perfekte Basis. Zeitgleich haben
wir die beiden Trends Nachhaltigkeit und
KI. Wéhrend diese beiden Game-Changer
in vielen Lebensbereichen durchaus sehr
skeptisch gesehen werden, beobachte ich
in Laboren eine Transformationsaufge-
schlossenheit. Die Laborarbeit der Zu-
kunft stelle ich mir digitaler, griiner und
achtsamer vor. Da es in vielen Laboren
um grofle Menschheitsfragen geht, stimmt
mich das sehr zuversichtlich. Zudem hoffe
ich, dass die Arbeitsbelastung in Laboren
- die zweifelsfrei sehr hoch ist - durch
KI-Prozesse besser handelbar wird. =z

Uber die Umfrage:

Starlab hat 2021 damit angefangen,
das Stimmungsbild in der Labor-
branche einzufangen. Am neuesten
Stimmungsbarometer 2024 von Star-
lab International nahmen mehr als
350 Wissenschaftler und Forscher
aus Deutschland, dem Vereinigten
Konigreich, Italien, Frankreich und
Osterreich teil. Dabei sind 37 % La-
bortechniker, 24 % Labormanager,
8% PostDoc, Doktorant oder Prin-
cipal Investigator, 16 % arbeiten in
sonstigen Bereichen in den Laboren
und 5% im Einkauf.

Autor:

Dr. Jutta Jessen, Weinheim
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Die Analyse mittels Massenspektrome-
trie (MS) ist bereits fester Bestandteil
der Labordiagnostik. Sie wird voraus-
sichtlich in verschiedenen Bereichen der
Labormedizin eine zunehmend wichtige
Rolle spielen. Das grundlegende Prinzip
der MS basiert auf der Bestimmung von
Molekiilmassen und der Erzeugung von
strukturspezifischen Produktionen, die
Analyten eindeutig identifizieren kénnen.
Sie ldsst sich leicht mit Trennverfahren
wie der Fliissigkeitschromatographie (LC)
kombinieren (LC-MS) und erlaubt damit
den Einsatz bei schwierigen Matrices wie
Blutplasma (Abb. 1).

In einigen, wichtigen Bereichen der
klinischen Diagnostik findet die Mas-
senspektrometrie erfolgreich Anwen-
dung, zum Beispiel beim Neugeborenen-
Screening auf Stoffwechselerkrankungen,
dessen Langzeitnutzen lingst belegt ist.
Weiterhin gilt im Bereich der Drogen-
analytik der Einsatz der LC-MS/MS seit
Langem als unverzichtbarer Standard. Die
Methode hélt ferner zunehmend Einzug in
die Steroidanalytik (z.B. fiir die Messung
von Cortisol, Testosteron, 17-Hydroxy-
Progesteron). Bisher dominieren in der
Klinik vor allem MS-Analyseverfahren
von kleinen Molekiilen wie Metaboli-
ten. Die Quantifizierung von Proteinen
mittels MS ist aktuell eher selten in der
klinischen Routineanalytik zu finden.
Einer der Griinde dafiir ist, dass hierzu
eine quantitative Spaltung der Proteine
zu den korrespondierenden Peptiden als
Surrogatmarker gegeben sein muss, um
eine akkurate Bestimmung der Stoffmen-
gen zu ermoglichen.

Trotz dieser Limitationen bietet die
massenspektrometrische Proteinanalyse
vor allem dort, wo klassische Verfahren
wie Immunoassays eingeschrénkt sind,
Vorteile. Beispielsweise konnen wegen
fehlender Kreuzreaktionen spezifischere
Ergebnisse durch die Tandem-MS erreicht
werden. Diese konnen Therapieentschei-
dungen erleichtern. Es ist zu erwarten,
dass die LC-MS zukiinftig in der klini-
schen Routineanalytik Antikorper-basierte
Methoden schrittweise ersetzen wird.

MS-Analyse: unanfallig
fiir Kreuzreaktivitat

Therapeutisches Drug Monitoring (TDM)
ist die Bestimmung des Medikamen-
tenspiegels im Blut, um eine optimale
therapeutische Dosis einzustellen und
gleichzeitig Nebenwirkungen sowie Wech-
selwirkungen mit anderen Arzneimitteln

Massenspektrometrie
im Therapeutischen Drug Monitoring

Wann erreicht die zielgerichtete Massenspektrometrie das klinische Labor?

Foto: Leibniz-Institut fiir Analytische Wissenschaft — ISAS,

N

Dr. Yvonne Reinders

zu minimieren. TDM wird oft bei Protein-
therapeutika angewendet. Diese kommen
etwa in der Onkologie, Kardiologie und
Immunologie zum Einsatz. Derzeit kon-
zentrieren sich TDM-Methoden in erster
Linie auf Enzyme-Linked Immunosorbent
Assays (ELISA) und andere immunologi-
sche Tests zur Bestimmung von Antikor-
perkonzentrationen im Blut. Die stark
zunehmende Versorgung von Patienten
mit Proteintherapeutika (Biologika bzw.
Biosimilars) wird zukiinftig die kosten-
aufwindige Notwendigkeit mit sich brin-
gen, fiir jedes proteinbasierte Arzneimittel
separate Tests zu entwickeln und durchzu-

itut fumAnalytische Wissenschaft — ISAS, Dortmund

Foto: Leibnizel

A

fiihren. Insbesondere Autoantikérper, die
gegen Proteintherapeutika gerichtet sind,
konnen die Ergebnisse immunologischer
Tests wie ELISA stark beeinflussen, da
sie die entsprechenden Epitope blockieren.
Dies ist insbesondere bei einer dauerhaf-
ten Therapie mit chimédren monoklona-
len Antikorpern (monoclonal antibodies,
mAbs) der Fall. Zusétzlich konnten die
Messergebnisse durch das Vorhandensein
von heterophilen Anti-Maus-Antikorpern
verfilscht werden, die mit den diagnosti-
schen Antikorpern in den Testkits kreuz-
reagieren konnen. Eine solche Kreuz-
reaktivitdt kann zu falsch-positiven oder

Dr. Andreas Hentschel

tut fiir Analytische Wissenschaft — ISAS, Dortmund

Prof. Dr. Albert Sickmann

falsch-negativen Ergebnissen fiihren, was
die Zuverlassigkeit und damit die Einstel-
lung der optimalen Medikamentendosis
auf Basis der TDM-Analyse beeintréchtigt.
Nebenwirkungen der Proteintherapeuti-
ka oder unerwiinschte Interaktionen mit
anderen Arzneimitteln konnen zusitzlich
den Einsatz weiterer Antikorper erfordern,
die sich mit herkémmlichen Routinever-
fahren wie ELISA nicht mehr erfassen
lassen.

Die Entwicklung von MS-basiertem TDM
stellt einen vielversprechenden Ansatz
dar, da sie unanfillig fiir Kreuzreaktivitat
mit Autoantikorpern ist, weil nur einzelne

Menge

Kenzentration

Datenauswertung

Probenentnahme und -vorbereitung

Probenaufreinigung

Zugabe von Trypsin

Erstellt mit BioRender.com

LC-MS Analyse

Elution der Peptide

Inkubation & Hydrolyse

Abb. 1: Allgemeiner Arbeitsablauf eines massenspektrometrischen Analyseverfahrens zur Quantifizierung von Proteinen bei
klinischen Proben. Die Blutprobe eines Patienten beziehungsweise einer Patientin wird in einem automatisierten Prozess fiir die
MS vorbereitet und anschlieBend mittels LC-MS-Analyse identifiziert und quantifiziert.
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Peptide aus der (hyper-)variablen Region
der jeweiligen Antikorper nachgewiesen
werden. Die Genauigkeit einer MS-Analy-
se beim TDM héingt maRgeblich von den
generierten Peptiden zur Quantifizierung
ab. Dies ldsst sich gut in zeitaufgelosten
Experimenten zur Quantifizierung der
Peptidausbeute der beiden verwendeten
tryptischen Peptide SINSATHYAESVK und
ASQFVGSSIHWYQQR des Biologikums
Infliximab beobachten. Infliximab zéhlt
als chimérer, monoklonaler IgGl-Anti-
korper zur Gruppe der Tumor-Nekrose-
Faktor-a-Inhibitoren. Durch den geziel-
ten Einsatz von hochreinem Trypsin und
die genaue Abstimmung der Verdauzeiten
ldsst sich eine maximale Peptid-Ausbeute
erzielen und nicht-spezifische Peptide
werden minimiert. Dieser Vorgang stellt
sicher, dass MS-Spektren akkurat detek-
tiert werden konnen und die Empfindlich-
keit der Methode gesteigert wird (Abb.2).
Parallel dazu sind die chromatogra-
phischen Bedingungen entscheidend fiir
eine schnelle Trennung der Peptide, wobei
besondere Aufmerksamkeit der Vermei-
dung von Signaliiberlagerungen durch en-
dogene Substanzen in der Probenmatrix
gilt. Weiterhin miissen die massenspek-
trometrischen Parameter, einschlieflich
Vorldufer- und Fragment-Ionen, sorgfal-
tig ausgewahlt und validiert werden, um
die Selektivitdt und Empfindlichkeit zu
maximieren. Fiir die Normalisierung der
Ergebnisse wird ein Peptid mit stabiler
Isotopenmarkierung (SIL) als interner
Standard verwendet. Die Kalibrierung
erfolgt durch die Messung ansteigender
Konzentrationen des entsprechenden SIL-
Peptids. So lassen sich die Nachweisgren-
ze (limit of dection, LOD) und die untere
Grenze der Quantifizierung (lower limit of
quantification, LLOQ) bestimmen (Abb. 3).
Die Validierung einer solchen TDM-
Methode erfordert eine eingehende Prii-
fung verschiedener Leistungsparameter
wie Prézision, Genauigkeit, Linearitédt und
Nachweisgrenzen innerhalb des therapeu-
tischen Bereichs der Antikorper.
Weiterhin sind eine regelmiRige Ins-
trumenteniiberpriifung und Teilnahme an
Ringversuchen fiir die Qualitétssicherung
entscheidend. Die Implementierung au-
tomatisierter Verfahren ermoglicht eine
schnelle und kostengiinstige Analyse gro-
Rer Probenzahlen, wie sie in der klini-
schen Routine iiblicherweise vorkommen.
Die Einfiihrung von mAbs gegen TNF-a.
markierte einen bedeutenden Fortschritt
bei der Therapie von Autoimmunerkran-
kungen, insbesondere bei chronisch-ent-
ziindlichen Darmerkrankungen (CED).
Eine an die fiir Patienten individuell an-
gepasste therapeutische Dosis - beispiels-
weise bei der Therapie mit Infliximab
- hat sich als wesentlich fiir eine effizi-
ente und nebenwirkungsarme Therapie
erwiesen. Das Aufrechterhalten von An-
tikorper-Konzentrationen iiber bestimmte
Schwellenwerte korreliert eindeutig mit
einem verbesserten Ansprechen auf die

www.management-krankenhaus.de

ELISA

Bindung an die variable Region

A

#

’
.
]
I '
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Zielgerichtete LC-MS/MS

Zielt auf spezifische Sequenzen in
der variablen Region

...SKSINSATHYAESVKGRFT...

...CRASQFVGSSIHWYQQRTN...

Erstellt mit BioRender.com

Abb. 2: Funktionsweise der Analysemethoden ELISA und zielgerichteter Massenspektrometrie beim TDM. Wahrend beim ELISA
ein Antikorper an die variable Region des zu quantifizierenden Antikérpers bindet, beruht die Analyse mittels LC-MS/MS
auf der direkten Identifikation und Quantifizierung einzelner Sequenzen aus der variablen Region. (Erstellt mit BioRender.com.)
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Abb. 3: (A) Beispiel einer zeitaufgelosten Quantifizierung der Verdauausbeute von zwei tryptischen Peptiden des

Infliximab-Antikdrpers SINSATHYAESVK und ASQFVGSSIHWYQQR. Das Experiment veranschaulicht auftretende Unterschiede
bei der Hydrolyse, die zur Bestimmung unterschiedlicher Mengen des Proteins fiihren kann. (B) Kalibriergerade eines tryptischen

Peptids von Infliximab. Nach Bestimmung der Gleichung kénnen die LOD und die LLOQ (rote gestrichelte Linie) festgelegt werden.
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Behandlung und insgesamt positiven Er-
gebnissen.

Nachweis mehrerer mAbs
in einer Probe

Neben der hohen Spezifitit und Unan-
falligkeit gegeniiber Kreuzreaktionen,
konnen mit dem MS-basierten TDM
problemlos mehrere monoklonale Anti-
kérper in einer Probe bestimmt werden.
Konventionelle ELISA-basierte Verfahren
kénnen dies nicht ohne Weiteres leisten
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beziehungsweise wiirden zu fehlerhaften
Ergebnissen fiihren.

In den vergangenen Jahren hat die An-
wendung der MS in der Labormedizin
signifikante Fortschritte erzielt. In der
Labormedizin verlagert sich der Fokus
zunehmend auf die Automatisierung
diagnostischer Verfahren, wéihrend die
Integration der MS in diesem Kontext
noch forciert werden kann. Diese Situa-
tion er6ffnet Chancen fiir die Anwendung
der MS beim TDM, insbesondere, wenn
andere Verfahren wie ELISA fiir eine aus-
sagekriftige Diagnostik an ihre Grenzen
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kommen oder neue Medikamente zuge-
lassen werden.

Ein umfassender Durchbruch der zielge-
richteten MS im klinischen Labor wird je-
doch erst moglich, wenn der Probendurch-
satz durch Automatisierung gesteigert und
LC-MS-Plattformen an Probenverteilsys-
teme angeschlossen werden kénnen. Bis
dahin liegt es in der Verantwortung der
Anwender, die Relevanz der LC/MS-ba-
sierten Analytik fiir die Labordiagnostik
zu betonen. Die Kategorisierung neuer,
quantifizierbarer Biomarker basierend auf
ihrer diagnostischen Bedeutung und die

Bitte hier den
Newsletter bestellen:

www.management-
krankenhaus.de/newsletter

Definition ihrer Vorteile sind entscheiden-
de Schritte zur zukunftstrichtigen Anwen-
dung der Protein-Massenspektrometrie im
Klinikalltag. HH

Autoren:
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Dr. Andreas Hentschel und
Prof. Dr. Albert Sickmann
Leibniz-Institut fiir Analytische
Wissenschaften - ISAS - e.V.
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www.isas.de/forschung/
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