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_ Allgemein-, Viszeral- und Transplantationschirurgie

Vorwort

Sehr geehrte Damen und Herren, liebe Mitarbeiter,

Der vorliegende Jahresbericht bildet wie in der
Vergangenheit zwei sehr dynamische Jahre der Klinik
fiir Allgemein-, Viszeral- und Transplantationschirurgie
Heidelberg ab. In allen Bereichen der Klinik und ins-
besondere auch an unseren beiden Auenstandorten
Salem Krankenhaus und Sinsheim ist erneut eine posi-
tive Entwicklung nachweisbar. Dies sowohl im Bereich
unseres chirurgischen Krankengutes, aber auch
bei neuen Projekten und insbesondere auch in der
Zufriedenheit unserer Mitarbeiter.

Am Standort 1 (Chirurgische Klinik, Universitdt Heidel-
berg) ist es weiterhin gelungen, ein modernes, uni-
versitdres Krankengut zu verwirklichen. Erneut liegt
der Case-Mix-Index bei 4 und spricht dafiir, dass wir
die Hochleistungseingriffe am richtigen Ort durch-
fiihren und dass die Zuweiser diese Konzentration der
schweren Operationen an der Chirurgischen Univer-
sitdtsklinik auch unterstiitzen und gut heif3en. Dies
wurde erst durch die Kombinationmit den Standorten
2 (Salem-Krankenhaus) und 3 (Sinsheim) mdglich.
Hier werden die Regeleingriffe der Allgemein- und
Viszeralchirurgie konzentriert und somit mit hoher
Qualitdt durchgefiihrt. Hinzugekommen sind die
Standorte Eberbach und Heppenheim, die unsere geo-
graphische Position nach Siiden und Norden ergdn-
zen. Diese Fiinf-Standort-Konstellation ermdéglicht uns
nun noch besser, die kontinuierliche Weiterbildung
der chirurgischen Mitarbeiter und die Garantie jedes
Einzelnen fiir seine chirurgische Facharztqualifikation
innerhalb der vorgesehenen Zeit sowie die medizi-
nische Leistungserbringung auf hochstem Niveau.
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In diesen beiden Jahren wurden erfreulicherweise
wieder zwei Ordinariate von unserer Klinik aus be-
setzt, ndmlich dasjenige von Prof. Jiirgen Weitz an das
Universitatsklinikum Dresden, von Prof. Jens Werner
an die Ludwig-Maximilians-Universitat in Miinchen und
von Prof. Stefan Holland-Cunz an die Universitat Basel.
Ihnen wiinsche ich von Herzen Gliick und Erfolg.

Einer unserer Mitarbeiter hat die Ernennung zum aufer-
planmdBigen Professor erreicht: Professor Lars Fischer.
Erfreulich sind auch die wiederum sieben Habilita-
tionen von PD Dr. Christoph Reiffelder, PD Dr. Markus
Diener, PD Dr. Katrin Hoffmann, PD Dr. Stefan Fritz,
PD Dr. Dalibor Antolovic, PD Dr. Martin Schneider,
PD Dr. Patrick Gilinther. 2 Facharzternennungen fiir
Chirurgie komplettieren das Bild.

In der Forschung wurde in diesen beiden Jahren wie-
derum hervorragendes geleistet. 179 Publikationen
aus dem Jahr 2012 und 229 Publikationen aus dem
Jahr 2013 sprechen Bénde fiir die gelebte und kom-
plett intern organisierte Forschung einer chirurgischen
Universitdatsklinik. Hohepunkte dieser Forschung
sind der DFG geférderte Sonderforschungsbereich/
Transregio 125 Cognition-Guided Surgery welcher
aus dem weiter bestehenden DFG geforderten Gra-
duiertenkolleg ,Intelligente Chirurgie®“ (PD Dr. Beat
Miiller) hervorging, die Emmy-Noether-Gruppe und
Klinische Forschergruppe KFO227 der DFG (PD Dr.
Martin Schneider) und die Ernst-Jung-Nachwuchsgruppe
(Dr. Dr. Thomas Schmidt).

Ich danke allen chirurgischen Mitarbeitern, ganz
besonders meinen Stellvertretern, fiir die geleistet
Arbeit und das entgegengebrachte Vertrauen.

Die Partnerschaft mit der Pflege und mit unseren
Kollegen und Freunden der Andsthesie ist taglich
gelebt und ungebrochen. Nur durch solche Partner-
schaften gelingt es, jedes Jahr wiederum die geforderte
Leistung zu erbringen.

Ich wiinsche allen Lesern viel Vergniigen beim Studieren

dieses Jahresberichtes. Ich selbst bin fasziniert und
dankbar.

et meu

Markus W. Biichler
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Geschichte der Chirurgie

1900
Die Zahl der chirurgischen
Krankenbetten wird

1844 auf 200 einschlieilich 33
Verlegung der Chirurgischen Privatbetten erhoht. In diesem
Klinik vom Marstallgebdude in das Jahr werden 2.522 Patienten
ehemalige Jesuitenkloster, heute stationdr und 6.601 ambulant
Collegium Academicum. behandelt.

1818

1. Mai: Er6ffnung der

ersten Chirurgischen

Universitdtsklinik im

Dominikanerkloster.

1876

Am 1. Oktober Er6ffnung
. des neuen Akademischen
i Krankenhauses im
- Bergheimer Feld.
Die Chirurgische Klinik
besitzt 122 Betten.

1847

LA Tanan | Erstmalige Durchfiihrung
eines operativen Eingriffs

in Narkose.

1897
Nach der Ubernahme

des ersten medizinischen
Pavillons durch die
Chirurgische Klinik wird die
Zahl der Krankenbetten
auf 158 erhoht.

1819

Im Juli Ubersiedelung

der Chirurgischen Klinik in
die Marstallkaserne.
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2002

Griindung

des Europdischen
Pankreas-Zentrums (EPZ)
Griindung Klinisches
Studienzentrum (KSC)
Am 14. September

1964 gelingt die erste

Bauer griindet das Deutsche Leber-Lebendspenden-

Krebsforschungszentrum. Transplantation in

Einrichtung eines Lehrstuhls Heidelberg durch

ftir Urologie durch L. R6hl. Markus W. Biichler
1990

Prof. Just tritt in den Ruhestand.
Prof. Eike Martin tibernimmt den
Lehrstuhl fiir Anaesthesiologie
und die Klinik fiir Anaesthesiologie
und Intensivmedizin.

1939

Am 3. Juli wird die 1987
neue Chirurgische Am 16. Juni gelingt die
Universitdtsklinik mit erste Lebertransplantation

350 Betten bezogen. in Heidelberg.
1967 1992
Am 16. Februar Die erste
gelingt die erste Pankreastransplantation
Nierentransplantation. gelingt in Heidelberg.
1936 1989
Am 2. Juli erfolgt das Heidelberg wird zum
Richtfest der neuen Transplantationszentrum
Chirurgischen Baden-Wiirttemberg.
Universitatsklinik.

1963
Einrichtung eines
Lehrstuhls fiir
Anaesthesiologie
in Heidelberg
durch O. H. Just.
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Chirurgische Ordinarien

Maximilian Josef von Chelius
Ordinarius von 1818 bis 1864

Maximilian Chelius” wissenschaftliche Karriere
war auflergewdhnlich. Er begann mit 15 Jahren
das Medizinstudium, promovierte mit 18 Jahren
und wurde mit 23 Jahren Ordinarius fiir Chirur-
gie. Diese Abfolge stellt zusammen mit der
Tatsache einerinsgesamt 46-jahrigen Amtszeit
einem deutschen, wenn nicht sogar einen Welt-
rekord einer akademischchirurgischen Karriere
dar. Es ist nicht anzunehmen, dass diese Karri-
ere zeitlich jemals tiberboten wird. Unter seiner
Leitung nahm die chirurgische Universitatsklinik
Heidelberg einen liberregional bedeutsamen
Aufschwung. Zu seinen beriihmten Patienten
gehorte Frédéric Chopin, der eine Fingervereite-
rung erfolgreich behandeln lief. Im Jahre seines
50-jdhrigen Doktorjubildums bat Chelius 1864
mit 70 Jahren um Versetzung in den Ruhestand.

Karl Otto Weber
Ordinarius von 1865 bis 1867

Vincenz Czerny
Ordinarius von 1876 bis 1906

Vincenz Czerny, folgte Gustav Simon auf den
Lehrstuhl fiir Chirurgie. Czerny galt als einer der
markantesten und fortschrittlichsten Person-
lichkeiten des ausgehenden 19. Jahrhunderts.
Durch Studien in Prag und Wien erwarb er eine
breite naturwissenschaftliche Ausbildung. Die
klinische Ausbildung begann er zunadchst als In-
ternist. Uber Tierversuche zur Speiserdhre- und
Kehlkopfchirurgie gelangte erin die Chirurgie.
1871 konnte sich Czerny in Wien fiir das Fach Chi-
rurgie habilitieren. Im gleichen Jahr wurde er als
chirurgischer Ordinarius nach Freiburg gerufen.
1877 folgte der Ruf nach Heidelberg berufen,
wo er die neu errichtete Klinik leiten konnte. In
seine Amtszeit féllt die Entwicklung erster Voll-
narkoseformen und der Asepsis. Sein intensives
experimentelles Programm diente im Wesent-
lichen der wissenschaftlichen Entwicklung einer
praktischen Chirurgie. Er beschrieb zahlreiche
Standardoperationen an Speiserdhre,- Magen-
und Urogenitaltrakt sowie in der operativen
Frauenheilkunde. Die Rufe nach Prag, Wiirzburg
und Wien lehnte Czerny ab. Die von ihm begriin-
deten Jahresberichte sind mit Unterbrechungen
bis heute Standard in der Heidelberger Klinik.
Im Jahre 1906 trat Czerny zuriick, um sich dem
Aufbau des ersten Instituts fuir Krebsforschung
zuwidmen.

Gustav V. Simon
Ordinarius von 1867 bis 1876

Albert Narath
Ordinarius von 1906 bis 1910

Albert Narath folgte Czerny auf den Lehrstuhl
der Chirurgischen Universitdtsklinik Heidelberg.
Narath machte sich einen Namen als Anatom mit
Studien Uber den Bronchialbau und verschie-
denen Hernienformen. Sein Werk als Chirurg ist
vielfaltig und ldsst keine echten Schwerpunkte
erkennen. Seine Publikationen betreffen unter
anderem Magenoperationen, Darmausschal-
tung, Lymphzysten, Entwicklung eines kiinst-
lichen Kehlkopfes, Operation von Krampfadern
der Hoden, zu zystenartige Luftgeschwulst der
Ohrspeicheldriise und Bauchnetzplastiken.
Narath war es nur wenige Jahre vergonnt die
Heidelberger Klinik zu leiten. Bereits im Jahre
1910 musste er im Alter von 45 Jahren aus Ge-
sundheitsgriinden von seinem Amt zuriicktreten.

Karl Maximillian Willhelm Wilms
Ordinarius von 1910 bis 1918

Karl Otto Weber studierte in Bonn und Paris
und wandte sich neben der Medizin auch den
Naturwissenschaften zu. 1853 habilitierte er
sich im Fach Chirurgie. Da der Bonner Lehrstuhl
anderweitig vergeben wurde, widmete er sich
zundchst der Pathologischen Anatomie. 1856
wurde Karl Otto Weber zum Nachfolger von Che-
lius berufen. Die Medizinische Fakultdat war gut
beraten, auf diesen wichtigen Lehrstuhl einen
Mann zu berufen, der aus dem damals jiingsten
und sehr zukunftstrachtigen Gebiet der Medizin
kam, der pathologischen Anatomie. Weber be-
herrschte neben den chemischen Analysen alle
anatomischen, histologischen und histogene-
tischen Moglichkeiten (Histologie: Wissenschaft
von den Geweben des menschlichen Kérpers;
Histogenese: Ausbildung der verschiedenen
Organgewebe aus undifferenziertem Embryo-
nalgewebe). Sein Eintreten fiir bauliche Verdn-
derungen war der Hauptanstof? zum Neubau des
Klinikums in Heidelberg/Bergheim.

Gustav Simon folgte Karl Otto Weber auf den chi-
rurgischen Lehrstuhl der Universitat Heidelberg.
Er hatte sich als praktischer Arzt und Militarchi-
rurg ausbilden lassen. Anschlieend war er als
niedergelassener Chirurg tdtig und erwarb sich
hier einen Uberregionalen Ruf als Fisteloperateur
im Urogenitalbereich. Zahlreiche Publikationen
entstanden auf dem Krankenlager, an das er
wegen eines Hiftleidens phasenweise gefesselt
war. 1861 wurde er als Ordinarius nach Rostock
berufen. 1867 nahm er einen Ruf nach Heidel-
berg an. Simon gelang 1869 die erste erfolg-
reiche Nierenentfernung der Welt in Heidelberg.
Simon gilt als der eigentliche geistige Vater der
Deutschen Gesellschaft fiir Chirurgie. Die Deut-
sche Gesellschaft fiir Chirurgie wurde 1872 un-
ter dem Vorsitz von Bernhard von Langenbeck in
Berlin gegriindet.

Max Wilms sollte urspriinglich Jura studieren.
Bereits nach einem Semester wechselte er
aber zur Medizin. Nach der Promotion in Bonn
mit einer Arbeit iiber die Osophagusresekti-
on, fiihrte auch ihn der Weg zur Chirurgie iiber
die Pathologische Anatomie. Aus dieser Zeit in
Giesen stammt die Monografie tiber die Misch-
geschwiilste, die seinerseits groles Aufsehen
erregte. Wilms entwarf ein einfaches Quecksil-
bermanometer zur Druckmessung im Spinalka-
nal, den Vorldufer der heutigen Hirndrucksonde.
1899 habilitierte sich Wilms und wurde durch
seine Arbeit ,Ileus aus chirurgischer Sicht“
rasch bekannt (lleus: Darmverschluss). 1907
wurde erals Ordinarius nach Basel gerufen. 1910
nahm er den Ruf als Nachfolger Naraths an die
Universitatsklinik Heidelberg an. Sein Arbeits-
schwerpunkt ergab sich in der Rontgendiagnos-
tik sowie der Strahlenbehandlung von Tumoren
sowie der Tuberkulose. Fiir die Behandlung der
Tuberkulose fiihrte er die Lungenkompression
nach Rippenteilresektion ein. Sein Lehrbuch
erreichte sieben Auflagen und wurde in sechs
Sprachen lbersetzt.




Martin Kirschner
Ordinarius von 1933 bis 1942

Martin Kirschner entstammte einer Chirurgenfa-
milie. Erbegann sein Medizinstudium in Freiburg
und wechselte anschliefend nach Straiburg.
Seine drztliche Laufbahn begann er als Inter-
nist. Als Chirurg fing er 1908 in Greifswald bei
Payer an. Nach einem Wechsel nach Konigsberg
habilitierte er sich 1911 mit einer Arbeit tiber die
freie Sehnen- und Faszientransplantation. 1916
Uibernahm er das chirurgische Ordinariat in K&-
nigsberg, wo ihm am 18. Mdrz 1924 erstmals in
der Geschichte der Chirurgie eine erfolgreiche
Embolektomie aus der Lungenarterie gelang.
1927 folgte er dem Ruf an die Universitat Tlbin-
gen. Den 1932 ergangenen Ruf nach Heidelberg
lehnte er zundchst ab, da er die von ihm gefor-
derte Zusage fiir einen sofortigen Klinikneubau
vorerst nicht erhielt. Den zweiten Ruf nach Hei-
delberg mit verbindlicher Zusage des Klinikneu-
baus 1933 nahm er an. 1939 konnte erin die da-
mals hochmoderne Klinik im Neuenheimer Feld
einziehen. Hier befindet sich die Klinik noch
heute. Kirschners Arbeitsgebiete erstrecken
sich auf fast alle Gebiete der Chirurgie: Gewebe-
transplantation, Osteosynthese (z.B. Kirschner
Draht), Osophaguschirurgie (Magenhochzug
nach Kirschner), Rektumtisch (Kirschner Tisch)
und die Prostatachirurgie. Er entwickelte auch
zahlreiche regionale Andsthesieverfahren. Be-
sonders hervorgehoben werden sollte die Ver-
fassung der Kirschner’schen Operationslehre,
die auch heute noch ein hervorragendes chirur-
gisches Nachschlagewerk darstellt.

Eugen Enderlen
Ordinarius von 1918 von 1933

Karl Heinrich Bauer
Ordinarius von 1943 bis 1962

Karl Heinrich Bauer studierte Medizin in Erlan-
gen, Heidelberg, Miinchen und Wiirzburg, wo
er 1914 promovierte. Nach dem 1. Weltkrieg
als Truppenarzt, begann seine Karriere am Pa-
thologischen Institut in Freiburg. 1919 kam er
in Gottingen zur Chirurgie und habilitierte sich
1923. 1928 publizierte Bauer seine erste umfas-
sende Krebstheorie. Er wurde 1933 als Ordina-
rius nach Breslau berufen. Hier beeinflussten
die Unfall- und Kriegschirurgie zundchst seinen
Forschungsbereich zentral. 1943 iibernahm
Bauer dann die Heidelberger Klinik. Nach der
Kriegszeit wurde mit dem Einmarsch der Ameri-
kanerin Heidelberg die Universitdt geschlossen.
Unter Bauers Fiihrung und mit neuer Satzung
konnte die Heidelberger Universitat jedoch als
erste Deutsche Universitat bereits am 15. Au-
gust 1949 wieder gedffnet werden - mit Bauer
als erstem Direktor. In Heidelberg weitete Bauer
seine Geschwulstforschung weiter aus. Bereits
1949 erschien eine umfassende Publikation der
onkologischen Forschungsprobleme- und Ergeb-
nisse: ,,Das Krebsproblem®. Bauer gilt heute als
einer der Wegbereiter der modernen Onkologie.
Die Mitbegriindung des Deutschen Krebsfor-
schungszentrums in Heidelberg 1968 war Kro-
nung dieses Lebenswerkes. Bauer gilt auch als
der Nestor des modernen Rettungsdienstes. Die
Einrichtung des sogenannten Klinomobils, eines
fahrenden chirurgischen Operationssaales, war
in Deutschland einmalig.

Fritz Linder
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Christian Herfarth
Ordinarius von 1981 bis 2001

Christian Herfarth studierte in Tiibingen, Wien
und Hamburg. In Hamburg bestand er 1957 sein
Staatsexamen und promovierte im gleichen Jahr
mit ,summa cum laude“. Nach Abschluss der
Medizinalassistentenzeit begann er seine chirur-
gische Laufbahn 1960 bei Schwaigerin Marburg,
wo er sich 1966 habilitierte. Nach dem Wechsel
mit Schwaiger nach Freiburg im Jahr 1968 nahm
Herfarth 1973 den Ruf auf den chirurgischen
Lehrstuhl der Universitat Ulm an. Dort begriin-
dete er seine drei klinisch-wissenschaftlichen
Hauptstandbeine: die chirurgische Onkologie,
gastroenterologische und endokrine Chirurgie.
1981 wurde Christian Herfarth als ordentlicher
Professor fiir Chirurgie an die Universitat Hei-
delberg berufen. Unter seiner Leitung wurde
die Bedeutung Heidelbergs als Onkologisches
Zentrum erheblich verbreitert und vertieft. Auch
auf dem Gebiet der chronisch-entziindlichen
Darmerkrankungen sowie der chirurgischen
Endokrinologie baute er den Ruf Heidelbergs
als Referenzzentrum aus. Nicht zuletzt durch
seine Initiativen wurde Heidelberg Transplan-
tationszentrum Baden-Wiirttembergs, und das
seit 1967 existierende Nierentransplantations-
programm wurde auf die Leber (1987), das Herz
(1989) und das Pankreas (1992) erweitert.

Ordinarius von 1962 bis 1981

Eugen Enderlen studierte Medizin in Miinchen.
Seine Dissertation {iber den Durchtritt patho-
gener Keime durch die intakte Lungenoberflache
anhand der Milzbrandsporen war der Beginn
eines grofien wissenschaftlichen Lebenswerkes.
1895 habilitierte er in Greifswald. 1899 wurde
Enderle zum Auf3erordentlichen Professor er-
nannt und folgte 1904 dem Ruf nach Basel. 1908
wechselte er an die Universitatsklinik Wiirzburg.
Aus dieser Zeit stammen zahlreiche klinische und
tierexperimentelle Arbeiten iiber Gefd- und Or-
gantransplantationen, Bluttransfusionen, lleus
und Appendizitis. Im 1. Weltkrieg war Enderlen
Generalarzt und begriindete wissenschaftlich
den obligatorischen Notfall-Bauchschnitt bei
allen Bauchschiissen. 1918 ibernahm er das Hei-
delberger Ordinariat fiir Chirurgie. Aus seiner Zeit
entstammen gemeinsam mit dem bedeutenden
Heidelberger Internisten Ludolf Krehl wichtige Ar-
beiten und viele wissenschaftliche Mitteilungen.
Er brachte die Transplantation von GefdBen und
Leichenknochen zur klinischen Anwendung. En-
derlen differenzierte Operationsindikationen
beim Ulcus- und Gallensteinleiden an, die im We-
sentlichen heute noch Bedeutung besitzen.

Fritz Linder studierte Medizin in Freiburg,
Bristol und Breslau, wo er 1936 das Staatse-
xamen ablegte und promovierte. Linder war
ein Leichtathletik-Ass mit Goldmedaillen im
400-Meter-Lauf, KugelstofRen und Speerwerfen
bei den englischen Studentenmeisterschaften.
Als Vorbereitung fiir die Chirurgie war er am
Pathologisch-Anatomischen Institut in Breslau
und an der Medizinischen Klinik in Frankfurt
tédtig. 1938 begann er seine Chirurgenlaufbahn
unter Bauer in Breslau, dem er nach sechsjah-
riger militardrztlicher Tatigkeit 1945 nach Heidel-
berg folgte. 1951 wurde er als Ordinarius an die
Freie Universitdt Berlin berufen. 1962 folgte er
dem Ruf nach Heidelberg. Unter seiner Fithrung
wurde in Heidelberg die strukturelle Entwicklung
der chirurgischen Klinik in ein modernes Depart-
mentsystem eingeschlagen. Zur Regelausbil-
dung fiir vielversprechende Assistenten gehorte
seit dieser Zeit die wissenschaftliche Zusatzaus-
bildung vieler Mitarbeiter im Ausland, meist in
den USA. Linders Hauptanliegen seiner Amtszeit
war die Vereinheitlichung der onkologischen Be-
handlungsstrategien. Er war langjdhriger Leiter
des Heidelberg/Mannheimer Tumorzentrums.
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1. Struktur der Chirurgischen Klinik




Chirurgische Klinik

Klinik fiir Allgemein-, Viszeral- und
Transplantationschirurgie
Patientenversorgung
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Chirurgische
Universitatsklinik
Heidelberg

Geschaftsfiihrender
Direktor
Prof. Dr. M. W. Biichler
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1.2 Klinik fiir Allgemein-, Viszeral und Transplantationschirurgie

1.3 Patientenversorgung

1. Oberarzt
Prof. Dr. T. Hackert

Sektion
Chirurgische
Onkologie
Prof. Dr.

A. Ulrich, MBA

Stationdre
Krankenversorgung

13 IOPIS
Intensivstation

VTS
Intermediate Care

Interdisziplindre
Privatstationen 1, 2

Viszeralchirurgische
Stationen
4A, 4B, 5A, 8A, 8B

Kinderchirurgische
Station 11

Transplantations-
Zentrum

Arztlicher Direktor
Prof. Dr. M.W. Biichler

Leitender Oberarzt
Prof. Dr. A. Ulrich, MBA

Geschiéftsfiihrender Oberarzt
Prof. Dr. P. Schemmer, MBA

1. Oberarzt 1. Oberarzt 1. Oberarzt
PD Dr. B. Miiller Prof. Dr. K. Ott PD Dr. O. Strobel
Sektion Sektion Sektion Sektion .
. .. . . Sektion
Pankreas- Transplantations- | | Minimale Invasive Endokrine - N
L L L R Kinderchirurgie
Chirurgie und Leberchirurgie Chirurgie Chirurgie PD Dr
Prof. Dr. Prof. Dr. PD Dr. PD Dr. P G[]ntf;er
T. Hackert P. Schemmer, MBA B. Miiller H. Schmitz-Winnenthal :
Ambulante

Sonderbereiche

Zentrales Patienten- &
Entlassmanagement

Stomatherapie

Kliniksozialdienst

Physiotherapie

Okumenische
Krankenhaushilfe

Heidelberger Stiftung
Chirurgie

Europdisches
Pankreaszentrum

Interdisziplindres
Endoskopie-Zentrum
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1.4 Forschung

Studienzentrum der Deutschen Gesellschaft fiir Chirurgie (SDGC)
Klinisches Studienzentrum Chirurgie (KSC)
PD Dr. M. Diener, Dr. P. Knebel

Forschungsgruppe Chirurgische Onkologie/KFO 227 Minimalinvasive Chirurgie
Prof. Dr. A. Ulrich, MBA PD Dr. B. Miiller
Emmy-No6ther Nachwuchsgruppe (DFG) Ernst-Jung-Nachwuchsgruppe
PD Dr. M. Schneider Dr. Dr. T. Schmidt
Pankreas Osophagus und Magen
Prof. Dr. J. Werner, MBA Prof. Dr. K. Ott
Forschungslabor Europdisches Pankreaszentrum Endokrinologie
Dr. N. Giese, Prof. Dr. J. Werner, MBA PD Dr. H. Schmitz-Winnenthal
Molekulare Onkochirurgie AG Hereditdre Kolonkarzinome
Prof. Dr. I. Herr Prof. Dr. M. Kadmon, MME (Bern)
Molekulare Onkologie gastrointestinaler Tumore Forschungsgruppe Endoskopie
Prof. Dr. R. Offringa, PhD Dr. A. Schaible MSc, PD Dr. P. Sauer

Pathobiologie und Immuntherapie des
Pankreaskarzinoms
Prof. Dr. A. Bazhin, Dr. S. Karakhanova

Tumorzellbiologie
Prof. Dr. M. Zoller

AG Mikrozirkulation und Zellmigration Experimentelle Chirurgie
Prof. Dr. E. Ryschich Prof. Dr. M. M. Gebhard
Forschergruppe Leber und Transplantation Kinderchirurgie
Prof. Dr. P. Schemmer, MBA PD Dr. P. Giinther
DFG Graduiertenkolleg 1126 SFB/TR 125 Cognition-Guided Surgery
Prof. Dr. M. W. Biichler Prof. Dr. M. W. Biichler

Abbildung zum Stand 31.12.2013
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1.5 Lehre

Lehrkoordination HeiCuMed
Block Il Chirurgie

Prof. Dr. M. Kadmon, MME (Bern)
Dr. P. Ganschow
Dr. S. Schiirer

Sekretariat

K. Weber
F. Bosel

Integrierte Fachbereiche

Viszeralchirurgie
Andsthesie
Unfallchirurgie
Orthopédie
Herzchirurgie
Thoraxchirurgie
Plastische Chirurgie
Urologie
Gefafichirurgie
Radiologie
Radiotherapie
Pathologie

Rehabilitationsmedizin &
Naturheilverfahren
Klinisch-Pathologische Konferenz
Palliativmedizin

Lehrbeauftragte HeiCuMed
Prof. Dr. M. Kadmon

HeiCuMed Module
Prof. Dr. M. Kadmon
Dr. P. Ganschow
Fachverantwortliche aus den
Fachbereichen

HeiCuMed
Leitsymptomvorlesungen
Fachverantwortliche aus den
Fachbereichen

Koordination PJ-Ausbildung
Prof. Dr. M. Kadmon
Dr. P. Ganschow
Dr. S. Schiessling
Dr. I. Treiber

Evaluation, Qualitditsmanagement
Prof. Dr. M. Kadmon
Dr. phil. M. Porsche, F. Bosel
L. Altenberger, T. Pignotti
G.Wibbecke, ].Kahmann

Skills Lab, Virtuelle Patienten
Prof. Dr. M. Kadmon -
Dr. S. Schiessling

Projektion, Raumkoordination
0. Nimz

Studentensekretariat
K. Weber
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1.6 Pflegedienst Chirurgische Klinik

G. Miiller
Leiterin Pflegedienst
und Servicebereiche

I. Farrenkopf
Stellvertr. Leiterin
Pflegedienst und

Sekretariat
J. Poljanac
D. Hiilsken

Allgemeine

Pflegestationen

Station 1/2 Station 4
Interdisziplindr Viszeralchirurgie
B. Liilsdorf B. Trierweiler-Hauke
. el ,5/8 . Station 7A
Viszeralchirurgie .. .
Lo Kardiochirurgie
Kardiochirurgie H. Hafner
M. Schmich ’
Station 9 Station 10
Gefafichirurgie Urologie
F. Kdnig A. Messmer
Station 11/
Spielzimmer

Kinderchirurgie
M. Rippberger
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Station 6 IMC
Interdisziplindre
Intermediate Care
B. Trierweiler-Hauke

Station 7 IMC
Kardiochirurgische
Intermediate Care

H. Hafner

Station 12 HIS

Kardiochirurgische

Intensivstation
A. Brobeil

Station 13 IOPIS

Interdisziplindre

Intensivstation
A. Brobeil

Aufwachraum
A. Brobeil
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I. Stelzer
Assistent der Leitung

Funktionsbereiche Sonderfunktionen

Chir. Ambulanz Heidelberger Stiftung

Zentral-OP
A. Thome

Schockr./EKG
H. Schwerdt

Urologische

Chirurgie
R. Lutz

Zentrales Patienten-

Stomatherapie
C. Lutz

Kliniksozialdienst

Anésthesiepf
nai\t Ter?;i?elege il BTz management S. Heinrichs
’ A. Messmer S. Auer
Gerdtepflege- Tagesklinik Physiothﬂerapie Kardiotec'hnik
zentrum G. Schmid S. Wiist B. Klein
A.Thome ¢
. Akutschmerzdienst
Dialyse B. Trierweiler-Hauke

B. Trierweiler-Hauke
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1.7 Europdisches Pankreaszentrum

Leitung:
Prof. Dr. ). Werner, MBA (bis 31.12.2013)
Prof. Dr. Th. Hackert (seit 01.01.2014)

Das Europdische Pankreaszentrum fiihrt sowohl mo-
lekularbiologische Grundlagen- und translationale
Forschung wie auch die klinische Forschung und Pati-
entenbetreuung an der Chirurgischen Universitatsklinik
in Heidelberg durch. Seit der Griindung im Jahre 2002
hat sich das Aufgabenspektrum zunehmend erweitert.
Das Heidelberger Pankreaszentrum wurde im Jahre
2011 als erste deutsche Klinik zum Exzellenzzentrum
fur Chirurgische Erkrankungen des Pankreas durch die
DGAV zertifiziert.

Pro Jahr werden an der Chirurgischen Universitatsklinik
Heidelberg iber 700 Patienten an der Bauchspeichel-
driise operiert. Die prdoperative Beratung und Abkla-
rung sowie die postoperative Nachsorge werden iiber
die Pankreas-Sprechstunde organisiert. Zurzeit werden
in der Pankreas-Sprechstunde pro Monat ca. 250 Pati-
enten ambulant betreut; die Aktivitdten werden eng mit
den zuweisenden Arzten koordiniert.

Die Internetseite zur Patienten-
information des Europdischen
Pankreaszentrums {iber Pan-
kreaserkrankungen und -opera-
tionen ist mittlerweile eine der
meist frequentierten Seiten auf
diesem Gebiet in Deutschland
und Europa und wird taglich von
mehreren hundert Personen besucht. Uber diese Inter-
netseite erfolgen telefonische Anfragen bzw. Email- An-
fragen in einer Frequenz von ca. 25 pro Tag, so dass
jahrlich ca. 6000 Patientenanfragen bearbeitet werden.

Eine in Zusammenarbeit mit dem Arbeitskreis der
Pankreatektomierten (AdP) in Deutschland erstellte
Informationsbroschiire zu Pankreaserkrankungen/
Pankreasoperationen wird an alle interessierten Pati-
enten verschickt.

Uber die Pankreas-Sprechstunde werden zusammen
mit dem Klinischen Studienzentrum Chirurgie (KSC),
Studienzentrum der Deutschen Gesellschaft fiir
Chirurgie (SDGC), Nationalen Zentrum fiir Tumor-
erkrankungen (NCT) und dem Studienzentrum fir
Radiologie und Radioonkologie Studien zur Diagnostik
und operativen Therapie sowie zur Chemo- und/ oder
Radiotherapie bei Pankreaserkrankungen organisiert.

600 Pankreasoperationen pro Jahr
mehr Informationen finden Sie auf
www.pankreasinfo.com

Unter anderem werden zurzeit im Rahmen der 4. Multi-
zenterstudine der European Study Group of Pancreatic
Cancer (ESPAQ), welche durch Prof. Dr. Biichler vor tiber
10 Jahren gegriindet wurde, Patienten zur adjuvanten
Mono- versus Kombinationstherapie untersucht.
Daneben werden chirurgische randomisiert kontrol-
lierte Studien, v.a. zu technischen Aspekten der Ope-
rationsverfahren der Pankreaschirurgie, durchgefiihrt.

Zusatzlich werden liber das Nationale Zentrum fiir
Tumorerkrankungen (NCT) adjuvante und neoadjuvante
Radiochemotherapie- und Chemotherapie-Studien
bei Pankreaskarzinom-Patienten organisiert und
durchgefiihrt. Somit ist es moglich, fiir jeden Patienten
eine individualisierte Behandlung unter Beriicksichti-
gung der neuesten wissenschaftlichen Erkenntnisse
durchzufiihren.

Ein weiterer wesentlicher Schwerpunkt des Euro-
pdischen Pankreaszentrums ist die molekularbiologische
und translationale Forschung. Schwerpunkte hierbei sind
die akute und chronische Pankreatitis, das Pankreaskar-
zinom, sowie zystische und endokrine Tumore des Pan-
kreas. Ziel beim Pankreaskarzinom ist es neue Marker zur
Diagnose und Therapie zu entwi-
ckeln, sowie Mechanismen der
Entwicklung von Therapieresi-
stenz und Metastasierung zu
verstehen.

Nationale und Internationale
Forschungskooperationen.

Das molekularbiologische For-
schungslabor des Europdischen
Pankreaszentrums ist eng mit Einrichtungen in Heidel-
berg wie z.B. mit dem Deutschen Krebsforschungs-
zentrum sowie mit zahlreichen weiteren nationalen und
internationalen Forschungsgruppen verbunden.

Das Europdische Pankreaszentrum hat sich in den
letzten beiden Jahren zu einem grofen klinischen
Zentrum und Forschungszentrum entwickelt, das
flihrende Arbeit auf dem Gebiet der Bauchspeichel-
driisenerkrankungen leistet.

Weitere Informationen:
Tel: 06221-56 7807
Fax: 06221-56 5075
www.pankreasinfo.com






1.8 Leber-, Nieren-, Pankreastransplantationszentrum

Allgemein-, Viszeral- und Transplantationschirurgie

Leitung:
Prof. Dr. P. Schemmer, MBA

Stellv. Leitung:
Dr. A. Mehrabi

Viszeralchirurgische
Transplantationsstation (VTS):
Dr. M. Mieth

Intensivpflege:

Fr. G. Miiller

Fr. A. Brobeil

Fr. B. Trierweiler-Hauke

Dokumentation:
N. Hillebrand

Andsthesie:

Prof. Dr. E. Martin
Prof. Dr. S. Hofer
Dr. T. Boker-Blum

Gastroenterologie:

Prof. Dr. W. Stremmel

PD Dr. D.N. Gotthardt

PD Dr. P. Sauer (Interdisziplindres
Endoskopiezentrum)

Nephrologie:

Prof. Dr. M. Zeier

Prof. Dr. V. Schwenger
PD Dr. C. Morath

PD Dr. C. Sommerer

Padiatrie:

Prof. Dr. G.F. Hoffmann
Prof. Dr. B. Tonshoff
Prof. Dr. C.P. Schmitt
Prof. Dr. F. Schéfer

Dr. ). Meyburg

Dr. D. Wenning

PD Dr. E. Wiihl

Dr. U. Teufel

Immunologie:
Prof. Dr. S. Meuer
Prof. Dr. G. Opelz
Prof. Dr. C. Sisal
Dr. S. Scherer

Radiologie:

Prof. Dr. H.-U. Kauczor
Prof. Dr. L. Grenacher
PD Dr. B. Radeleff

PD Dr. U. Stampfl

Pathologie:

Prof. Dr. P. Schirmacher

Dr. C Flechtenmacher
PD Dr. T. Longerich

Transplantationsbeauftragte:

Fr. N. Komm

Koordination Leber:
Fr. E. Dalien

D. Eipl

Ch. Cabral

Koordination Niere:
Fr. M. Schmid
Fr. G. DAccione

Psychosomatik:
Dr. R. Schéfert
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Im Transplantationszentrum Heidelberg werden
durch ein international geschultes Team modernste
Verfahren und Techniken zur Transplantation viszeraler
Organe eingesetzt. Die Patienten werden wahrend
ihres Klinikaufenthaltes durch ein interdisziplindres
Team aus spezialisierten Internisten, Chirurgen,
Intensivmedizinern und Pflegenden betreut. Vor und
nach der Transplantation erfolgt die Betreuung in
enger Kooperation mit Hausdrzten und weiteren Kol-
legen unter anderem durch wochentlich stattfindende
Transplantationssprech-
stunden. Vor dem Hinter-
grund bekanntgewordener
Manipulationen in anderen
Zentren bei der Vergabe
von Spenderlebern, erfolgte im Jahre 2012 eine Uber-
prifung unseres Lebertransplantationsprogramms
durch die Priifungs-/Uberwachungskommission der
Bundesdrztekammer, die einen unauffalligen Prif-
bericht zur Folge hatte. Im Heidelberger Transplan-
tationszentrum galt bereits zuvor ein strenges
Mehraugenprinzip und eine Trennung der Verantwor-
tungsbereiche Wartelistenfiihrung, Transplantation
und Nachsorge. Wahrend der letzten Jahre sind eine
konstante Anzahl von Organen in Heidelberg transplan-
tiert worden. Die kontinuierliche Zunahme der Operati-
onszahlen zeigt sich sowohl bei den Leber- als auch bei
den Nierentransplantationen. Im Jahr 2013 erfolgten
bei uns mit 109 Lebertransplantationen deutschland-
weit die meisten dieser Eingriffe. Gleichzeitig ist die
klinische Forschung in diesem Bereich weiter intensi-
viert worden.

Neben der Transplantation von Organen verstorbener
Spender werden auch regelmdfig Leber-Lebendspen-
den durchgefiihrt. AuBerdem wurde das Programm
zur Lebertransplantation bei Kindern gemeinsam mit
unseren spezialisierten Kinderdrzten weiter ausge-
baut. Wir fiihrten 2013 bei vier Kindern, teilweise im
Sauglingsalter, erfolgreich diesen komplexen Eingriff
durch.

Die Anzahl der durchgefiihrten Nierentransplantationen
im Jahr 2013 konnte mit 143 auf einem hohen Niveau
stabil gehalten werden. 54 dieser Transplantationen
wurden als Lebendspenden durchgefiihrt, die damit
einen wesentlichen Anteil an den bei uns durchge-
flihrten Nierentransplantationen haben und damit
deutschlandweit in Heidelberg am Haufigsten durch-
gefiihrt werden. Bei einem gesunden Spender kann
eine Niere offen oder minimal invasiv entnommen
und anschlieend verpflanzt werden, ohne dass es zu

einer grofRen Beeintrdachtigung des Spenders kommt.
Fur insulinpflichtige Diabetiker, die eine Nierentrans-
plantation bendétigen, wird seit 1992 in Heidelberg die
kombinierte Transplantation von Niere und Pankreas
durchgefiihrt. 2012 und 2013 konnte dieser Eingriff bei
26 Patienten durchgefiihrt werden. Durch die gleich-
zeitige Transplantation beider Organe wird nicht nur
die zumeist durch den Diabetes geschddigte Nieren-
funktion wiederhergestellt, sondern zusétzlich eine
vollstandige oder zumindest teilweise Insulinfreiheit fiir
die Patienten erreicht.

Im Jahr 2013 erfolgten bei uns mit
109 Lebertransplantationen deutschlandweit
die meisten dieser Eingriffe

Dies fiihrt zu einer we-
sentlichen Verlangerung
der Uberlebenszeit. Dem
Transplantationszentrum Heidelberg ist ein grofies
und stetig wachsendes Interesse entgegengebracht
worden. Die ersten Auflagen des Heidelberger Manuals
der Lebertransplantation und des Heidelberger Ma-
nuals der Nieren- und Pankreastransplantation waren
innerhalb kiirzester Zeit vergriffen. Bereits 2006 und
2007 konnten daher die tiberarbeiteten und erganzten
zweiten Auflagen herausgegeben werden. Die runder-
neuerte dritte Fassung wird in Kiirze erscheinen.

Durch innovative klinische Studien kdnnen den
Patienten neue Therapiekonzepte angeboten werden.
Schwerpunkte hierbei sind eine Verbesserung der
Immunsuppression bei geringeren Nebenwirkungen,
die Verringerung des Ischdamie-/Reperfusionsschadens
und die Zelltransplantation, die bei bestimmten Leber-
erkrankungen das Ziel hat, eine weitere Therapieoption
zu bieten. Neben verbesserten Therapien kann so zum
Wohl der Patienten wichtige Forschung im Bereich der
Transplantationsmedizin betrieben werden.

Weitere Informationen:
Transplantationszentrum Heidelberg
Fr. A. D’Alessandro

Tel: 06221 - 56 6205

Fax: 06221-56 5781
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1.9 Interdisziplindres Endoskopie Zentrum (IEZ)

Arztliche Leitung:
PD Dr. Peter Sauer (Gastroenterologie)
Dr. Anja Schaible MSc (Chirurgie)

Leitung Pflege:
Bettina Beck

Seit Mitte 2006 sind die vormals getrennt bestehenden
Endoskopie-Abteilungen der Klinik fiir Allgemein-, Vis-
zeral- und Transplantationschirurgie sowie der Klinik
flir Gastroenterologie, Infektionskrankheiten und Ver-
giftungen zu einem schlagkraftigen Team vereint: dem
Interdisziplindren Endoskopie-Zentrum (IEZ).

Das Team besteht seitdem aus Arzten und Pflegeper-
sonal beider Kliniken, die gemeinsam die Patienten
versorgen. Von besonderer Bedeutung ist, dass im
Team erstmalig ein Andsthesist (Narkosearzt) integriert
ist, der gewdhrleistet, dass auch bei schwer kranken
Patienten eine sichere Sedierung (,,Schlafspritze®)
wahrend der Endoskopie durchgefiihrt werden kann.

Durch die Biindelung der unterschiedlichen Kompe-
tenzen der drei Fachrichtungen kann nun die bestmog-
liche Versorgung der Patienten gewdhrleistet werden.

Alle Patientenkontakte im Vergleich 2012 - 2013

- 2012

- 2013

Abb.1: Anzahl der Patientenkontakte im Jahr 2012 und 2013

10400

8400

6400

5000

Seinen Standort hat das IEZ in der Medizinischen
Klinik. Das Spektrum umfasst die gesamte diagnos-
tische und therapeutische Endoskopie in allen Auspra-
gungen sowie zahlreiche Funktionsuntersuchungen wie
z.B. die Osophagus- oder Analmanometrie. Insgesamt
sind knapp 11 ooo Patientenkontakte pro Jahr zu ver-
zeichnen (Abb.1). Die Anzahl der Untersuchungen ist in
Abbildung 2 aufgefiihrt.

Die Leitstelle des IEZ ist von Montag bis Freitag von
8 Uhr bis 16.30 Uhr besetzt. Auf3erhalb dieser Zeiten
besteht ein Rufbereitschaftsdienst bestehend aus
einer Pflegekraft und einem Arzt, die fiir Notfalle auch
nachts und am Wochenende einsatzbereit sind.

Weitere Informationen:
Leitstelle IEZ

Tel: 06221-56 8713
Fax: 06221-56 8904

www.Interdisziplinaeres-Endoskopie-Zentrum.de
IEZ@med.uni-heidelberg.de
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Interdisziplindres Endoskopiezentrum

Anzahl Untersuchungen

Gesamt 10 808 10 613
Gastroskopie 4504 4338
Coloskopie 2110 2053
ERCP/PTC 886 856
Flexible Rektoskopie/Pouch 748 703
Starre Rekto-/Proktoskopie 91 105
Endosonographie 265 268
Funktionsuntersuchungen 759 627
Leberpunktion 240 209
Andere 1205 1454

Abb. 2: Anzahl der Untersuchungen im Jahr 2012 und 2013
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1.10 Referenzzentrum fiir Endokrine Chirurgie

Leitung:
PD Dr. med. F.-H. Schmitz-Winnenthal
Dr. med. S. Schimmack

Die Sektion fiir Endokrine Chirurgie der Chirurgischen
Universitatsklinik Heidelberg ist Referenzzentrum fiir
Endokrine Chirurgie, von der Deutschen Gesellschaft
fiir Allgemein- und Viszeralchirurgie (DGAV) und der
Chirurgischen Arbeitsgemeinschaf t fiir Endokrino-
logie (CAEK) zertifiziert. Die Sektion befasst sich mit
Diagnostik, Therapie und Erforschung von Erkran-
kungen der endokrinen Organe des Menschen wie z.B.
der Schilddriise, Nebenschilddriise, Nebenniere und
Bauchspeicheldriise (Pankreas).

Wesentliches Ziel ist, die Vorsorge, Behandlung und
Nachsorge dieser Patienten gemafl den neusten
wissenschaftlichen Erkenntnissen
durchzufiihren und durch wissen-
schaftliche Untersuchungen und
Studien an der Entwicklung neuer
MafBstdbe mitzuwirken. Grundlage
der Behandlung bilden die aktuell
giiltigen Leitlinien der CAEK und der ENETS (European
Neuroendocrine Tumour Society). Dariiber hinaus wird
im interdisziplindaren Tumorboard und der Heidelberger
Schilddriisensprechstunde (HIS) die Behandlung der in-
dividuellen Situation angepasst, um unsere Patienten
individuell der besten Therapie zuzufiihren.

Je nach Schwere und Komplexitat der Erkrankung kann
der Patient an einem der 3 Standorte unserer Klinik

behandelt werden. Patienten mit Erkrankungen, die
einer komplexen onkologischen und chirurgischen
Therapie bediirfen, wie z.B. Tumorerkrankungen, wer-
den an der Universitdtsklinik Heidelberg behandelt.
Hier sind alle an der Behandlung beteiligten Diszipli-
nen wie Chirurgie, Endokrinologie, Nuklearmedizin,
Radiologie und Onkologie ansdssig. Auch Patienten mit
schweren Vorerkrankungen werden schwerpunktmafig
an der Universitdt operiert.

Entsprechend kénnen Patienten mit Erkrankungen, die
weniger aufwendigen Operationen bediirfen, im Kran-
kenhaus Salem in Heidelberg oder im Krankenhaus
des Gesundheitszentrums Rhein-Neckar in Sinsheim
behandelt werden. Dies ermoglicht der Sektion fiir En-
dokrine Chirurgie die medizinischen Ressourcen ideal
einzusetzen, um die Patienten angemessen, effektiv

und qualitativ hochwertig zu behandeln.

Einziges Referenzzentrum
der DGAV und CAEK fiir
Endokrine Chirurgie in

Baden Wiirttemberg

Die Qualitat der Behandlung wird durch
die Erfassung entsprechender Daten von
allen chirurgisch behandelten Patienten
kontrolliert und der Deutschen Gesell-
schaft fiir Allgemein- und Viszeralchirurgie (DGAV)
sowie der Chirurgischen Arbeitsgemeinschaf t fir
Endokrinologie (CAEK) zur Re-Zertifizierung 2014 vor-
gelegt und transparent gemacht.

In den Jahren 2012 und 2013 wurden insgesamt iiber
1500 Patienten mit endokrinen Erkrankungen in der Chi-
rurgischen Universitatsklinik Heidelberg, dem Kranken-
haus Salem und dem GRN-Klinikum Sinsheim operiert.

Operationszahlen Referenzzentrum Endokrine Chirurgie Universitdt Heidelberg

‘ 2012

2013
Universitat | KH Salem | KH Sinsheim | Summe | Universitat | KH Salem | KH Sinsheim | Summe
Gutartige Schilddriise 28 436 53 517 13 369 45 427
Strumarezidiv 30 25 4 59 16 9 2 27
Bosartige Schilddriise 21 67 5 93 14 60 12 86
Hyperparathyreoidismus 12 41 53 17 51 68
Nebennierentumor 57 57 47 47
Egi(ztg;sircheldrUsentumor 40 ! z 43 “ ? ! 48
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Spezialsprechstunden

1) Neuroendokrine Tumore (NET) - Sprechstunde

Die iberregionale Sprechstunde fiir Patienten mit
endokrinen Tumoren erfolgt interdisziplindr in Zusam-
menarbeit mit dem Nationalen Centrum fiir Tumor-
erkrankungen (NCT) und der Nuklearmedizin. In dieser
Sprechstunde wird das ganze Spektrum neuroendo-
kriner Neoplasien, wie die aktiven oder inaktiven gut
differenzierten neuroendokrinen Tumore sowie die
schlecht differenzierten neuroendokrinen Karzinome,
behandelt. Die Durchfiihrung von klinischen Studien
durch das Zentrum fiir Neuroendokrine Tumore ermog-
licht einen Zugang zu neuesten Therapieverfahren. Es
findet ein regelmaRiiges Tumorboard statt, in dem die
Falle facheriibergreifend besprochen werden. Durch re-
gelmadBigen Austausch mit anderen ,,Zentren fiir Neu-
roendokrine Tumore“ kdnnen Behandlungen ebenfalls
verbessert und Expertenmeinungen ausgetauscht wer-
den. Die Sprechstunde ist im NCT (INF 460, neben der
Kopfklinik) lokalisiert.

http://www.klinikum.uni-heidelberg.de/
Neuroendokrine-Tumore.111991.0.htm[?&L=de
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2) Heidelberger Interdisziplindres Schilddriisen-
Zentrum (HIS)

Bei der Betreuung von Patienten mit Erkrankungen der
Schilddriise, der Nebenschilddriise und der Nebenniere
sind verschiedene Disziplinen gefordert: Die Endokri-
nologie (,Hormonspezialisten®), die Nuklearmedizin
und die Chirurgie. Im HIS werden die Kompetenzen die-
ser verschiedenen Fachrichtungen gebiindelt und auf-
einander abgestimmt, im Sinne eines interdisziplindren
Betreuungsansatzes mit einer international kompetiti-
onsfahigen Qualitat. Aufgabe der Sprechstunde ist es,
Patienten mit Erkrankungen der Schilddriise, Neben-
schilddriise oder Nebenniere im Dialog zwischen der
Endokrinologie, der Nuklearmedizin und der Chirurgie
anhand von festgelegten Patientenpfaden zu diagnosti-
zieren, zu beraten, zu behandeln und zu betreuen. Ziel
ist, die bestmogliche medizinische Qualitat zu bieten.

oF 8

http://www.klinikum.uni-heidelberg.de/Interdiszipli-
naeres-Schilddruesenzentrum-HIS.112431.0.html

CAEK

Inrhﬁzmteslhfermz-lentmm
fiir Endokrine Chirurgie
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1.11 Zentrum fiir Minimal Invasive Chirurgie

e Sram r s or
b RO ST L ik

A

ey

Leitung:
PD Dr. B. Miiller

Die Sektion Minimal Invasive Chirurgie (MIC) der
Chirurgischen Universitatsklinik Heidelberg wurde 2011
von der Chirurgischen Arbeitsgemeinschaft minimal
invasive Chirurgie (CAMIC) zum zertifizierten Referenz-
zentrum fiir Minimal Invasive Chirurgie ernannt. Mitzer-
tifiziert wurden die zur Klinik gehdrenden chirurgischen
Abteilungen des Krankenhauses Salem in Heidelberg
und der GRN Kliniken in Sinsheim. In Deutschland gibt
es derzeit neben Heidelberg nur 10 weitere Referenz-
zentren fiir minimal invasive Chirurgie. Mit der Ernen-
nung zum Referenzzentrum werden die Qualitdt und
das Spektrum der durchgefiihrten Operationen sowie
die Ausbildung und Forschung in der minimal invasiven
Chirurgie ausgezeichnet.

Im Jahr 2012/13 wurden an der Klinik fiir Allgemein-,
Viszeral- und Transplantationschirurgie tiber 700 Ope-
rationen, gut 10% der stationdren Eingriffe, in minimal
invasiver Technik durchgefiihrt. Zusammen decken
die Abteilungen das komplette Spektrum der minimal
invasiven Chirurgie ab. Neben der laparoskopischen
Hernien-, Kolorektal-, Magen- und Antirefluxchi-
rurgie liegt ein Schwerpunkt in der Adipositas- und
Diabeteschirurgie. Zunehmend werden auch Bauch-
speicheldriisen- und Lebereingriffe minimal invasiv
durchgefiihrt. Die prdoperative Abkldarung und post-
operative Nachsorge dieser Patienten wird {iber die

e

MIC-Sprechstunden sowie iiber die Adipositassprech-
stunde als Bestandteil des Diabetes- und Adipositas-
zentrums Heidelberg organisiert. Neben Arzten aus der
Endokrinologie und der Chirurgie sind Psychosomatik
und Sportmedizin mafigeblich an der Betreuung der
Patienten beteiligt. Zur Ausbildung in der minimal in-
vasiven Operationstechnik erfolgen unter Leitung der
Mitarbeiter der Sektion MIC regelmégBig spezielle Kurse
fiir Arzte aus ganz Deutschland. Seit 2010 steht zusitz-
lich ein eigens eingerichtetes permanentes Trainings-
zentrum zur Verfiigung. Arzte der eigenen Abteilung
aber auch anderer Kliniken kénnen hier standig an mo-
dernsten Simulatoren die minimal invasive Operations-
technik erlernen und perfektionieren.

Ein weiterer wesentlicher Schwerpunkt des MIC
Zentrums liegt in der experimentellen und klinischen
Forschung in unterschiedlichen Anwendungsgebieten
der minimal invasiven Chirurgie. Forschungsschwer-
punkte sind unter anderem die computerbasierte
und roboterassistierte Weichteilchirurgie (Sonder-
forschungsbereich Transregio 125 und Graduierten-
kolleg 1126), die Adipositas- und Diabeteschirurgie,
die Reflux- und Hiatushernienchirurgie, die Entwick-
lung innovativer Ausbildungsmethoden in der minimal
invasiven Chirurgie sowie die Entwicklung neuer mini-
mal invasiver Operationstechniken tber natiirliche



Korperoffnungen (NOTES). Durch innovative klinische
Studien kdnnen den Patienten z.B. neue Therapie-
konzepte in der Adipositas- und Diabeteschirurgie
angeboten werden. In einer prospektiven, randomi-
siert-kontrollierten multizentrischen Studie (DiaSurg2)
wird aktuell der Effekt eines Magenbypasses bei
Diabetes mellitus Typ 2 im Vergleich zur medika-
mentosen Therapie bei nicht schwer tibergewichtigen
Patienten evaluiert. Aber auch in der Antireflux- und
Hiatushernienchirurgie sowie Roboter- und NOTES-
Chirurgie wurden und werden randomisiert kontrol-
lierte klinische Studien durchgefiihrt.

Weitere Informationen:
MIC Zentrum

L

Tel: 06221 - 56 6883

Zertifiziertes Referenzzentrum

Fax: 06221-56 8645 fiir Minimal Invasive Chirurgie
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2.1 Arzte

Klinikleitung

Geschéftsfithrender Arztlicher Direktor
Prof. Dr. Markus W. Biichler

Leitender Oberarzt
Prof. Dr. Alexis Ulrich, MBA

Geschaéftsfiihrender Oberarzt
Prof. Dr. Peter Schemmer, MBA

1. Oberarzt

Prof. Dr. Thilo Hackert
PD Dr. Beat Miiller
Prof. Dr. Katja Ott

PD Dr. Oliver Strobel
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Leitung der Sektionen und Bereiche

Sektion Chirurgische Onkologie
Prof. Dr. Alexis Ulrich, MBA

Sektion Pankreaschirurgie
Prof. Dr. Thilo Hackert

Sektion Transplantationschirurgie und Leberchirurgie
Prof. Dr. Peter Schemmer, MBA

Sektion Minimal-Invasive-Chirurgie
PD Dr. Beat P. Miiller

Sektion Endokrine Chirurgie
PD Dr. Hubertus Schmitz-Winnenthal

Sektion Experimentelle Chirurgie
Prof. Dr. Martha-Maria Gebhard

Sektion Pankreaskarzinomforschung
Prof. Dr. Rienk Offringa

Sektion Kinderchirurgie
PD Dr. Patrick Glinther

Interdisziplindres Endoskopie-Zentrum
Dr. Anja Schaible, MSc

Klinisches Studienzentrum Chirurgie
Dr. Phillip Knebel

Studienzentrum Deutsche Gesellschaft fiir Chirurgie
PD Dr. Markus Diener

HeiCuMed — Chirurgische Klinik
Prof. Dr. Martina Kadmon, MME (Bern)

Oberérzte

PD Dr. Ingo Alldinger

Dr. Michaela Angelescu (seit 01/2013)
Dr. Klaus Buhl

Dr. Maria Burian

Dr. Jorg Bernauer

PD Dr. Markus Diener (seit 06/2012)
Dr. Michael Diringer

Prof. Dr. Lars Fischer

PD Dr. Moritz von Frankenberg

Dr. Michael Frenken (bis 08/2013)

PD Dr. Stefan Fritz (seit 01/2014)

Dr. Patrick Gilinther

Prof. Dr. Thilo Hackert

Prof. Dr. Werner Hartwig (bis 12/2013)
Dr. Mirjam Heidmann

Dr. Roland Hennes

Dr. Hans-Georg Hess

Dr. Frauke Hildebrandt

Dr. Bjorn Hiller

Prof. Dr. Martina Kadmon, MME (Bern)
Dr. Markus Kessler

Dr. Birgit Klein

Prof. Dr. Moritz Koch (bis 08/2012)
Dr. Thorsten Loffler

Dr. Wolfgang Luttermann

Dr. Arianeb Mehrabi

Dr. Markus Mieth, MHBA

PD Dr. Beat Miiller

Prof. Dr. Katja Ott

Dr. Anja Schaible, MSc

Prof. Dr. Peter Schemmer, MBA

PD. Dr. Lutz Schneider (seit 06/2012)
PD Dr. Martin Schneider (seit 01/2014)
Dr. Thomas Simon

Dr. Reinhard Singer

Dr. Guntram Sohngen

Dr. Ingrid Stamm

PD Dr. Oliver Strobel

Prof. Dr. Alexis Ulrich, MBA

Prof. Dr. Jiirgen Weitz, MSc (bis 08/2012)
PD Dr. Thilo Welsch (bis 12/2012)
Prof. Dr. Jens Werner, MBA (bis 12/2013)
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Assistenzdrzte

Dr. Mohammed Al Saeedi

Dr. Dalibor Antolovic (bis 07/2012)
Frau Pia Antony (seit 07/2012)

Dr. Dr. Adrian Billeter (seit 05/2013)
Dr. Susanne Blank

Dr. Ulrich Bork (bis 08/2012)

Dr. Daniela Breisch-Girbig

Frau Alexandra von Bubnoff

Frau Samaya Burk (seit ab 01/2014)
Dr. Helge Bruns

Herr Stefan Carewicz (seit 01/2014)
Dr. Martin Chmelnik (bis 03/2012)
Dr. Pietro Contin

Frau Miriam Dorr (seit 02/2013)
Frau Colette Dorr-Harim

Dr. Margret Dueck

Frau Heike Elbers (bis 11/2012)

Dr. Christoph Ellwanger

Dr. Antonia Engelke

Frau Marinana Estrelinha (seit 01/2014)
Dr. Christine Fink (09/2013)

Dr. Hamidreza Fonouni

Dr. Clemens Franz

Dr. Johannes Fritzmann

Dr. Giovanni Frongia

Dr. Luis Galindo (07/2013)

Dr. Petra Ganschow

Dr. Tobias Gehrig

Dr. Alexander Gluth

Dr. Mohammad Golriz

Dr. Ulrike Gondolf

Dr. Alexander Hamm

Herr Thomas Hank

Dr. Julian-Camill Harnoss

Dr. Jonathan Harnoss (seit 01/2012)
Dr. Matthias Hassenpflug

Dr. Ulrike Heger

Dr. Tobias Herion

Dr. Sara Hidding (seit 05/2012)

PD Dr. Katrin Hoffmann

Dr. Petra Hoffmann (bis 09/2013)
Frau Verena Hogg

Dr. Delia Hoppe (seit 07/11)

Dr. Philipp Houben

Herr Felix Hiittner (seit 01/2013)
Dr. Cornelia Jdger (bis 12/2013)

Dr. Gregor Eric Jung (bis 12/2013)
Dr. univ. J6rg Kaiser (seit 08/2012)
Dr. Hannes Kenngott

Herr Ulrich Keppler (seit 02/2013)
Dr. Karl Kilk (seit 06/2012)

Dr. Johanna Kirchberg (bis 12/2012)

Dr. Ulla Klaiber (seit 08/2013)

Dr. Sabine Klinke

Dr. Johannes Klose (seit 01/2013)

Dr. Fee Klupp

Dr. Phillip Knebel

Herr Dionysios Koliogiannis (bis 12/2013)
Dr. Michael Kremer (bis 05/2013)

Dr. Dorothee Kronz-Matzig (bis 10/2012)
Dr. Yakup Kulu

Dr. Christine Leowardi

PD Dr. Georg Linke

Dr. Vladimir Lozanovski

Frau Barbara Maichle

Dr. Giulia Manzini (bis 08/2013)

Dr. Ulrike Menzer

Dr. Beate Mosl

Herr Elias Magnus Miiller (bis 07/2013)
Dr. Maria-Theresa Miiller (bis 01/2013)
Dr. Felix Nickel

Dr. Arash Nickkholgh

Dr. Henrik Nienhiiser (seit 01/2014)
Herr Willem Niesen

Dr. Hani Oweira (bis 06/2013)

Dr. Thomas Pausch

Dr. Monika Pelli (bis 01/2013)

Frau Viktoria Pfeifle (bis 08/2013)

Herr Frank Pianka (seit 07/2013)

Herr Jan Piel (seit 01/2014)

Herr Georgios Polychronidis (seit 01/2012)
Dr. Heike Probst

Dr. Pascal Probst (seit 07/2013)

Dr. Nuh Rahbari (bis 07/2013)

Dr. Christoph ReiBfelder (bis 08/2012)
Dr. Susanne Richter (bis 09/2013)

Dr. Philipp Romero

Dr. Catharina Ruf (bis 10/2012)

Dr. univ. Milena Sachsenmaier (seit 01/2013)

Dr. Thomas Sattler (seit 05/2012)
Dr. Serin Schiessling

Dr. Simon Schimmack

Herr Moritz Schirren (bis 01/2013)
Frau Monika Schmid

Dr. Dr. med. Thomas Schmidt

Dr. Sebastian Scholch (bis 12/2012)
Herr Thilo Schulte

Herr Daniel Schultze

Herr Jonas Senft (seit 10/2012)

Dr. Leila Sisic

Dr. Daniel Stange (bis 10/2012)
Herr Hendrik Strothmann (seit 11/2012)
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Herr Moritz Strowitzki

Herr Dimitrios Takas (seit 08/2012)
Dr. Andrea Tandara

Dr. Mirjam Tariverdian

Frau Aysun Tekbas (bis 12/2013)
Dr. Christine Tjaden

Dr. Irmgard Treiber

Dr. Tina Tremmel

Dr. Anja Utz (seit 09/2012)

Dr. Sandra Weih (bis 05/2012)

Dr. Rita Weisenburger

Frau Anna-Laura Wekerle (seit 01/2013)
Frau Elena Wurster (seit 07/2012)

Mitarbeiter Forschung

Prof. Dr. Alexandr Bazhin (bis 12/2013)
PD Dr. Klaus Felix

Dr. Franco Fortunato

Dr. Alexandra Moreno-Borchart
Dr. Uwe Galli

Prof. Dr. Martha-Maria Gebhard
Dr. Nathalia Giese

Dr. Wolfgang Grof3

Frau Kathrin Grummich

Dr. sc. hum. Anette Heller

Prof. Dr. Ingrid Herr

Dr. Li Liu

Dr. Jirgen Mattern

Herr Manuel Rodriguez-Alcayna
Frau Inga Rossion

Prof. Dr. Eduard Ryschich

Dr. Michael Schéfer

Dr. Frank Schonsiegel

Dr. Gunnar Steinert

Frau Inga Wegener

Herr Shijing Yue

Prof. Dr. Margot Zoller
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2.2 Pflege
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Leitung der Pflege- und Servicebereiche

Gisela Mller
Ingrid Farrenkopf
Ingo Stelzer

Stabstellen
Silke Auer
Franz Walther
Claudia Lutz

Leiterin
Stellvertretende Leiterin
Assistent

Leitung Zentrales Patientenmanagement
Koordinator OP
Enterostomapflege

Pflegedienst / Stationsleitungen & Stellvertretungen

Allgemein-, Viszeral und Transplantationschirurgie

Britta Lilsdorf
Sylvia Blaschke

Birgit Trierweiler-Hauke
Conny Murrmann
Michaela Wiisten
Barbara Fantl

Markus Schmich
Heike Fischer
Annette Huck

Angelika Brobeil
Martina Konrad
Tobias Aurig
Johannes Gaa

Stationsleitung Station 1&2
Stellvertretung Station 1&2

Stationsleitung Station 4 / Station 6IMC / Dialyse
Stellvertretung Station 4 / Station 6IMC / Dialyse
Stellvertretung Station 6IMC

Stellvertretung Station 4

Stationsleitung Station 5 / Station 8
Stellvertretung Station 5
Stellvertretung Station 8

Stationsleitung Station 1310PIS / Station 12HIS / AWR
Stellvertretung Station 1310PIS

Stellvertretung Station 1310PIS

Stellvertretung AWR



Artur Thome

Hedwig Waldenmaier
Linus Basler
Manuela Giinder

Hansjorg Schwerdt
Tanja Korner
Gabriele Schmid

Kinderchirurgie
Marianne Rippberger
Alexander Weber
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Leitung OP / Andsthesie
Stellvertretung OP
Stellvertretung OP
Stellvertretung Andsthesie

Leitung Chirurgische Ambulanz, Privatsprechstunde
Stellvertretung Chirurgische Ambulanz
Leitung Tagesklinik

Stationsleitung Station 11
Stellvertretung Station 11

Weitere Berufsgruppen / Leitungen

Sandra Heinrichs
Ulrike Lange
Sibylle Wiist

Sprecher Sozialdienst
Objektleitung
Leitung Physiotherapie
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Direktionssekretariat Professor Dr. M. W. Biichler
Irmgard Alffermann

Simone Bornschlegl

Anita Wild

Sekretariat LOA Prof. Dr. A. Ulrich, MBA
Helene Richter

Sekretariat GOA Prof. Dr. P. Schemmer, MBA
Astrid D’Alessandro

Sekretariat Prof. Dr. Th. Hackert
Kornelia Bader-Nietsch

Sekretariat PD Dr. P. Glinther
Carmen Novak

Sekretariat PD Dr. B. Miiller
Marion Link

Sekretariat Station 1 und 2
Renate Madgdfessel

Sekretariat Station 4a/b
Katharina Felix

Sekretariat Station g
Andrea Schatz

Sekretariat Station 8a/b
Judith Kirbas



Sekretariat VTS
Anita Lindauer
Michaela Toler

Sekretariat Zentrales Patientenmanagement (ZPM)
Heike Sieber

Ambulanzsekretariat I,Allg. Ambulanz, OA Dr. R. Hennes

Karin Gerlach

Ambulanzsekretariat Il, Allg. Ambulanz
Yvonne Plag

Sibylle Strutzberg

Ina Weick

Sekretariat Handchirurgie
Karin Gerlach

Sekretariat Gastroenterologie, FAP, HNPCC
Huesniye Atik

Sekretariat Lebertransplantation u. Sprechstunde
Ulrike Obenauer

Sekretariat Nieren- und Pankreastransplantation
Iris Zirkel

Sekretariat Pankreas-Sprechstunde
Annette Sommer

Studentensekretariat
Karin Weber

Graduiertenkolleg
Claudia Griinewald

Sekretariat KSC, SDGC
Inge Sauer
Napawan Schulze

Sekretariat Kinderchirurgie
Jeanette Immler
Elke Staub

OP-Berichte
Birgit Kohn
Jeanette Back

Sekretariat Kaufmannische Leitung Chirurgische Klinik

Gabriele Erass
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2.4 Personalia — Ernennungen und Habilitationen

Assistentenaustausch ins

St. Josefkrankenhaus, Heidelberg

Dr. Arash Nickkholgh (07/2011 bis 07/2012)

Dr. Jonathan Harnoss (07/2012 bis 07/2013)
Dr. Serin Schiessling (07/2013 bis 07/2014)

Assistentenaustausch ins Krankenhaus Heppenheim
Dr. Philipp Houben
Herr Ulrich Keppler

Assistentenaustausch ins Krankenhaus Eberbach
Dr. Hamidreza Fonouni

Dr. Tobias Herion

Dr. Simon Schimmack

Assistentenaustausch ins Krankenhaus Salem
Dr. Mohammed Al Saeedi
Dr. Helge Bruns

Dr. Markus Diener

Dr. Hamidreza Fonouni
Dr. Stefan Fritz

Dr. Johannes Fritzmann
Dr. Tobias Gehrig

Dr. Matthias Hassenpflug
Dr. Katrin Hoffmann

Dr. Gregor Jung

Dr. Hannes Kenngott

Dr. Johannes Klose

Dr. Phillip Knebel

Dr. Dionysios Koliogiannis
Dr. Felix Nickel

Dr. Willem Niesen

Dr. Thomas Pausch

Dr. Nuh Rahbari

Dr. Simon Schimmack

Dr. Martin Schneider

Dr. Thilo Schulte

Dr. Daniel Schultze

Assistentenaustausch ins Krankenhaus Sinsheim
Dr. Dalibor Antolovic

Dr. Ulrich Bork

Dr. Pietro Contin

Dr. Markus Diener

Dr. Johannes Fritzmann
Dr. Luis Galindo

Dr. Petra Ganschow

Dr. Mohammad Golriz
Dr. Julian-Camill Harnoss
Dr. Katrin Hoffmann

Dr. Philipp Houben

Dr. Christoph Kahlert

Dr. Phillip Knebel

Dr. Armin Kolb

Dr. Arash Nickkholgh

Dr. Hani Oweira

Dr. Thomas Schmidt

Dr. Daniel Schultze

Auslandsaufenthalte

Dr. Alexander Hamm (bis 09/2013)

Flanders Interuniversity

Institute for Biotechnology (VIB)

Center for Transgene Technology and Gene Therapy
K.U. Leuven, Campus Gasthuisberg

Herestraat 49, bus 912

Leuven, Belgien

Dr. Simon Schimmack (bis 11/2012)

Yale University School of Medicine
Department of Surgery

Gastrointestinal Pathobiology Research Group
310 Cedar Street,

BML 212 New Haven, USA
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Ernennungen

01.09.2012
Prof. Dr. Jiirgen Weitz

Arztlicher Direktor der Klinik und Poliklinik fiir

Viszeral-, Thorax- und GefaBchirurgie
Carl Gustav Carus Universitat
Dresden

01.09.2013
Prof. Dr. Stefan Holland-Cunz
Arztlicher Direktor der Kinderchirurgie
Universitdts-Kinderspital beider Basel
Basel, Schweiz

31.12.2013
Prof. Dr. Jens Werner

Arztlicher Direktor der Allgemeine, Viszeral-,
Transplantations-, GefaB- und
Thoraxchirurgie
Ludwig-Maximilians-Universitat

Minchen

AuBerplanmafiige Professuren
PD Dr. Lars Fischer

Facharztanerkennung fiir Chirurgie
Dr. Phillip Knebel
PD Dr. Katrin Hoffmann

Habilitationen

13.07.2012
Dr. Christoph Reif}felder

Arbeit: Identifizierung prognostischer Faktoren
nach Leberchirurgie

Vorlesung: Zwischen Leber und Milz

06.09.2012

Dr. Markus Diener

Arbeit: Klinische Studien und Meta-Analysen zur
Beurteilung der chirurgischen Therapie bei
Erkrankungen des Pankreas

Vorlesung: Generation Y — Herausforderungen und
Erfolgfaktor fiir den chirurgischen Arbeitsmarkt

28.11.2012

Dr. Katrin Hoffmann

Arbeit: Neue Ansdtze zur Wiederherstellung der
Chemosensitivitat bei hochresistenten Tumoren
Vorlesung: Akademische Chirurgie —
Auslaufmodell oder Zukunftschance

30.12.2012
Dr. Stefan Fritz

Arbeit: Klinische und genetische Charakterisierung von
intraduktal papillar muzinésen Neoplasien des Pankreas
Vorlesung: Errungenschaften und Irrwege der
Krebschirurgie

25.01.2013
Dr. Dalibor Antolovic

Arbeit: Determinanten des postoperativen Outcome
bei intestinalen Operationen - die besondere Rolle des
perioperativen Blutverlusts als Pradiktor fiir Morbiditat
und Mortalitat

16.08.2013

Dr. Martin Schneider

Arbeit: Molekulare Sauerstoff-Regulation und deren
Bedeutung fiir die Viszeralchirurgie

Vorlesung: Der Chirurg als Forscher: Chancen, Grenzen
und Perspektiven

22.11.2013
Dr. Patrick Giinther

Arbeit: 3D-Operationsplanung zur Verbesserung
des chirurgischen Ergebnisses beim soliden
Abdominaltumor im Kindesalter

Vorlesung: Das akute Abdomen des Friih- und
Neugeborenen — Bedrohung zu Beginn des Lebens






Allgemeine Ambulanz
Spezialsprechstunden (Pankreas, GE,
FAP, HNPCC, Onkologisch, Leber-TPL,
Nieren-TPL, MIC, Kinder)

Tagesklinik
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3.1 Allgemeine Ambulanz

Arztliche Leitung:
PD Dr. Ingo Alldinger

Leitung Handchirurgie:
Dr. med. Klaus Buhl

Leitung Pflege:
Herr H.-). Schwerdt

Die Allgemeinchirurgische Ambulanz der Universitats-
klinik verzeichnet ca. 60.000 Patientenkontakte pro
Jahr. Im Herzen von Heidelberg nimmt sie die zentra-
le Stellung in der Akutversorgung von Notfdllen im
Bereich der Allgemein-, Viszeral-, Unfall- und Kinder-
chirurgie fiir Patienten aus Heidelberg, dem Rhein-
Neckar-Raum und dem iiberregionalen Umfeld ein.
Insgesamt 17 Arzte und 30 Pflegekrifte stehen fiir die
Patientenversorgung zur Verfiigung. Nach der Quali-
tat der Patientenversorgung und der Optimierung der
Arbeitsabldufe nimmt die Ausbildung von Assistenz-
arzten und Pflegemitarbeitern einen hohen Stellen-
wert ein. In Zusammenarbeit mit dem Aufbau des
Weiterbildungsverbundes fiir Allgemeinmediziner
werden z.B. regelméaBig Allgemeinmediziner fiir ihre
Ausbildung in die Chirurgische Ambulanz integriert.

In der Chirurgischen Ambulanz werden nicht nur Not-
fallpatienten gesehen. Patienten werden {iber die Am-
bulanz fiir eine stationdre Behandlung vorbereitet oder
nach Entlassung nach einer Operation weiter betreut.
Neben der Allgemeinen Ambulanz bieten wir einige
Spezialsprechstunden an:

Handchirurgische Sprechstunde

Die Handchirurgie unter Leitung von Herrn OA Dr. Klaus
Buhl betreut Patienten mit akuten Handverletzungen
wie Briichen der Hand- und Handwurzelknochen oder
des Unterarmes, aber auch solche mit entziindlichen
Verdanderungen oder Fehlbildungen. Die komplette
Handchirurgie kann ambulant durchgefiihrt werden.
Es stehen modernste Implantate zur Frakturver-
sorgung zur Verfligung. Das Spektrum der Handchi-
rurgie schlieft hierbei die Arthroskopie am Hand- und
Ellenbogengelenk genauso ein wie die Prothesenim-
plantation an Fingergelenken oder auch am Ellenbogen-
gelenk. Im Jahre 2013 wurden ca. 2500 Patienten in der
Handsprechstunde betreut, es wurden 463 Operati-
onen durchgefiihrt.

Wundsprechstunde

In der Wundsprechstunde werden Patienten mit chro-
nischen oder komplizierten Wunden von Arzten und
Pflegekrdften mit einer speziellen Expertise in der
Wundtherapie gesehen. Im Jahre 2013 wurden ca.
4.500 Patientenkontakte verzeichnet.

Proktologische Sprechstunde

In dieser Sprechstunde werden jahrlich etwa 400
Patienten mit Enddarmerkrankungen vorgestellt.
Schwerpunkte sind die Behandlung von Hamorrhoiden,
Analfissuren und Analfisteln. Es werden alle modernen
Therapieverfahren angeboten. Himorrhoiden kén-
nen konservativ oder operativ behandelt werden. Die
operative Therapie wird individuell fiir jeden Patienten
ausgewadhlt. Als operative Verfahren werden HAL-
Ligatur, Resezierende Verfahren (OP nach Parks,
Milligan-Morgan, Ferguson) oder die Stapler-Hamor-
rhoidektomie (OP nach Longo) durchgefiihrt. In der
Behandlung der Analfisteln wird besonderes Augen-
merk auf eine prazise Diagnostik gelegt. Am Beginn
der Behandlung steht in der Regel eine Untersuchung
in Narkose, wahrend der das optimale Behandlungs-
konzept festgelegt werden kann. Zur Verfiigung
stehen Fadendrainage, Primare
Fistelresektion, Fistelresektion
mit primdrer oder sekundarer
Sphinkterrekonstruktion, LIFT
oder Implantation eines Fistula
Plugs. Durch die enge Koopera-
tion mit dem Zentrum fiir Chronisch Entziindliche Darm-
erkrankungen des Klinikums werden viele Patienten mit
komplizierten Fisteln bei M. Crohn gesehen.

Zertifiziertes
Traumanetzwerk
Kurpfalz
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Ambulante Operationen

Neben den ambulant durchfiihrbaren Operationen
aus dem Bereich der Handchirurgie und der Proktolo-
gie werden zahlreiche weitere Operationen in den drei
Ambulanz-OPs durchgefiihrt. Hierzu zdhlen Operati-
onen von Leistenbriichen, Nabel- und Narbenbriichen
(jeweils mit oder ohne Verwendung eines Kunststoff-
netzes) sowie die Entfernung von Lymphknoten, Lipo-
men und Atheromen. Operationen kdnnen in ortlicher
Betdaubung, Regionalandsthesie oder in Vollnarkose
durchgefiihrt weden. Im Jahr 2013 wurden 2800 Opera-
tionen durchgefiihrt. Ein besonderer Schwerpunkt ist
die Implantation von zentral-vendsen Verweilsystemen
und hier insbesondere die Port-Systeme.

Portzentrum

Hier hat sich die Allgemeinchirurgische Ambulanz
als ein Nationales Zentrum entwickelt. Im Jahre 2013
wurden 1200 Port-Implantationen durchgefiihrt und
325 Port-Systeme explantiert. Es besteht eine enge
Zusammenarbeit mit allen onkologischen Kliniken der
Universitat, insbesondere dem Nationalen Centrum fiir
Tumorerkrankungen (NCT) in Heidelberg. Im Jahr 2011
wurden in Zusammenarbeit mit den onkologischen
Kliniken einheitliche Pflegeleitlinien fiir Portsysteme
mit dem Ziel etabliert, die Patientenversorgung zu
optimieren, aber auch wissenschaftliche Projekte
zur Verbesserung der Operationstechnikmaterialien,
Komplikationsminimierung und des Komforts fiir die
Patienten durchzufiihren. Leiter des Portzentrums ist
OA Dr. R. Hennes.

Versorgung von Schockraumpatienten

Im Rahmen der Versorgung von lebensbedrohten und
schwerverletzten Patienten nimmt die Allgemeinchi-
rurgische Ambulanz eine zentrale Stellung ein. Es
werden in Zusammenarbeit mit der Andsthesie, der
Neurochirurgie und der Gefafichirurgie lebensbedroh-
lich verletzte Patienten versorgt. 2013 wurden 730
Patienten im Schockraum behandelt.

Der Schockraum der Chirurgischen Ambulanz wurde
2011 im Rahmen des neu entstandenen Trauma- Netz-
werkes Kurpfalz zertifiziert.
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3.2 Spezialsprechstunden

Pankreassprechstunde

Leitung:
Prof. Dr. J. Werner (bis 31.12.2013)
Prof. Dr. Th. Hackert (seit 01.01.2014)

Dr. C. Tjaden

5000 Patientenkontakte
Pro Jahr versorgt durch ein
Interdisziplindres Team.

In den vergangenen beiden Jahren
erfolgten in der Spezialsprech-
stunde fiir Pankreaserkrankungen jeweils mehr als
2000 Besuche von fast 1500 Patienten, wovon sich
etwa die Halfte erstmalig vorstellte.

Die Sprechstunde dient der Abkldrung von benignen
wie malignen Erkrankungen der Bauchspeicheldriise,
wobei letztere mit 75% der Diagnosen den Hauptteil
ausmachen. In ausfiihrlichen Gesprachen mit dem
Patienten werden Fragestellungen zu spezifischen The-
rapiemoglichkeiten erdrtert und Indikationen zu opera-
tiven und nicht-operativen Behandlungen gepriift.

Haufig stellen sich Patienten zum Einholen einer ,,zwei-
ten Meinung“ vor, um fiir eine geplante Behandlung
bei chronischer Pankreatitis oder Pankreastumoren
mogliche Alternativen zu erfahren. Zur Erstvorstel-
lung erscheinen die Patienten in der Regel mit aus-
wadrtiger Bildgebung, die zusammen, mit den Kollegen
der Diagnostischen Radiologie (Abteilung Prof. Dr. P.
Kauczor) evaluiert wird. Fast die Hilfte dieser Erst-
vorstellungen wird nach interdisziplindrer Beurteilung
einer operativen Therapie zugefiihrt. Je ca. 20% der
neuen Patienten werden in Zusammenarbeit mit den
Strahlenonkologen (Abteilung Prof. Dr. J. Debus) und
den Onkologen (Abteilung Prof. Dr. D. Jdger) des Nati-
onalen Zentrums fiir Tumorerkrankungen (NCT) einer
neoadjuvanten bzw. palliativen Therapie zugefiihrt.
Andere Patienten werden zu Verlaufskontrollen wieder
einbestellt. Im Rahmen der Sprechstunde wird zuséatz-
lich die Moglichkeit angeboten, an aktuellen interdis-
ziplindren klinischen Studien teilzunehmen. So kann
die Behandlung fiir jeden Patienten individualisiert
geplant und auf dem neuesten Stand der wissenschaft-
lichen Kenntnisse durchgefiihrt werden.

In der Pankreassprechstunde werden auerdem Pa-
tienten, die im Haus oder in auswartigen Kliniken
operiert wurden, nachbetreut. Abhdngig von der Dia-
gnose erfolgen in regelmafigen Intervallen postope-
rative Nachsorgen. Dies betrifft etwa zwei Drittel aller

Sprechstundenbesuche. Bei onkologischen Pati-
enten erfolgt hierbei einerseits die regelmafiige Tu-
mornachsorge mittels Bildgebung und Tumormarker-
Bestimmung. Andererseits wird bei allen Patienten der
Stoffwechsel beziiglich postoperativer oder entziin-
dungsbedingter Funktionsverluste iberwacht. Hierzu
werden aktuelle Beschwerden, die Be-
findlichkeit (Schmerzen, Belastbarkeit,
Stuhlgang, zwischenzeitliche Opera-
tionen oder Erkrankungen, Gewicht,
Medikation, Erndhrungsgewohnheiten)
sowie die Lebensqualitdt erfasst. Es erfolgt zusatzlich
die kérperliche Untersuchung sowie die notwendigen
Blutanalysen. Die Ergebnisse und Behandlungsvor-
schlage werden ausfiihrlich mit den Patienten erortert.

Die individuelle Therapieempfehlung wird den zuwei-
senden Hausdrzten oder heimatnahen Onkologen bzw.
Gastroenterologen schriftlich mitgeteilt und ggf. mit
ihnen telefonisch erortert.

Dariiber hinaus berdt die Pankreassprechstunde
auswadrtige Patienten und deren Angehdrige weltweit
telefonisch und per Email. Die Nachfrage zur Bera-
tung iber diese Medien steigt standig, so dass zurzeit
monatlich ca. 5oo Telefonate und Email-Anfragen be-
arbeitet werden. Hadufig erfolgt zu einem spéateren Zeit-
punkt auch die personliche Vorstellung. Etwa 20% der
Anfragen kommen aus dem Ausland.

Weitere Informationen:
Pankreas-Sprechstunde:

Tel: 06221-567807

Fax: 06221-56 5075
pankreas@med.uni-heidelberg.de
www.pankreasinfo.com
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Gastroenterologische (GE) Sprechstunde

Leitung:
Prof. Dr. M. Kadmon MME (Bern)

Arztliche Mitarbeiter:
Dr. |. Treiber

Mitarbeiter:
Frau H. Atik

In der Gastroenterologischen Sprech-
stunde der Chirurgischen Universitats-
klinik werden tiberwiegend Patienten
mit komplexen gastroenterologischen
Krankheitsbildern betreut. Aufgrund
der klinischen und wissenschaftli-
chen Schwerpunktbildung im Bereich der chronisch-
entziindlichen Darmerkrankungen genief3t die Sprech-
stunde einen lberregionalen Ruf. Etwa 82% der
Patienten stellen sich mit einer der beiden spezifischen
chronisch-entziindlichen Darmerkrankungen Colitis
ulcerosa oder Morbus Crohn vor.

In Kooperation mit der Abteilung Innere Medizin IV
der Medizinischen Klinik haben wir neben der spezi-
ellen chirurgischen Sprechstunde eine gemeinsame
chi-rurgisch-internistische gastroenterologische
Sprechstunde aufgebaut, um im interdisziplindren Ge-
sprach eine optimale Betreuung von Patientinnen und
Patienten mit chronisch-entziindlichen Darmerkran-
kungen zu gewdhrleisten, in welcher medikamentose

In den Jahren 2012
und 2013 verzeichneten
wir insgesamt
1064 Patientenkontakte
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Therapieformen und chirurgisch notwendige Eingriffe
sinnvoll ineinander greifen. Verantwortlich sind Frau
Prof. Dr. M. Kadmon als Vertreterin der Chirurgischen
Klinik und Frau Dr. A. Gauss als Vertreterin der Abtei-
lung Innere Medizin IV. Zusatzlich zur ambulanten Ver-
sorgung in der Sprechstunde haben wir die Behand-
lung von Patienten mit einer chronisch-entziindlichen
Darmerkrankung im interdisziplindren Team durch
regelmaBiige gemeinsame Visiten auf den stationdren
Bereich ausgeweitet. Hierdurch gelingt es, eine indivi-
duelle postoperative Therapie gemein-
sam mit dem Patienten zu diskutieren
und festzulegen, um Patienten auch im

postoperativen Verlauf die bestmdg-
liche Betreuung anzubieten.

In den Jahren 2012 und 2013 verzeichneten wir insge-
samt 1064 Patientenkontakte. Die Mehrzahl dieser Pa-
tienten litt an einer Colitis ulcerosa oder einem Morbus
Crohn. Daneben wurden Patienten mit Divertikulose
und Divertikulitiden und anderen gutartigen Erkran-
kungen des Magen-Darm-Traktes betreut und beraten.

Kontakt:
GE-Sprechstunde

Fr. Atik

Tel: 06221 - 56 6209
Fax: 06221-56 1708
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Familidre adenomatdse Polyposis coli (FAP)-Sprechstunde

Leitung:
Prof. Dr. M. Kadmon, MME (Bern)

Arztliche Mitarbeiter:
Dr. I. Treiber
Dr. P. Ganschow

Mitarbeiter
Frau H. Atik

Die spezialisierte Sprechstunde fiir Patienten mit
einer familidren adenomatdsen Polyposis coli (FAP) und
deren Angehdrige ist eingebettet in ein umfassendes
Betreuungskonzept, an dem auch die Poliklinik des
Instituts fiir Humangenetik und die Sektion Psychoon-
kologie des Zentrums fiir Psychosoziale Medizin betei-
ligt sind. Diese Kooperation gewdhrleistet eine indi-
viduelle Beratung zu Fragen des diagnostischen und
therapeutischen Vorgehens und zu genetischen As-
pekten des Krankheitshildes und sorgt fiir die wichtige
psychologische Begleitung der Betroffenen und Risiko-
personen.

In der FAP-Sprechstunde findet die prdoperative
Betreuung betroffener Patienten statt, die wesentlich
darauf abzielt, den optimalen Zeitpunkt fiir eine pro-
phylaktische und kontinenzerhaltende Proktokolekto-
mie zu bestimmen, um groRtmogliche Sicherheit fiir
den Patienten zu erreichen. Postoperativ erfolgt dort
die Nachsorge fiir bereits operierte Patienten mit dem
Hauptaugenmerk auf weitere Manifestationen der FAP
wie Desmoide und Duodenaladenome. Vor- und Nach-
sorge erfolgen in enger Zusammenarbeit mit dem In-
terdisziplindren Zentrum fiir Endoskopie sowie der
Radiologischen Klinik. Durch die Nahe zu den Ab-
teilungen fiir Strahlentherapie und zum Nationalen
Zentrum fiir Tumorerkrankungen (NCT) ist es moglich,
individuelle interdisziplindre Therapiekonzepte an-
zuwenden, wenn es erforderlich ist. Und schlieBlich
stellt die FAP-Sprechstunde eine Anlaufstelle fiir Risi-
kopersonen dar, bei denen eine pradiktive genetische
Diagnostik veranlasst werden muss.

Seit den frithen 1980er Jahren hat die Chirurgische
Universitatsklinik Heidelberg einen Schwerpunkt im
Bereich der FAP aufgebaut und ist bundesweit eines
der filhrenden Zentren fiir dieses seltene Krankheits-
bild. Seit mehr als 20 Jahren wird an der Klinik ein
Patientenregister gefiihrt, in dem aktuell die krank-
heitsrelevanten klinischen und genetischen Daten

von {iber 500 betroffenen Familien dokumentiert sind.
Damit wird an der Klinik eines der grofiten Patientenkol-
lektive weltweit betreut. Die erste kontinenzerhaltende
Proktokolektomie mit ileoanaler Pouchanlage erfolgte
im Jahr 1982. Seitdem wurde die Operationstechnik
stetig weiterentwickelt; so ist z.B. fiir die kontinenz-
erhaltende Proktokolektomie mittlerweile die laparo-
skopische Technik erfolgreich etabliert.

Die Registerarbeit mit liickenlosem Familienscreening
und dadurch bedingter frither Diagnosestellung so-
wie die operative Expertise in technisch aufwandigen
Operationsverfahren haben ganz wesentlich zur all-
gemeinen Prognosebesserung des Krankheitsbildes
beigetragen, so dass sich der Betreuungsschwerpunkt
zunehmend in Richtung extrakolonischer Manifesta-
tionen verschiebt. Hier sind vor allem Duodenala-
denome, Desmoide, Adenome auf dem Boden von
postoperativ verbleibender Restrektumschleimhaut
und seltener Pouch- und Magenadenome zu nennen.
Das besondere Augenmerk unseres Nachsorgepro-
gramms liegt daher auf der Friiherkennung und indivi-
duellen Therapie dieser Manifestationen.

In den Jahren 2012 und 2013 verzeichneten wir ins-
gesamt 1208 Patientenkontakte aus dem gesamten
Bundesgebiet und vereinzelt aus dem europdischen
Ausland. 95 Patienten mussten sich in diesem Zeitraum
einem operativen Eingriff unterziehen.

In den letzten Jahren suchen vermehrt Patienten mit
anderen, selteneren Polypenerkrankungen in unserer
Sprechstunde Rat, sodass auch Patienten mit juveniler
Polyposis und Peutz-Jeghers-Syndrom in unser Betreu-
ungsprogramm aufgenommen werden.

Weitere Informationen:
FAP-Sprechstunde

Frau Atik

Tel: 06221 -566209
Fax: 06221 — 561708
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Interdisziplinare HNPCC-Sprechstunde

Leitung:
Prof. Dr. M. Kadmon, MME (Bern)

Arztliche Mitarbeiter:
Dr. M. Tariverdian

Mitarbeiter:
H. Atik

Die Interdisziplindre HNPCC-Sprechstunde wurde 1999
im Rahmen der Studie ,,Familidrer Darmkrebs* der
Deutschen Krebshilfe eingerichtet. In Kooperation mit
der Poliklinik des Instituts fiir Humangenetik, der Ab-
teilung Angewandte Tumorbiologie des Pathologischen
Instituts sowie der Sektion Psychoonkologie des Zen-
trums flir Psychosoziale Medizin der Universitatsklinik
Heidelberg werden Ratsuchende, in deren Familien ge-
hauft Krebserkrankungen des Gastrointestinaltrakts
aufgetreten sind, beraten. Mittels Stammbaumerhe-
bung wird festgelegt, ob diagnostische MaBnahmen
zur Abklarung des Verdachts auf HNPCC sinnvoll und
moglich sind.

Sind die klinischen Kriterien (Amsterdam- bzw. Bethesda-
Kriterien) erfiillt, werden am Tumorgewebe der Index-
person immunhistochemische Analysen zum Nachweis
der nukledren Expression der DNA-MMR-Proteine und

eine Mikrosatellitenstabilitdats-Analyse durchgefiihrt.
Bei Fehlen eines der DNA-MMR-Proteine oder bei
Mikrosatelliten-Instabilitat (MSI-H) folgt die Durchfiih-
rung einer Mutationsanalyse. Liegt eine pathogene, fiir
ein HNPCC-Syndrom ursadchliche Mutation vor, ist die
Diagnose HNPCC gesichert und den Angehdrigen wird
eine pradiktive Diagnostik angeboten. Auf diese Weise
ist es moglich, diejenigen Familienmitglieder zu iden-
tifizieren, die das Risiko fiir ein kolorektales Karzinom
und HNPCC-assoziierte Tumore tragen und sie mit der
Empfehlung eines Vorsorgeprogramms vor dem Auf-
treten von Tumoren zu schiitzen.

Bei Vorliegen einer Mutation (MLH1, MSH2, MSH6,
PMS2 und EPCAM) ist eine lebenslange jahrliche Vor-
sorge erforderlich, um das Auftreten eines weiteren
kolorektalen Karzinoms oder eines HNPCC-assoziierten
Tumors zu verhindern. Sehr viele Patienten / Risiko-
personen stellen sich nach abgeschlossener Diagnostik
zu den jahrlichen Vorsorgeuntersuchungen bei uns vor.

Im Jahr 2012 erfiillten von 163 untersuchten Patienten
43 Personen die klinischen Kriterien fiir den Verdacht
auf ein HNPCC-Syndrom, im Jahr 2013 waren es 54 von
177 Patienten. Seit 1999 konnte bei 138 Indexpatienten
eine Mutation fiir HNPCC nachgewiesen werden. Die
pradiktive Diagnostik bei Familienangehorigen ergab
81 Anlagetrdager und 84 Nicht-Anlagetrédger (s. Tabelle).

1999 - 31.12.2013 ‘ 2012 ‘

2013
HNPCC-Kriterien erfiillt 1207 43 54
MLH1-Mutation 59 1 2
Anlagetrager MLH1 36 4 3
keine Anlage MLH1 37 3
MSH2-Mutation 60 2 2
Anlagetrager MSH2 36 3 4
keine Anlage MSH2 36 1 3
MSH6-Mutation 10 0 1
Anlagetrager MSH6 3 o o}
Keine Anlage MSH6 8 0 0
PMS2-Mutation 3 o} o]
Anlagetrager PMS2 3 0 o
Keine Anlage PMS2 2 o} 0
EPCAM-Mutation 6 0 0
Anlagetrager EPCAM 3 1 2
Keine Anlage EPCAM 1 o} 1
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Onkologische Sprechstunde

o

Leitung:
Prof. Dr. med. A. Ulrich, MBA

Feste drztliche Mitarbeiterin:
Dr. M. Dueck

Die Sektion fiir Chirurgische Onkolo-
gie hat zwei wesentliche Aufgaben:
erstens, die Betreuung von Patienten
mit Krebserkrankungen im Konzept
einer differenzierten multimodalen Krebstherapie
und zweitens die Forderung und Durchfiihrung von
klinischer- und Grundlagen-orientierter Forschung.
Die ambulante Patientenbetreuung findet im Wesent-
lichen im Rahmen der onkologischen Ambulanz der
Chirurgischen Klinik statt.

Im Rahmen dieser Sprechstunde wurden in den
Jahren 2012/2013 2825 Patienten mit komplexen
onkologischen Problemen betreut. Von diesen waren
1320 Neuvorstellungen und 1505 Wiedervorstellungen.
Neben Patienten mit einem neu diagnostizierten
Primartumor oder Metastasen bzw. Rezidivtumor,
waren dies inshesondere auch Patienten mit seltenen
Diagnosen (z.B. Sarkomen und Desmoiden, Pseudomy-
xoma peritonei), Patienten, die eine zweite Meinung zu

Betreuung, Informationen,
Planung, Nachsorge und
Zweitmeinung

ihrer Therapie einholen wollen und Patienten mit post-
operativen Problemen. Insgesamt wurden {ber die
onkologische Ambulanz 870 Patienten stationdr zur
Operation aufgenommen.

Besonders komplexe onkologische
Falle werden im Rahmen der chi-
rurgisch-onkologischen Fallkonfe-
renz jeweils dienstags um o07:35 Uhr
(groBer Horsaal, Chirurgie) interdiszi-
plindr zusammen mit Onkologen, Gastroenterologen,
Strahlentherapeuten, Radiologen und Pathologen
besprochen.

Neben der klinischen Betreuung werden die Patienten
Uber die Onkologische Sprechstunde auch in klinische
Studien eingebracht. Die Durchfiihrung klinischer,
onkologischer Studien erfolgt dabei in Kooperation
mit dem NCT und dem Klinischen Studienzentrum der
Chirurgie (KSC).

Weitere Informationen:
Onkologische-Sprechstunde
P. Hofer

Tel: 06221-56 6252

Fax: 06221 -56 5791
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Interdisziplinare Lebertransplantationssprechstunde

Leitung:
Prof. Dr. P. Schemmer, MBA
PD Dr. D. N. Gotthardt*

Stellvertreter:
Dr. A. Mehrabi
PD K-H. Weiss

Assistenzarzte:
Fr. Dr. U. Gondolf
Fr. Dr. S. Klinke
Fr. Dr. U. Menzer
Fr. Dr. H. Probst

Sprechstundenorganisation:

Fr. E. Dalien

Hr. E. Eipl

Fr. U. Obenauer

Fr. C. Cabral

Fr. C. Petschi *

Fr. G. Weiss*

* (Innere Medizin IV, Gastroenterologie)

Der herausragende Teamgedanke
aller beteiligten Fachabteilungen
im Bereich der Lebertransplan-
tation spiegelt sich exemplarisch
in der interdisziplindren Lebertransplantationssprech-
stunde wider. Durch die gewachsene interdisziplindre
Organisation der Sprechstunden werden Neuvorstel-
lungen und Wartelistepatienten im Team gemeinsam
in der Chirurgischen Klinik betreut. Die Nachsorge der
transplantierten Patienten wird unter Einbeziehung der
niedergelassenen Kollegen und Zuweiser unserer Kli-
nik interdisziplindr vom gleichen Team in den Rdumen
der Inneren Medizin durchgefiihrt. Hierdurch gelingt es,
die Prozesse zu verbessern, was eine weitere Stei-
gerung der Patientenzufriedenheit zur Folge hat. Die
Optimierung der ambulanten Patientenversorgung ist
eine wesentliche Weiterentwicklung, um die Rahmen-
bedingungen fiir die rasante Entwicklung der opera-
tiven Leistungen zu sichern. Das Teamkonzept wurde
bei zahlreichen Zentren vorgestellt, wodurch die Ko-
operation zwischen unseren Kliniken und den weiter-
behandelnden Kollegen nochmals verbessert wurde.
Das Potenzial des interdisziplindren Konzeptes zeigt
sich auch in der Leistungsentwicklung. Die Anzahl der
Transplantationen hat sich auf hochstem Niveau stabi-
lisiert und die steigende Anzahl der Patienten auf der
Warteliste spiegelt die weiterhin positive Entwicklung
bei der ambulanten Betreuung der Patienten unseres

Interdisziplindre
Patientenbetreuung

LN

Transplantationszentrums wider. Die Zahl ambulant
betreuter Patienten auf der Warteliste, Erstvorstellungen,
sowie von Patienten nach Lebertransplantation in der
Interdisziplindren Hepatobilidren Sprechstunde, die
in der Chirurgie stattfindet, blieb mit 1346 Besuchen
im Jahr 2013 in etwa konstant zu
den Vorjahren (2011: 1448 Besuche).
Hinzu kommt eine dhnlich hohe
Zahl an Patienten, die wahrend der
Interdisziplindren Hepatobilidren Sprechstunde in der
Inneren Medizin gesehen werden.

Weitere Informationen:

Interdisziplindre Hepatobilidre Sprechstunde/
Lebertransplantation

Fr. E. Dalien

Tel: 06221 - 56 39485

Fax: 06221 - 56 5504
www.transplantation-center.com

Entwicklung der Leberwarteliste (2001 — 31.12.2013)
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Interdisziplinare Nierentransplantationssprechstunde

Leitung:

Prof. Dr. P. Schemmer, MBA

Prof. Dr. M. Zeier, MBA

(Rehazentrum fiir chronisch Nierenkranke)

Prof. Dr. P. Nawroth (Endokrinologie und Stoffwechsel)
Prof. Dr. B. Tonshoff (Padiatrische Nephrologie)

Prof. Dr. F. Schéfer (Padiatrische Nephrologie)

Stellvertreter:
Dr. A. Mehrabi
Dr. H. Kenngott
Dr. K. Klein

Dr. M. Hoffmann

Sprechstundenorganisation:
Fr. M. Schmid (Arztin)

Fr. G. D‘Accione

Fr. I. Zirkel

Grundlage der Nierentransplantationssprechstunde
und der Betreuung der Patienten, die vor oder nach
einer Nierentransplantation stehen, ist die inten-
sive Kooperation mit unseren nephrologischen Part-
nern (Prof. Zeier, Nierenzentrum, Prof. Nawroth, Abt.
fiir Endokrinologie und Stoffwechsel sowie Prof.
Ténshoff und Prof. Schéfer von der Pddiatrischen
Nephrologie). Wahrend der Sprechstunde ist ein

Nieren-Wartelistenentwicklung in Heidelberg
(2001 — 31.12.2013)
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Nephrologe, ein Transplantationschirurg, ein externer
unabhédngiger nephrologischer Facharzt und psycholo-
gisches Fachpersonal zur intensiven Beratung prasent.
Die Interaktion mit den zuweisenden Dialysepraxen
ist uns ein besonderes Anliegen, da durch eine enge
Zusammenarbeit die Betreuung unserer Patienten
wesentlich verbessert werden kann. Die Information
der Patienten und Angehorigen erfolgt einerseits durch
die ausfiihrliche Beratung wahrend der Sprechstun-
de, aber auch wahrend regelmdfig angebotener Arzt-
Patienten-Seminare. In intensiver Kooperation mit
allen beteiligten Kraften wurde ein Nierentransplan-
tationsmanual erstellt, welches die wesentlichen
Therapiekonzepte im Rahmen der Nierentransplan-
tation zusammenfasst und als wertvolle Richtlinie fiir
alle an der Transplantation beteiligten Berufsgruppen
dient.

Uber die Wartelistenentwicklung in den vergangenen
Jahren gibt die beigefiigte Abbildung Aufschluss.

Weitere Informationen:
Nierentransplantations-Sprechstunde
Fr. M. Schmid

Tel: 06221-566323
Fax: 06221-564804
www.transplantation-center.com
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Sprechstunde fiir Minimal Invasive Chirurgie (MIC)

.

Leitung: Die Sektion Minimal Invasive Chirurgie (MIC) verfolgt
PD Dr. B. Miiller im Wesentlichen folgende Ziele:

Arztliche Mitarbeiter: 1. Selektion und bei Bedarf Nachbetreuung von

Dr. Dr. A. Billeter Patienten, die fiir die MIC geeignet sind

Prof. Dr. L. Fischer 2. Sicherstellung der Qualitat fiir alle MIC- Eingriffe

Dr. T. Gehrig auf hochstem Niveau

PD Dr. G. Linke 3. Durchfiihrung klinischer und experimenteller

Dr. H.G. Kenngott Studien zur Weiterentwicklung der MIC und

Dr. Felix Nickel 4. Sicherstellung der Ausbildung

Verena Hogg

Jonas Senft In der MIC- Sprechstunde werden Patienten mit In-
Anna-Laura Weckerle teresse fiir ein minimal- invasives Verfahren beraten,

aufgeklart und bei Bedarf nachbetreut. Es wird das
gesamte Spektrum der MIC, einschlieBlich der
Roboter-assistierten Chirurgie (Da Vinci™ von Intuitive
Surgical), angeboten.

Schwerpunktmafliig werden Patienten mit folgenden
Erkrankungen betreut:

Adipositas

Diabetes innerhalb der DIASURG-Studie
Gastroosophageale Refluxkrankheit
Zwerchfellbriiche

Achalasie und andere Speiserohrenerkrankungen
Kolorektale Erkrankungen, einschliefilich Friih-
tumore des Mastdarms, die sich fiir eine laparo-
skopische Behandlung eignen.
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DiaSurg 2
Magenbypass versus konservativ medikamentdse
Therapie des Diabetes mellitus Typ 2

BariSurg

Studie zur Evaluation des Langzeiteffekts von Magen-
bypass- und Schlauchmagenoperation in der Therapie
der morbiden Adipostias

NOBACT Il

Einfluss der rektalen Vorbereitung auf die bakteriel-
le Kontamination durch den transrektalen Zugang fiir
NOTES

TRANSVERSAL
Transvaginale hybrid NOTES Sigmaresektion vs. lapa-
roskopisch assistierte Sigmaresektion

TransVaC
Transvaginale laparoskopische Sigmaresektion

BaSE
Psychoedukation nach Sleeve-Gastrektomie vs. keine
Psychoedukation

POCCO
Prospektive Studie zur Evaluation der Veranderung des
Magenvolumens nach bariatrischer Operation

Vor allem in diesen Bereichen werden hochrangige
klinische Studien durchgefiihrt, die im Interesse der
Patienten sind und der Weiterentwicklung der MIC
dienen. Aber auch andere Erkrankungen wie Speise-
rohren-, Nebennieren- und Milztumore werden bei uns
minimal- invasiv operiert. Hier erfolgt die Betreuung,
wie bei allen Tumorerkrankungen, die minimal- invasiv
operiert werden, interdisziplindr in Kooperation mit der
onkologischen und endokrinologischen Ambulanz.

Im Bereich der Adipositaschirurgie besteht die Ein-
bindung in das interdisziplindre Diabetes- und Adiposi-
taszentrum Heidelberg. Die aktive Zusammenarbeit mit
Endokrinologie und Psychosomatik gewdhrleistet eine
umfassende Betreuung der Patienten.

Weitere Informationen:
MIC-Sprechstunde Frau Gass
Tel: 06221-56 6883

Fax: 06221 -56 8645
www.mic-heidelberg.eu
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Kindersprechstunde

Leiter:
PD. Dr. P. Giinther

Oberdrzte:
Dr. M. Kef3ler
Dr. P. Romero
Dr. G. Frongia
Hr. P. Volk

Seit dem 01.01.07 ist das Fach fiir Kinderchirurgie als
Sektion innerhalb der Abteilung fiir Allgemein-, Visze-
ral- und Transplantationschirurgie unter der Gesamt-
leitung von Herrn Prof. Dr. M.W. Biichler in Heidelberg
positioniert. Die Sektion wird seit 01.09.13 durch Herrn
Chefarzt PD Dr. P. Giinther geleitet. Die Sektion verfiigt
tiber eine eigene Station mit 20 Betten im 4. Stock
des chirurgischen Gebdudes. An drztlichem Personal
arbeiten neben dem Chefarzt 4 Oberédrzte und 6 Assi-
stenzdrzte in dieser Einheit.

Die Kinderchirurgie setzt sich aus den Schwerpunk-
ten der Neugeborenen- und Fehlbildungschirurgie,
der Bauch- und Thoraxchirurgie des Kindesalters, der
Tumorchirurgie, der Traumatologie, der Urologie und
der plastischen Chirurgie zusammen. In Heidelberg
werden all diese Bereiche durch unser kinderchirur-
gisches Team rund um die Uhr abgedeckt.

Neben der Notfallversorgung bieten die Allgemei-
ne Sprechstunde und die Spezialsprechstunden die
Moglichkeit Operationsindikationen zu besprechen,
chirurgische Behandlungen durchfiihren zu lassen oder
eine ,,zweite Meinung“ einzuholen.

Die Besonderheiten des wachsenden Organismus, der
altersentsprechenden Notfélle und Erkrankungen und
der vorhersehbaren Langzeitfolgen machen die Be-
treuung betroffener Kinder durch entsprechend ausge-
bildete Spezialisten notwendig.

Kindliche Frakturen sind vollkommen anders ein-
zuschdtzen als knécherne Verletzungen am ausge-
wachsenen Skelettsystem. Von der Diagnostik bis hin
zur Therapie unterscheidet sich hier das Vorgehen
grundlegend. Von daher ist es elementar, dass eine
Anlaufstelle mit Expertise vorgehalten wird.

Hamangiomsprechstunde

In unserer Spezialsprechstunde fiir Himangiome wer-
den die Patienten sehr eng durch Frau Dr. Kossler-Ebs
und Herrn PD Dr. P. Giinther betreut. Die konsequente
Besetzung dieser Sprechstunde mit hauptverantwort-
lichen Experten hat sich bewdhrt.

Die Kinder werden dem kompletten, stdandig aktuali-
sierten Behandlungsspektrum, von der Kryotherapie,
tiber die medikamentdsen Therapiepldne (z.B. Propa-
nolol) bis zur Resektion zugefiihrt. Die eigene reich-
haltige Erfahrung mit all diesen Verfahren und den
klinischen Verldaufen erlaubt es uns, hier unsere {iber-
regionale Kompetenz fiir die Behandlung der Haman-
giome bei Neugeborenen, Sduglingen und Kindern zu
empfehlen.

Gastrodsophagealer Reflux Sprechstunde

In unserer Spezialsprechstunde fiir Gastroésophage-
alen Reflux werden die Patienten sehr eng von OA Dr.
G. Frongia betreut.

Neben den klassischen Reflux-Patienten, werden ins-
besondere auch Kinder mit pulmonalen Beschwerden
(z.B. Asthma und chronischer Husten) im Rahmen eines
Refluxes betreut. Zu der gdngigen Diagnostik, werden
auch spezialisierte Abklarungsméglichkeiten, wie die
Rachen-pH-Metrie, angeboten.

Ziel ist es eine ganzheitliche, individuelle und pa-
tientenabhdngige Losung innerhalb einer spezialisierten
personengebundenen Sprechstunde anzubieten.



Allgemeine Sprechstunde

Die allgemeine Sprechstunde wird personengebun-
den von den jeweiligen Oberdrzten betreut. Bei einer
Mehrfachvorstellung erlaubt dies eine Kontinuitat
in der Betreuung in der Regel durch einen festen
arztlichen Ansprechpartner. In unserer Sprechstun-
de stehen wir lhnen von Montag bis Freitag zur
Verfligung:

Montag:
14:00 — 16:00 Uhr
Sprechstunde - Dr. M. Kef3ler

Dienstag:
14:00 — 16:00 Uhr
Sprechstunde - Dr. P. Romero

Mittwoch:
11:00 — 13:00 Uhr
GOR-Sprechstunde - Dr. G. Frongia

14:30 — 16:00 Uhr
Sprechstunde - Dr. G. Frongia
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Donnerstag:
09:00 — 16:00 Uhr
Sprechstunde — PD Dr. P. Glinther

09:00 —15:30 Uhr
Hamangiom und Gefdafimalformationssprechstunde —
Dr. J. Kssler-Ebs

14:00 — 16:00 Uhr
Sprechstunde — Hr. P. Volk

Freitag:
10:00 — 13:00 Uhr
Sprechstunde

Unsere Sprechstunde finden Sie montags bis donners-
tags im EG der Chirurgischen Klinik INF 110 neben der
Andsthesieambulanz. Freitags findet die Sprechstunde
im 4. OG im Sekretariat der Kinderchirurgie statt. Im
4. 0G finden auch die Privatsprechstunde und die Ha-
mangiomsprechstunde statt.

Weitere Informationen und Termine nach vorheriger
telefonischer Vereinbarung: Tel: 06221 - 56 6282
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3.3 Tagesklinik

Arztliche Leitung:
Prof. Dr. A. Ulrich, MBA

Pflegerische Leitung:
Gabriele Schmid

In diesem Jahr feiert die interdisziplindre Tagesklinik ihr
zehnjdhriges Bestehen.

Seit Erdoffnung im Dezember 2004 hat sie sich zu einem
wesentlichen Bestandteil der Versorgungsstruktur des
Hauses entwickelt. Waren es im Jahr 2005 noch 2880
Patienten, wurden allein im Jahr 2013 5163 Patienten
betreut. Die Tagesklinik steht dabei allen Abteilungen
des Hauses zur Verfligung.

Zu einer Leistungsausweitung kam es im letzten Jahr,
vor allem im Bereich der Kinder- und Gefafichirurgie,
sowie bei der Betreuung von radiologischen Patienten
nach einer CT-gesteuerten Punktion.

Durch Flexibilitdt, einer guten Kommunikation und
Kooperation mit allen Fachbereichen konnten Organi-
sationsabldufe optimiert werden.

Die kompetente und freundliche Betreuung des Mit-
arbeiterteams der Tagesklinik verbessert die Situation
der Patienten und trdgt erheblich zur Patientenzufrie-
denheit bei.
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4.1 Intensivstation — Station 13 IOPIS

Arztliche Leitung:

Dr. T. Boker-Blum, MME

Dr. Th. Brenner

Prof. Dr. S. Hofer, MHBA

Prof. Dr. J. Weitz, MSc (bis 08/2012)
Prof. Dr. ). Werner, MBA (bis 12/13)
Prof. Dr. A. Ulrich, MBA

Prof. Dr. Th. Hackert

Pfegerische Leitung Station 13 IOPIS:
Angelika Brobeil, BBA

Stellvertretende Leitung:
Martina Konrad
Tobias Aurig

Aufwachraum:
Leitung: Angelika Brobeil, BBA
Stellvertretende Leitung: Johannes Gaa

Die Interdisziplindre Operative Intensivstation (IOPIS)
wird in Kooperation der Klinik fiir Andsthesiologie und
der Klinik fur Allgemein-, Viszeral- und Transplantati-
onschirurgie gefiihrt und betreibt insgesamt 16 Inten-
sivbetten.

In den Jahren 2012 und 2013 wurden jeweils etwa 800
Patienten intensivmedizinisch betreut (2012: 781 /
2013: 775) (Tabelle 1). Die belegenden Fachdisziplinen
sind auf Basis der anfallenden Pflegetage in Tabelle 2
detailliert dargestellt. Bei nahezu voller
Auslastung der Intensivkapazitat (2012:
96,7% [ 2013: 97,6%) lag die mittlere
Verweildauer bei durchschnittlich ca. 6
Tagen (2012: 5,6d / 2013: 5,8d) (Tabel-
le 1). Nach einem moderaten Abfall der
Letalitat im Jahr 2011 (10,9%), lieB sich in
den Jahren 2012 und 2013 ein 3%-iger Anstieg auf je-
weils ca. 14% bei vergleichbarer Fallschwere verzeich-
nen (Tabelle 3). Wahrend sich im Jahr 2012 ca. 18,8%
der intensivmedizinisch zu betreuenden Patienten
einer Transplantation unterzogen, so betrug der Anteil
an Transplantationspatienten im Jahr 2013 nur noch
15,71% (Tabelle 3).

Bedingt durch den zunehmenden Einsatz nicht-
invasiver Beatmungstherapien (z.B. OptiFlow®)
konnte der Weaningprozess optimiert werden,
wodurch sich der Anteil invasiv beatmeter Pati-
enten (2011: 70,54% / 2012: 68,5% / 2013: 58,39%)

Uber 1500 Patienten
in 2012 und 2013
Interdisziplindre

Intensivtherapeutische
Spitzenmedizin

(Tabelle 1) reduzieren lieB und gleichzeitig zunehmend
weniger Patienten einer Tracheotomie bedurften
(Tabelle 4). Ferner wurden in den Jahren 2012 und
2013 nicht-invasive pulmonale Rescue-Therapien wie
z.B. NO-Inhalation, Prostaglandin-Inhalation, Hoch-
frequenzoszillation (HFO), kinetische Therapie oder
Bauchlagerung zunehmend seltener durchgefiihrt
(Tabelle 4). In gleicher Weise kamen auch invasive
extrakorporale Lungenersatzverfahren (Novalung®,
ECMO) weniger zum Einsatz (Tabelle 4).

Auffallig ist weiterhin die neuerliche Zunahme des An-
teils isolationspflichtiger Patienten in den Jahren 2012
(45,88%) sowie 2013 (45,94%) im Vergleich zum Jahr
2011 (36,40%) (Tabelle 3). Vor allem multiresistente
gram-negative Keime gewannen diesbeziiglich an Be-
deutung (Tabelle 5). Als besonders besorgniserregend
musste im Jahr 2013 vor allem die Zunahme an gram-
negativen Problemkeimen wie z.B. KPC, Pseudomona-
den sowie Acinetobacter bezeichnet werden (Tabelle 5);
eine keimgerechte antibiotische Therapie erwies sich
hier als deutlich erschwert. Die Gesamtzahl multiresis-
tenter gram-positiver Keime war etwa gleichbleibend,
wobei sich hier eine Verschiebung des Keimspektrums
ergab. Wahrend die Anzahl der MRSA-bedingten Isola-
tionen deutlich riicklaufig war, zeigte sich eine deut-
liche Zunahme der VRE-bedingten Isolationen (Tabelle
5). Aufgrund einer Ausweitung der Kontaktzeit auf 24h,
konnte die Anzahl der VRE- sowie MRSA-Kontaktpati-
enten weiter deutlich reduziert werden. Im Jahr 2013
waren ferner die HiN1/Influenza-bedingten Isolationen
deutlich auf dem Vormarsch, wahrend
deutlich weniger Patienten aufgrund
einer Infektion mit Clostridium difficile
isoliert werden mussten.

Wé&hrend die Anzahl von Einsdtzen im
Rahmen der hausinternen Notfallversor-
gung (Notfalltelefon: 6000) mit 187 Einsdtzen im Jahr
2012 identisch zum Vorjahr war, so lie sich im Jahr
2013 wiederum eine leichte Reduktion verzeichnen (160
Einsatze) (Tabelle 1).

Aufwachraum

Neben der Station 13 IOPIS wurden auch im Aufwach-
raum (AWR) in den Jahren 2012 und 2013 jeweils etwa
8000 Patienten perioperativ betreut. Bedingt durch
eine verdanderte Berechnungsgrundlage* wurde der
Anteil iberwachungspflichtiger Patienten sukzessive
auf 28,25% im Jahr 2013 gesteigert, wahrend sich eine



gleichzeitige Reduktion des Anteils intensivpflichtiger
Patienten auf 71,75% ergab. Parallel hierzu kam es zu
einer Verringerung des Anteils beatmeter Patienten
(2012: 10,67% / 2013: 5,8%); dies ldsst sich in Analo-
gie zu den Beobachtungen auf der Intensivstation auf
eine zunehmende Verwendung nicht-invasiver Beat-
mungsformen zuriickfiihren. Auch in den Jahren 2012
und 2013 spielte der Aufwachraum eine zentrale Rolle
bei der Akutversorgung von Notfall- und intensivpflich-
tigen Patienten.

(* Wahrend bis einschlieflich 2012 nur vorab definierte
tiberwachungs- und intensivpflichtige Patienten mittels

INPULS® erfasst wurden, so unterliegen seit dem Jahr
2013 alle Patienten im Aufwachraum der Erfassung.)

Tabelle 1: Leistungszahlen der Station 13 IOPIS

Leistungszahlen

‘ 2009 ‘ 2010 ‘ 2011 ‘

Patienten, n 571 | 665,5| 871 | 781 | 775

Durchschnittliche

Bettenzahl, n 14,06

14 14,11 14,21 | 14,83

Verweildauer, d 8,56 6,9 5,2 5,6 5,8

Behandlungstage, d | 4826 | 4593 | 4516 | 4394 | 4404
Belegung, % 97,5 | 96,1 | 94,8 | 96,7 | 97,6
Beatmungsanteil, % | 84,72 | 74,69 | 70,54 | 68,50 | 58,39

Reanimations-

einsitze 141 | 134 | 187 | 187 | 160

Tabelle 2: Anzahl der Pflegetage aufgeschliisselt nach
Disziplinen

2009 ‘ 2010 ‘ 2011 ‘ 2012 ‘ 2013

Fachdisziplin

Allgemeinchirurgie | 3851 | 3735 | 3791 | 3371 | 3360

Gefafichirurgie 789 | 481 450 775 535

Unfallchirurgie 55 157 59 57 90
Urologie 119 124 189 164 373
Kinderchirurgie 1 18 20 21 37
Herzchirurgie 10 9 2 3 2

Sonstige 1 69 5 4 7
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Tabelle 3: Kennzahlen der Station 13 IOPIS

Kennzahlen ‘ 2009 ‘ 2010 ‘ 2011 ‘ 2012 ‘ 2013
Letalitat, % 16,46 | 14,42 | 10,90 | 13,95 | 14,19
Isolierungs-

patienten, % 51,28 | 43,47 | 36,40 | 45,88 | 45,94
TPL-Patienten, % 15,37 | 14,60 | 17,93 | 18,80 | 15,71
Fallschwere nach In-

pUlS Pﬂegeminuten 96213 904’7 88694 910747 888147

Tabelle 4: Beatmungs- und Therapiebesonderheiten
(Behandlungstage)

Beatmung &

Therapiebesonder-

heiten

Tracheotomie 2615 | 1820 | 1579 | 1694 | 1169
NO-Beatmung 176 211 232 157 124
Kinetische Therapie 110 " 115

& Bauchlage 4 97 33
Ilomedintherapie 593 655 | 480 | 306 145
Hamofiltration 1397 | 1224 | 1263 | 1207 | 1188
Intraaortale ) 5 o 8
Ballonpumpe 4

ECMO 7 12 45 17 4
Novalung® 27 35 41 5 9
HFO 8 o 0
LVAD 2




Tabelle 5: Problemkeime in Pflegetagen Station 13 IOPIS

Behandlung von

Problemkeimen

2009

2010

2011

2012

m Allgemein-, Viszeral- und Transplantationschirurgie

2013

gesamt

Vorisolationen n.e. n.e. 59 47 60
Adenoviren/

Noroviren 83 178 ! 9 !
Clostridium difficile | 151 48 12 38 5
Influenza/H1N1 0 4 35 17 43
RSV 20
TBC 3
3-MRGN 382 | 297 | 239 | 324 | 424
4- MRGN n.e 315 186 301 187
KPC 46 0 24 4 70
Pseudomonaden 111 101 72 35 107
Resistenter E. Coli 270 12 o] n.e n.e
Acinetobacter 50 59 5 25 122
Gram neg. Keime

gesamt 477 172 287 | 689 | 910
VRE-Kontakt 483 316 133 85 47
VRE/LRE 562 | 408 | 607 | 929 | 845
MRSA Kontakt 181 113 74 22 2
MRSA 156 118 191 168 162
MRSA / VRE 6 6 o]
SLELD [0, L 1382 | 955 | 1011 | 1210 | 1056

Tabelle 6: Leistungszahlen Aufwachraum

‘2009 ‘2010‘ 2011‘ 2012‘ 2013

Patientenzahl, n 8.787 | 8.733 | 8.336 | 8.065 | 7.972
Aufnahmen,

07.00-19.30 Uhr 5:956 | 5.930 | 5.730 | 5.614 | 5.669
Aufnahmen

19.30-07.00 Uhr 1.245 | 1.288 | 1.153 | 1.115 | 1.056
Patienten vom 1586 | 1012 | 1 1236 | 1.2
Vortag 5 515 | 1.453 | 1.33 245
Notfallaufnahmen

Tag 524 | 546 | 557 | 589 | 604
Notfallaufnahmen o o 5 s
Nacht 405 | 397 | 407 | 44 414
Notfallaufnahmen

gesamt 929 | 943 | 964 | 1.031 | 1.018
Beatmungsanteil % | 36,20 | 26,61 | 16,85 | 10.67 | 5,8
Uberwachungs-

anteil % n.e. | 1,96 | 3,76 | 4,76 | 28,25
Intensivanteil % n.e. | 98,04 96,24 | 95,24 | 71,75
Fallschwere Minuten | 741 724 693 | 698 | 669
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4.2 Viszeralchirurgische Transplantations-Station (VTS): Intermediate Care

Arztliche Leitung:
OA Dr. M. Mieth, MHBA

Leitung Pflege:
B. Trierweiler-Hauke, BBA

Die Viszeralchirugische Transplantationsstation ,,VTS*
tibernimmt im Ablauf der Chirurgischen Klinik Auf-
gaben der intensivmedizinischen Uberwachung und
Therapie als Intermediate Care Station. Es werden
Patienten nach grofien viszeralchirurgischen, gefaf3-
chirurgischen und urologischen Operationen sowie
mehrfachverletzte Patienten nach traumatologischer
operativer Versorgung intensivmedizinisch betreut.
Patienten werden direkt nach der Operation, z.B. nach
Nierentransplantation, als auch sekundir nach Uber-
nahme von der Intensivstation betreut. Hiermit ist die
Station mafigeblich daran beteiligt, die notwendigen
Kapazitaten fiir die postoperative Intensivtherapie
bereitzustellen.

Leistungszahlen Station VTS

Die Station VTS umfasst 24 hochwertige Uber-
wachungsbetten. Jedes Bett ist mit komplettem
Monitoring und allen Méglichkeiten zur umfassenden
Intensivtherapie inkl. nichtinvasiver Atemtherapie
(CPAP und Niv-BIBAP), invasivem Kreislaufmonitoring
sowie Nierenersatzverfahren ausgestattet.

Die Station ist sowohl von drztlicher Seite als auch im
Pflegedienst im Schichtdienst ganztdgig besetzt und
entspricht in ihrer Ausstattung einer universitdren
Intensivstation.

Einen hervorgehobenen Platz hat die Station VTS in der
Koordination viszeralchirurgischer Transplantationen
sowie der pra- und postoperativen Betreuung der trans-
plantierten Patienten. Das Mitarbeiterteam kann trotz
der gebotenen Eile vor Transplantation die Patienten
routiniert auf den Eingriff vorbereiten.

Leistungszahlen

Verweildauer 2,8 3,6 4,0 4,2 4,0 3,7 4,5
Belegung, % 95,9 98,3 94,8 95,1 96,0 93,8 93,9
Beatmungsanteil 1,4 2,8 4,3 15,4 2,3 4,0 3,0
Dialysebehandlungen 207 215 450 678 510 483 423
Fallschwere nach Inpuls Pflegeminuten n.e. 678,0 687,4 690,0 688,6 697,0 691,2

Entwicklung der Inpulskategorisierung

2010 2011 2012 2013

PK 1 0,29% 0,27% 0,31% 0,80%
PK 2 4,49% 3,18% 3,57% 5,65%
PK 3 69,66% 71,80% 69,91% 65,63%
PK 4 20,18% 23,39% 21,46% 26,81%
PK g 5,37% 1,35% 4,75% 1,10%

Uberwachung (PK 1-2) 4,78% 3,45% 3,87% 6,45%
Intensiv (PK 3-6) 95,22% 96,55% 96,13% 93,55%
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4.3 Allgemeinpflegestationen

Leitung Pflege:
Britta Lilsdorf
Stationsleitung Station 1 + 2

Birgit Trierweiler-Hauke
Stationsleitung Station 4

Markus Schmich
Stationsleitung Station 5 + 8

Marianne Rippberger
Stationsleitung Station 11

Zur Klinik fiir Allgemein-, Viszeral- und Transplantations-
chirurgie gehdren die interdisziplindren Privatstationen
1 und 2, die viszeralchirurgischen Stationen 4A, 4B, 5,
8A und 8B sowie die kinderchirurgische Station 11. Die
exakte Planung der prdaoperativ notwendigen Unter-
suchungen und deren zeitliche Abstimmung wird durch
das Zentralen Patientenmanagement durchgefiihrt.
Diese Optimierung der prdoperativen Diagnostik und der
Therapieverfahren haben eine zunehmende Verkiirzung
der stationdren Verweildauer zum Wohle der Patienten
ermoglicht.

Weitere Informationen:

Station 1 Tel: 06221 - 56 6456
Station 2 Tel: 06221 - 56 6459
Station 4A  Tel: 06221 - 56 6468
Station 4B Tel: 06221 - 56 6472
Station g Tel: 06221 - 56 6475
Station 8A  Tel: 06221 - 56 6493
Station 8B Tel: 06221 - 56 6341
Station 11 Tel: 06221 - 56 6509
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5.1 Zentrales Patientenmanagement
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Das Zentrale Patientenmanagement (ZPM) wurde
2002 als neue Organisationsstruktur geschaffen. Die
Aufnahme- und Operationstermine der Patienten wer-
den hier zentral koordiniert und auf die verfiigbareren
Kapazitdten im OP, auf der Intensivstation und der
Intermediate-Care-Station abgestimmt. Die Belegungs-
planung der Allgemeinpflegestationen erfolgt ebenfalls
im Zentralen Patientenmanagement. Hierzu ist die enge
Zusammenarbeit zwischen Pflege und drztlichem Per-
sonal unabdingbar. Die bis dahin dezentrale, von den
Stationen vorgenommene Einbestellpraxis wurde kom-
plett aufgegeben. Alle Patienten, die eine stationdre
Behandlung bendtigen, werden von Seiten der zuwei-
senden (Haus-)Arzte, Ambulanzen und umliegenden
Krankenhduser im ZPM angemeldet
und dort entsprechend terminiert.

Durch die Zentralisierung der Ein-
bestellung laufen alle verfiigharen
Informationen, die fiir den statio-
ndren Aufenthalt wichtig sind, an
einer Stelle zusammen. Daneben
haben die einweisenden Arzte feste
Ansprechpartner, die eine Sichtung
und Bestandsaufnahme von Vor-
untersuchungen durchfiihren und
kompetente Auskunft bei Riickfra-
gen geben konnen. Gleiches gilt auch fiir Patienten und
Angehdrige. Dies ermoglicht eine effektive Gestaltung
des notwendigen prdoperativen Procedere. Dadurch
werden Doppeluntersuchungen vermieden und dia-
gnostische Liicken ergdnzt. Die praoperative Diagnostik

Zentrale Ansprechpartner
fur alle stationdren Patienten
Zentrale Bettenplanung
Arztliche und pflegerische
Besetzung

Optimierung der
Krankenhausverweildauer
durch Sicherstellung der
nachstationdren Versorgung

wird so koordiniert, dass die stationdre Aufnahme im
Schnitt 24 h vor der Operation ausreichend ist. Voraus-
setzung hierfiir ist eine enge interdisziplindre Koope-
ration, z.B. mit der Pramedikationssprechstunde der
Andsthesiologischen Klinik. So konnten die prdopera-
tiven Wartezeiten fiir die gro3en viszeral- chirurgischen
Eingriffe auf derzeit max. 2 Wochen reduziert werden.

Die Entlassungsplanung der Stationen wird den Pflege-
fachkraften des ZPM von Seiten der Stationsarzte auf
der taglich stattfindenden Visite mitgeteilt.

Das Aufnahmemanagement wurde 2007 durch das
Entlassungsmanagement erweitert und somit das
Zentrale Patientenmanagement
im Sinne des Case Managements
weiterentwickelt. Die Pflegefach-
kréfte des ZPM und der Briicken-
pflege sowie die Mitarbeiter des
Sozialdienstes arbeiten hier eng
zusammen. Sie koordinieren und
organisieren die nachstationare
Versorgung der Patienten, die einen
Unterstiitzungsbedarf aufweisen.
Bereits am Tag der Aufnahme er-
folgt ein erstes Beratungsgesprach
in dem die verschiedenen Moglich-
keiten der nachstationdren Versorgung erortert wer-
den. Kommt es wahrend der stationdren Behandlung
zu einem Versorgungsbedarf, so wird das Entlassungs-
management von den Pflegefachkraften oder dem
Stationsarzt hinzugezogen.
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Mit der Einfiihrung des Zentralen Patientenmanage-
ments wurden sowohl die drztlichen Mitarbeiter als
auch die Mitarbeiter der Pflege von den organisa-
torischen Arbeiten des Aufnahme- und Entlassungs-
managements nahezu komplett entlastet.

Daneben wurden die prdoperativen Liegezeiten so ver-
kiirzt, dass die mit der Einfiihrung der DRGs erforder-
liche Optimierung der Liegedauer umgesetzt werden
konnte. Das Zentrale Patientenmanagement hat sich
als wirkungsvolles Steuerungsinstrument in der Abtei-
lung bewdhrt, so dass ein reibungsloser Ablauf in der
Behandlung und Versorgung der Patienten, sowie der
OP-Koordination gewahrleistet werden kann.

Durch die Etablierung des Zentralen Patientenmanage-
ments konnte sowohl die OP Auslastung, sowie auch
die Belegung der Intensiv-, Intermediate- Care- und
Allgemeinpflegestationen optimiert werden. Die Erwei-
terung durch das Entlassungsmanagement hat dazu
beigetragen, dass die ambulanten und rehabilitativen
Bereiche frithzeitig in die Versorgung mit eingebunden
werden und somit die nachstationdre Versorgung der
Patienten gewdhrleistet ist.

Weitere Informationen:

Pflegerische Leitung Zentrales Patientenmanagement:
Silke Auer

BBA, Fachkrankenschwester fiir Onkologie

Tel: 06221-56 4880

Fax: 06221-56 4881

Sekretariat:

H. Sieber

Tel: 06221-56 4878
Fax: 06221-56 4879
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5.2 Physiotherapie

Leitung:
Regina Respondek

Die Physiotherapie spielt eine wichtige Rolle bei der
Genesung nach operativen Eingriffen. Unser Team
fordert und fordert Sie daher aktiv wahrend der physio-

therapeutischen Behandlung auf ) o
den Stationen. Dabei richten wir  Integriertes und individuell

uns stets nach lhrer individuellen abgestimmtes
Belastbarkeit und Diagnose. Um Behandlungskonzept fiir
optimale Ergebnisse zu erreichen, stationdre Patienten

stehen uns verschiedene Behand-

lungsmethoden zur Verfligung. Durch den regelma-
Bigen Austausch mit Ihrem betreuenden Arzt und Pfle-
gepersonal, kdnnen wir auf eventuelle Verdnderungen
sofort reagieren.

Unser Leistungsspektrum umfafit:
Atemtherapie mit und ohne Gerdteeinsatz
Thrombose — und Kontrakturenprophylaxe
Mobilisation und Gangschule
Ubungsbehandlungen mit und ohne Hilfsmittel
Manuelle Lymphdrainagen
Beckenbodengymnastik
Spezielle Behandlungsmethoden
(Manuelle Therapie, PNF, Basale Stimulation etc.)

Weitere Informationen:
Tel: 06221-56 36240
Fax: 06221 -56 5831




5.3 Stomaberatung

Wird bei einer Operation ein Stoma angelegt, konfron-
tiert dies den betroffenen Patienten und seine An-
gehorigen oft mit Unsicherheit und Angst. Das Leben
mit einem ,kiinstlichen Darmausgang“ verandert den
privaten und gesellschaftlichen Alltag des Betroffenen.
Er muss lernen mit der neuen Situation umzugehen.
Da bis heute ein ,kiinstlicher Darmausgang“ in der
Offentlichkeit weitestgehend tabuisiert ist, benotigt
der Patient wahrend des Klinikaufenthaltes besondere
Unterstiitzung und Schulung.

Die Pflegeexpertin fiir Stoma, Kontinenz und Wunde
Frau C. Lutz steht dem Betroffenen hierbei zur Seite.
Schon vor einer geplanten Stoma-Anlage beantwor-
tet sie Fragen zum Leben mit dem Stoma. Nach der
Operation steht neben der Verarbeitung der neuen
Lebenssituation das Erlernen der eigenstdandigen
Stoma-Versorgung im Vordergrund. Dabei unterstiitzt
sie den Patienten und ggf. auch Angehdrige mafigeblich.

Dariiber hinaus gibt Frau Lutz ihr Expertenwissen an
alle am Behandlungsprozess Beteiligten weiter und
berdt bei besonders schwierigen Versorgungen die
Kollegen zeitnah vor Ort.

In der von ihr etablierten Arbeitsgruppe ,,Stoma“
werden klinikumsiibergreifend engagierte Pflegende
regelmaBig durch Frau Lutz geschult und fortgebildet.

2012 ‘ 2013

betreute Patienten
gesamt 402 441
stationar 370 390

ambulant 32 51
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5.4 Briickenpflege
n

Pflegerische Leitung:

Markus Hoffmann
Abteilungspflegedienstleitung

Nationales Centrum fiir Tumorerkrankungen

Team:

Hildegund Dahlhaus
Sabine Giesel

Lena Grothmann
Adelheid Kumler

»Briicken schlagen® — Briickenpflege am
Universitatsklinikum Heidelberg

Das beste Krankenhaus kann ein Zuhause nicht er-
setzen. Deshalb mochten die meisten Menschen
einen Klinikaufenthalt so kurz wie moglich halten. Das
Briickenpflegeteam des Universitatsklinikums Hei-
delberg hilft Tumorpatienten beim Ubergang vom
Krankenhaus in die eigenen vier Wande. Es sorgt
dafiir, dass sie auch nach dem Klinikaufenthalt
optimal versorgt sind.

Organisation der nahtlosen
ambulanten Weiterbehandlung
und Organisation der
hduslichen Versorgung

Ziel war und ist es, schwerkranke
Tumorpatienten bereits auf der
Station zu betreuen und einzu-
schdtzen, um eine frithzeitige Ent-
lassung nach Hause mit bedarfs-
gerechter Pflege zu ermdéglichen. Das Heidelberger
Team besteht seit der ersten Stunde aus Hildegund
Dahlhaus, Sabine Giesel und Adelheid Kumler. Alle 3
sind Krankenschwestern mit der Zusatzausbildung
»,Fachkrankenschwester fiir Onkologie® und verfii-
gen lber weitere Qualifikationen in den Bereichen
Intensiv- und Palliativpflege, Schmerz- und Wund-
therapie. Im April 2013 wurde das Team durch eine
weitere Fachkraft, Frau Lena Grothmann, verstarkt. Sie
ist ebenso Krankenschwester mit Zusatzqualifikation
,,Palliative Care“ und ,,Pain Nurse“.

Organisatorische Hilfe und personliche Unterstiitzung
Auf der Basis dieses medizinisch fundierten Wissens
kénnen sie fiir jeden Patienten ein individuell zuge-
schnittenes Konzept erstellen, das eine hausliche Pfle-
ge unter Berilicksichtigung aller Faktoren ermdglicht.
Ein mittlerweile engmaschig gekniipftes Netzwerk mit
guten Kontakten zu Hausdrzten, Palliativnetzwerken,
Sozialstationen, Pflege- und Heimpflegediensten,
Krankenkassen und Sanitdatshdausern ermoglicht auch
im Falle einer kurzfristigen, unerwarteten Entlassung
schnelle und unbiirokratische Problemlésungen.
Patienten und Angehdorige erhalten in einer von Un-
sicherheit und Angsten begleiteten Ubergangssituation
personliche Unterstiitzung, Zuspruch und Anleitungen
zu den speziellen Pflege- und Erndhrungsbediirfnissen
des Patienten. Mittlerweile werden jahrlich rund 1200
Tumorpatienten am gesamten Klinikum betreut. Auch
nach der Entlassung aus der Klinik bleibt weiterhin der
personliche Kontakt zu den Patienten bestehen. Leben
sie im Umkreis von 30 Kilometern besteht, nach tele-
fonischer Absprache, auch die Méglichkeit von Haus-
besuchen. Ergdnzend besteht fiir die Patienten zu
Hause auch eine 24-stiindige Rufbereitschaft.

Das Arbeitsfeld der vier Heidelberger ,,Briicken-
schwestern® hat sich im Laufe der Jahre durch immer
komplexer werdende Therapiemdoglichkeiten im
Onkologischen Bereich und dem daraus resultierendem
und zunehmendem Schweregrad der Erkrankungen
aber auch durch einschneidende Anderungen wie
stetige Neuerungen und Einsparungen im Gesundheits-
wesen oder den Ausbau qualifizierter hduslicher
Pflegedienste erheblich verdndert. Die Briicke
zwischen Krankenhaus und dem héduslichen
Bereich gilt es aber nach wie vor
zu schlagen — denn fiir viele der
Tumorpatienten ist es der grof3-
te Wunsch, im vertrauten Umfeld
versorgt werden zu konnen.

Mehr Infos unter:
Telefon: 06221 - 56 6331
www.brueckenpflege.uni-hd.de
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5.5 Kliniksozialdienst der Chirurgischen Universitatsklinik Heidelberg
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Das Team des Kliniksozialdienstes:
Ramona Fischer

Sandra Heinrichs

Matthias Kirsch

Gabriele Liill

Sekretariat:
Bettina Patzelt: 06221 - 56 4988

Telefonzeiten:
Montag bis Donnerstag 8-16 Uhr
Freitag 8-15 Uhr

Als integraler Bestandteil des Behandlungsteams
ergdnzt der Kliniksozialdienst mit dem psychosozialen
und sozialrechtlichen Beratungsangebot die medi-
zinisch-pflegerische Versorgung der Patienten und
Patientinnen und deren Bezugspersonen.

Bereits am Aufnahmetag konnen Moglichkeiten der
hduslichen Versorgung, rehabilitativer MaBnahmen
und individuelle Fragestellungen mit den Patienten und
Patientinnen besprochen werden. Ist fiir Patienten in
schwierigen Behandlungssituationen eine umfassende
Entlassvorbereitung erforderlich, beteiligt sich der
Kliniksozialdienst bei der Durchfiihrung
des Entlassmanagements.

enten und Angehdorigen bei seelischer
Belastung sowie bei personlichen und
familidren Konflikten zur Seite. Themen
der Beratung sind die vielfdltigen nicht-medizinischen
Probleme und Fragestellungen, die sich durch eine
Erkrankung ergeben, wie die Verarbeitung einer
schwerwiegenden Diagnose oder die Bewaltigung von
Krankheitsfolgen. Das Sozialdienstteam bietet Beglei-
tung an wahrend der oft langwierigen medizinischen
Behandlung.

Wichtige Hilfe fiir
sozialrechtliche

Der Kliniksozialdienst steht den Pati- Angelegenheiten wie z.B.
Reha oder die weitere
hausliche Versorgung

Der Kliniksozialdienst informiert bei Fragen

» zur medizinischen Rehabilitation (z.B. Anschlussre-
habilitation, onkologische Nach- und Festigungskur)

» zu sozialversicherungsrechtlichen Angelegenheiten
(Kranken-, Pflege-, Rentenversicherung, Schwerbe-
hindertengesetz)

» zur hduslichen Versorgung (ambulante Pflege-
dienste, Haushaltshilfe, Hilfsmittel)

» zur stationdren Versorgung (Kurzzeitpflege, Pflege-
heim, Palliativstation, Hospiz)

> zu moglichen Auswirkungen der Erkrankung auf das
Berufsleben / berufliche Wiedereingliederung

» im Zusammenhang mit der finanziellen / wirtschaft-
lichen Lebenssituation

> und gibt Informationen zu Beratungsstellen und
Selbsthilfegruppen

Vertrauliche Gesprdche finden im Krankenzimmer
oder im Beratungsraum statt (der sich neben dem ZPM
befindet), einzeln oder nach Wunsch mit Familienange-
horigen oder anderen vertrauten Menschen.

Der Kliniksozialdienst ist behilflich bei der Beantragung
von konkreten MaBnahmen (z.B. SBA) bzw. leitet MaB-
nahmen ein (z.B. Anschlussrehabilitation) und kontak-
tiert Sozialleistungstrager. Patienten,
Angehorige und andere Interessierte
kénnen sich direkt an die Mitarbei-
tenden des Sozialdienstes wenden.
Diese betreuen die Abteilungen der
Viszeral-, Gefa-, Herzchirugie sowie
die Urologie.

Der Kliniksozialdienst hatte im Jahr 2013 ca. 3.550
Kontakte zu Patienten und Patientinnen, sehr hdufig
auch zu deren Angehorigen.
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5.6 Okumenische Krankenhaus-Hilfe

»Lila Damen und Herren®“ — in der Chirurgischen Universitatsklinik

Die Okumenische Krankenhaus-Hilfe wurde 1981 in der
Chirurgischen Klinik gegriindet. Heute sind 22 Ehren-
amtliche auf den Stationen und den Ambulanzen
regelmaBig tatig. Die ,,Lila Damen und Herren sind an
ihren fliederfarbenen Kitteln zu erkennen. Sie bringen
Zeit fiir personliche Gesprdache mit, erledigen not-
wendige praktische Wiinsche und erleichtern damit
den Patienten den Klinikaufenthalt. Oft ist auch eine
Begleitung und Betreuung der Angehorigen wichtig,
z. B. wenn eine Unterkunft besorgt werden muss. Da
viele Patienten von weit her kommen, ist Hilfe bei der
Heimreise notig. Es werden folgende Stationen betreut:

1/2/4/5/7/8/9/10

Als einzige Gruppe in Deutschland betreuen wir auch
die oft sehr lange wartenden Patienten in den grof3-
en Ambulanzen der Unikliniken, was groen Anklang
findet und immer positiv bei den Patienten erwdhnt
wird. Mit unserem Kaffeewagen fahren wir durch alle
Ambulanzen und bieten mit freundlichem GriiRen und
Lacheln etwas zu Trinken und einen Keks oder Zwie-
back an. Das ist unsere Briicke, um mit den Patienten
ins Gesprdach zu kommen. Auch die Wartebereiche
der verschiedenen ,,Brennpunkte® z. B. Pankreas-
zentrum, CT, MRT und Intensivstation werden aufge-
sucht. Fiir die ehrenamtlich Tatigen ist der Umgang
mit Schwerstkranken oft sehr belastend und deshalb

findet regelmafig Supervision und eine monatliche
Fortbildung statt.

2013 fand eine groBe Verdnderung in der Organisation
der Okumenischen Krankenhaus-Hilfe statt. Karin
Emmer hat nach 25 Jahren Aufbau und Leitung der OKH
und 28 Jahren Ehrenamt auf Station 4 ihre Tatigkeit
beendet. Die Einsatzleitung fiir die Stationen haben
Gitta von Kaiz-Welle und Gesa Hofmann und fiir die
Ambulanzen Isolde Miiller ibernommen. Mit einem
2tdgigen Seminar ,,Abschied und Neubeginn“ hat sich
Karin Emmer von der Gruppe verabschiedet.

Die ,Lila Damen und Herren*“ sind von Montag bis
Freitag am Vormittag von 9 — 13 Uhr und am Montag
und Donnerstag auch am Nachmittag in der Chirurgie
telefonisch zu erreichen Tel. 56 - 35445. Das neue
Domizil ist auf der Station 3 B zu finden.
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5.7 Medizinische Dokumentation

Leitung:
Ingrid Farrenkopf,
Betriebswirtin und examinierte Krankenschwester

Das Team ,,Medizinische Dokumentation in der Allge-
mein-, Viszeral- und Transplantationschirurgie“ ist ein
Teilbereich der Abteilung Abrechnung. Es unterstiitzt
und entlastet die Arzte von Dokumentationsaufga-
ben in den Bereichen DRG-Controlling und Ambulante
Leistungserfassung.

DRG-Controlling

Das Universitatsklinikum Heidelberg stellt fiir jeden
Patienten, der stationdr behandelt wurde, der jewei-
ligen Krankenkasse des Patienten eine Fallpauscha-
le (DRG) in Rechnung. Um fiir jeden
Patienten die entsprechende DRG
zu generieren, bedarf es der Doku-
mentation vieler Parameter und der
Einhaltung der damit verbundenen
gesetzlichen Vorgaben.

Die Versorgung von schwersterkrankten Patienten lief3
in den vergangenen Jahren die Bedeutung der Doku-
mentation aller Leistungen der Intensivmedizin beson-
ders in den Fokus riicken.

Die Erfassung von Beatmungszeiten, die Dokumentation
von Prozeduren, die ein Zusatzentgelt sicherstellen,
sowie die Generierung von Intensiv-Komplex-Proze-
duren sind erforderlich, um auch unsere Intensiv-
Patienten korrekt abzurechnen.

Gewadhrleistung
korrekter Abrechnung
und Uberpriifung der

Krankenhausleistungen

{
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o

Gewdbhrleistet wird die korrekte DRG-Abrechnung in
der Klinik fiir Allgemein-, Viszeral-, und Transplantati-
onschirurgie - im engen und regelmafigen Austausch
mit den DRG-beauftragten Oberdrzten - durch die Mit-
arbeiter des ,,DRG-Controlling®. Sie ibernehmen wei-
testgehend die Fallkodierung (lediglich die OP wird
durch den Operateur verschliisselt). Dariiber hinaus
schulen sie regelmiBig Arzte und Pflegekrifte iiber
die Bedeutung der vollstandigen und korrekten Doku-
mentation im DRG-System und stehen den Mitarbeitern
jederzeit bei Fragen zur Verfiigung. Von ihnen wird jede
DRG- Abrechnung abschlieRend beziiglich der Einhal-
tung rechtlicher Vorgaben, der inhaltlichen Korrektheit
und Vollstandigkeit kontrolliert.

Das Mitarbeiterteam des DRG-Controllings arbeitet
auch fiir die Klinik fiir Urologie, Andsthe-
sie, Radiologie, Traumatologie, Kinder-
chirurgie und das Nierenzentrum. Ein
Krankenhausbetriebswirt, eine Fach-
krankenschwester fiir Nephrologie und
drei medizinische Dokumentations-
assistenten in Teilzeit unterstiitzen und entlasten die
Stationsdrzte aller genannten Fachabteilungen von
Dokumentationsaufgaben. Das DRG-Controlling hat
sich als Dienstleistung fiir unsere Patienten und unsere
Mitarbeiter bewdhrt. Es trdgt in erheblichem Mafe
zu unserer Erlgssicherung bei und garantiert unseren
Patienten eine nachvollziehbare und korrekte Re-
chungsstellung.



Ambulante Leistungserfassung

In einem speziell dafiir entwickelten EDV-Programm
erfassen zwei Mitarbeiter der medizinischen Dokumen-
tation anhand der arztlichen und pflegerischen Doku-
mentation in der Patientenakte alle Leistungen, die in
unserer Hochschulambulanz erbracht werden. Durch
diese Leistungserfassung ist es unserer Verwaltung
moglich, ambulantes Operieren, ambulante Besuche,
berufsgenossenschaftliche Falle, Auftragsleistungen
aus anderen Krankenhdusern, etc. adaquat in Rech-
nung zu stellen.

Die Arzte sind von dieser erforderlichen Dokumenta-
tionsarbeit in Gdnze befreit.

Weitere Informationen:
Tel: 06221 -56 36130
ingrid.farrenkopf@med.uni-heidelberg.de
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5.8 Heidelberger Stiftung Chirurgie

Leitung:
Herr Roger Lutz

Im Jahr 2013 feierte die Heidelberger Stiftung Chirur-
gie ihr zehnjdhriges Bestehen. Am 13. Januar 2003
griindeten motivierte und engagierte Mitarbeiterinnen
und Mitarbeiter die Heidelberger Stiftung Chirurgie
und schufen somit neue Moglichkeiten und Voraus-
setzungen zur effektiven Unterstiitzung von Forschung
und Lehre innerhalb der Klinik. Gemeinsamer Ansporn
war der Ausbau der herausragenden medizinischen
und pflegerischen Leistung, damit unsere Patienten
auch in Zukunft auf eine Versorgung auf hochstem Ni-
veau vertrauen kénnen. Dass es sich bei dem Ansin-
nen, internationale Spitzenmedizin und -forschung
auch durch Spendengelder zu realisieren, um ein
Novum in Deutschland handelte, war allen Beteiligten
durchaus bewusst.

Forschungsprojektférderung und
Verbesserung der Ausbildungs- und
Qualifizierungsmoglichkeiten
in Wissenschaft und Pflege

Innerhalb der ersten 10 Jahre entwickelte sich die
Heidelberger Stiftung Chirurgie schneller zu einem
Erfolgsprojekt, als alle Beteiligten es erwartet hat-
ten. Insgesamt konnten neben vielen Fortbildungen
weit Uiber 200 Forschungsprojekte, mehr als 28 Auf-
baustudiengdnge und 22 Forschungsaufenthalte im
Ausland finanziert werden. Viele der so gewonnenen
Forschungsergebnisse fanden national wie internatio-
nal gro3e Beachtung.

Durch die erfolgreiche Arbeit riickte aber auch die
Heidelberger Stiftung Chirurgie selbst immer mehr in
den Mittelpunkt des Interesses. Inzwischen gilt sie als
sehr gutes Beispiel fiir die erfolgreiche Unterstiitzung
von Krankenhdusern durch engagierte Biirgerinnen
und Biirger. 2012 wurde die Stiftung auch fiir die Trans-
parenz und den Ansatz, Spender als Partner der Klinik
zu sehen, auf einem international besetzten Kongress
in Koln als einer der besten Klinikfundraiser ausge-
zeichnet. Dies ist ein groBer Ansporn, auf diesem Weg
weiterzumachen, um auch weiterhin gemeinsam die
Zukunft zu gestalten.

Weitere Informationen:

Heidelberger Stiftung Chirurgie
Chirurgische Klinik am Universitdtsklinikum
Heidelberg

Im Neuenheimer Feld 110

D-69120 Heidelberg

Tel: (49) 06221 -56 4875
Fax: (49) 06221-56 4877

stiftung.chirurgie@med.uni-heidelberg.de
www.stiftung-chirurgie.com
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6.1 Allgemeines

Das Krankenhaus Salem gilt in der Region als qualifi-
ziertes Krankenversorgungszentrum der Grund- und
Regelversorgung mit 238 Betten. Es bestehen eine
Abteilung fuir Innere Medizin, Allgemein- und Viszeral-
chirurgie, Urologie und Gyndkologie. Das Krankenhaus
Salem ist akademisches Lehrkrankenhaus der Medizi-
nischen Fakultat der Universitat Heidelberg.

Im Jahr 2012 wurden in der Chirurgischen Abteilung
des Salem Krankenhauses bei 2766 stationdren und
ca.150 ambulanten Fallen 3111 Eingriffe durchgefiihrt
und Giber 2700 Patienten in der Indikations- und Ver-
bandsprechstunde ambulant behandelt. 2013 wurden
3133 Eingriffe bei 2787 stationdren und ca.150 ambu-
lanten Patienten durchgefiihrt. Uber 2900 Patienten
wurden in den Sprechstunden ambulant behandelt. Die
durchschnittliche Liegezeit lag bei 5 Tagen. In den bei-
den letzten Jahren konnte der Case Mix der Abteilung
Chirurgie um knapp 15% gesteigert werden.

Zertifiziertes Referenzzentram
fiar Minimal Invasive Chirurgie

HERMIAMED

Die Schliisselfunktion der Pflege im
Krankenhaus Salem

Das Pflegepersonal ist in vielen zentralen Bereichen
der stationdren Patientenversorgung tdtig, in der es
eine Schliisselrolle zwischen Patienten, Arzten und an-
deren wichtigen Sektoren ausfiillt.

Gut angenommen: Konfliktbehandlung mit

mediativer Kompetenz

Im Zentrum der Pflege steht die Arbeit mit dem Men-
schen und fiir den Menschen. Ein relativ neues Tatig-
keitsfeld ist dabei Mediation. Die mediative Konfliktbe-
handlung der Mediatorin zielt auf Verhaltenskonzepte
flir Leitungen, Mitarbeiter und die Organisation, die
helfen sollen, Konflikte zu l6sen und Win-win-Ergeb-
nisse fiir alle Beteiligten zu ermdglichen. Die direkte,
unbiirokratische Kommunikation mit allen an der Be-
treuung und Behandlung des Patienten Beteiligten er-
weist sich im ,,Salem“ immer wieder als groBBer Vorteil
und tragt zu einem ,,Wohlftihlklima“ bei.
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Spezifische Praxisentwicklung vor Ort

Den verantwortlichen Fiihrungskrdften des Kranken-
hauses Salem war und ist die Pflegeausbildung schon
immer ein grof’es Anliegen. Sie wird unseren Schiilern
beim praktischen Einsatz, wie vom Gesetzgeber ge-
fordert, auf den unterschiedlichsten Fachabteilungen
angeboten. Fiir die praktische Ausbildung im Kranken-
haus Salem stehen begleitend professionelle Praxisan-
leiter zur Verfligung. Im OP und auf der Intensivstation
engagieren sich weitergebildete Fachpflegekrafte
zusatzlich als solche. Auf den Stationen unterstiitzen
uns drei hauptamtliche, in Theorie und Praxis erfah-
rene Lehrerinnen fiir Gesundheits- und Krankenpflege.
Sie lassen immer wieder neue Erkenntnisse aus der
Pflegeforschung in den Pflegeprozess und in unsere
Pflegestandards einfliefen. Dieses Knowhow berei-
chert die Zusammenarbeit der verschiedenen Fachkraf-
te auf allen Ebenen und stimmt die Qualitat der Pflege
auf die jeweils gebotenen Erfordernisse der Zeit ab.

Alltagstaugliche Orientierung in der Wundmanagement-
praxis und der Schmerzbehandlung

Auf unseren Stationen sind weitergebildete und zerti-
fizierte Wundmanager tatig. Nach einer Operation ist
es uns wichtig, dass Schmerzen vollumfanglich behan-
delt werden und baldmdéglichst eine erste Mobilisati-
on stattfindet, um postoperative Komplikationen zu
vermeiden. Damit wir den Patienten alters- als auch
bediirfnisbezogen gerecht werden konnen, sind die
Empfehlungen unserer drztlich-pflegerischen Experten-
arbeitsgruppe zielgruppenspezifisch formuliert.

Herausforderung bariatrische Chirurgie

Neben der chirurgischen Expertise bei den Adiposi-
tas Operationen entstand zur optimalen Versorgung
unserer bariatrischen Patienten ein interdisziplindres
medizinisches Netzwerk mit der Universitatsklinik
Heidelberg. Die ausdriickliche Zufriedenheit unserer
Patienten und die niedrige Komplikationsrate belegen
den groflen Einsatz der Pflege fiir dieses neue Patien-
tenfeld.

Zukunftsorientierte Pflege

Durch unsere Ausrichtung auf diese genannten Punkte
stellen wir den Beitrag unserer Pflege zu einer qualita-
tiv guten und auf den einzelnen Patienten orientierten
Behandlung an unserem Krankenhaus auch in Zukunft
sicher. Professionalitdt und menschliche Aspekte wie
Zuwendung und Verstandnis des Pflegepersonals fiir
die Belange und Sorgen der Patienten miissen weiter-
hin fiir Patienten und auch deren Angehorige erkenn-
bar und spiirbar sein. Das wiinschen wir uns zum Wohle
unserer Patienten.

Marita WaBmer
Pflegedirektorin
Betriebswirt (VWA)
Qualitatsmanager TQM
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6.2 Chirurgische Abteilung
6.2.1 Team

Chefarzt und Stellv. Chefarzt:
Prof. Dr. Dr. h. c. mult. M. W. Biichler
PD Dr. M. v. Frankenberg

Oberadrzte:

Dr. ). Bernauer
Dr. M. Heidmann
Dr. W. Luttermann

jeweils ¥2 Jahr, Rotation aus Uni:
PD Dr. M. Diener, Prof. L. Fischer, Dr. M. Frenken,
Dr. T. Gehrig

Assistenten:

Dr. P. Conrad

Dr. M. Denneberg
Dr. A. Engelke

Dr. M. Schmid

jeweils 1 Jahr, Rotation aus Uni:

Dr. M. Al Saeedi, Dr. H. Bruns, Dr. H. Fonouni,

Dr. M. Hassenpflug, Dr. G. Jung, Dr. H. Kenngott,

Dr. F. Nickel, Dr. W. Niesen, Dr. T. Schulte, Dr. T. Pausch

Sekretariat:
Frau U. Riedel
Frau M. Strietzel

6.2.2 Krankenhaus Salem -
Chirurgische Abteilung

Auch in den vergangenen zwei Jahren hat sich die enge
Kooperation mit der Chirurgischen Universitatsklinik
Heidelberg bewdhrt und wurde weiter ausgebaut. Dank
der engen Zusammenarbeit mit dem chirurgischen
Team der Universitatsklinik Heidelberg um Herrn Prof.
Dr. Beat Miiller und seinem Team wurden 82 bariat-
rischen Operationen (Magenschlauch, Magenbypass
u.a.) seit August 2012 am Krankenhaus Salem mit
groBem Erfolg und niedrigster Komplikationsrate
durchgefiihrt. Die gesamte vor- und nachstationare
Betreuung unserer Patienten liegt dabei in Handen
des bewdhrten Teams des Diabetes- und Adipositas
Zentrums Heidelberg.

Bei der letzten groBBen Patientenbefragung der Tech-
niker Krankenkasse haben wir uns erneut mit weit
tiberdurchschnittlich guten Werten in der lokalen
Spitzengruppe eingeordnet. Wir sind Referenzzentrum
fiir Endokrine - und Minimal Invasive Chirurgie und die
AOK hat uns eine tiberdurchschnittlich gute Gesamter-
gebnisqualitat fiir die Leistung Gallenblasenentfernung
bescheinigt.

6.2.3 Operatives Spektrum und Schwerpunkte
(3133 Eingriffe bei 2991 Operationen)

Hernienchirurgie: 983 Eingriffe/)Jahr

(Shouldice/ Lichtenstein, Laparoskopische préperi-
toneale Netzimplantation TAPP/TEP, Sublay - /Onlay
— oder Lap.IPOM Netzplastik bei Narbenhernien)
Chirurgie der Gallenblase/ -wege: 436 Eingriffe/)Jahr
(> 99 % laparoskopisch)

Schilddriisenchirurgie: 554 Eingriffe/Jahr
Colorektale Chirurgie: 195 Eingriffe/Jahr bei ent-
ziindlichen und bei bosartigen Erkrankungen
Appendektomien: 290 Eingriffe/Jahr

(> 98 % laparoskopisch)

Chirurgie von Magen und Diinndarm

150 Eingriffe/)ahr
Dauerverweil-Katheterimplantationen (Port u.a.):
96 Eingriffe/Jahr

Proktologie 100 Eingriffe/Jahr

Antirefluxoperation

(laparoskopische Fundoplikatio) 25 Eingriffe/Jahr
Pankreaschirurgie 10 Eingriffe/Jahr
Metastasenchirurgie der Leber 10 Eingriffe/Jahr
Krampfaderchirurgie 30 Eingriffe/Jahr
Laparoskopische Chirurgie

(minimalinvasive Chirurgie) 1500 Eingriffe/)ahr
Ambulante Chirurgie ca. 150 Eingriffe/Jahr
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6.2.4 Operationen Salem

Summen 2012 - 2013

Struma 1034
Magenresektion 111
Cholezystektomie 844
Leberresektion 20
Pankreasresektion 20
Appendektomie 576
Diinndarmeingriffe 300
Kolonresektion 411
Rektumresektion 47
Proktologie 242
Hernien gesamt 2030
Schrittmacher 0
Varizen 66
Port 183
Bariatrische Operationen 82

6.2.5 Sprechstunden und Kontakt

Sprechstunde

Schilddrise, Leisten- und sonstige Briiche, Erkran-
kungen des Dickdarmes und des Enddarmes, Venener-
krankungen, Tumorerkrankungen, Gallensteinleiden,
Bosartige Erkrankungen, usw.

Montag und Donnerstag von 15.00 bis 17.00 Uhr
(Anmeldung nicht notwendig)

Privatsprechstunde PD Dr. v. Frankenberg
Dienstag 15.00 bis 16.00 Uhr

Anmeldung liber das Sekretariat

Tel: 06221 483 - 205

Adressen

Sekretariat Chirurgie KH Salem
Zeppelinstr. 11-33

69121 Heidelberg

Montag — Donnerstag 08.00 bis 16.00 Uhr
Freitags 08.00 bis 14.00 Uhr

Tel: 06221483 - 205 oder

Fax: 06221 483 - 206

Pforte/Diensthabender Arzt Chirurgie KH Salem
Tel: 06221483 -0
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7.1 Allgemeines

Die GRN-Klinik Sinsheim ist ein Haus der Grund- und Re-
gelversorgung mit insgesamt 225 Planbetten und verfiigt
tiber die Fachabteilungen Allgemein- und Viszeralchi-
rurgie, Orthopddie und Unfallchirurgie, Innere Medizin,
Neurologie, Gyndkologie und Geburtshilfe, Andsthesie
und Intensivmedizin sowie eine HNO-Belegabteilung.

Das Krankenhaus gehort zur 2006 gegriindeten GRN Ge-
sundheitszentren Rhein-Neckar gGmbH. Im Juli 2010 wur-
de es — entsprechend seinen Schwester-Einrichtungen in
Eberbach, Schwetzingen und Weinheim — in GRN-Klinik
Sinsheim umbenannt. In der gesamten GRN-Klinik Sins-
heim versorgen rund 500 Mitarbeiterinnen und Mitarbei-
ter jahrlich etwa 10.000 stationdre Patienten und eben-
so viele ambulante Notfélle. Hinzu kommen knapp 1.500
ambulante und ca. 6000 stationdre Operationen.

Seit o1.Februar 2009 wird die Klinik fiir Allgemein- und
Viszeralchirurgie von Professor Dr. med. Markus W. Biich-
ler, Geschiéftsfiihrender Direktor der Chirurgischen Univer-
sitatsklinik Heidelberg, geleitet. Seit dieser Zeit besteht
eine enge drztliche Kooperation zwischen beiden Kliniken.

Diese Zusammenarbeit eines regionalen Grund- und
Regelversorgers mit einem Zentrum hochschulmedizi-
nischer Maximalversorgung hat sich als Erfolgsmodell
fur die Patienten erwiesen, da die gesamte Bandbreite
diagnostischer und therapeutischer Leistungen im Fach-
gebiet optimal vorgehalten werden kann. Patienten und
ihre zuweisenden Arzte kénnen sich auf die optimale hei-
matnahe Betreuung nach den neuesten wissenschaftli-
chen Erkenntnissen und mit modernsten chirurgischen
Methoden verlassen. Im Jahr 2011 wurde mit der Klinik
fiir Neurologie eine weitere Kooperation mit dem Univer-
sitatsklinikum Heidelberg etabliert.

Als sténdiger Stellvertreter des Chefarztes wurde zu-
ndchst PD Dr. med. Bruno Schmied und seit dem o1.Juni
2009 Dr. med. Thomas Simon berufen. Zusatzlich ergan-
zen 2 bis 3 Fachdrzte/Oberdrzte der Universitatsklinik
als Oberdrzte und drei bis vier Assistenzadrzte in der Wei-
terbildung das Team. Durch die Expertise des universi-
tdaren Zentrums im Hintergrund kénnen modernste und
komplexe Operationsverfahren und anspruchsvolle chi-
rurgische Behandlungskonzepte von allen Mitarbeitern
erlernt werden. Es wird ein besonderes Augenmerk auf
die Aus- und Weiterbildung der Arzte gelegt. Dadurch
bietet sich den facharztlichen, sowie den in der Facharzt-
ausbildung befindlichen Weiterbildungsrotanden der
Universitatsklinik die wertvolle Gelegenheit bei Regel-
eingriffen der chirurgischen Grundversorgung operative

Routine zu erlangen. In den Jahren 2012 und 2013 lag der
Anteil der assistierten Ausbildungseingriffe im Verhaltnis
zu allen Eingriffen bei durchschnittlich 42 %.

In der chirurgischen Klinik werden sdamtliche allgemein-
und viszeralchirurgischen Eingriffe, auer der Organ-
transplantation, als Notfall- und Elektiveingriff durchge-
fiihrt. Schwerpunkte bilden die Hernien-, Gallenwege-,
und Schilddriisenchirurgie sowie die gesamte Kolorek-
talchirurgie. Die differenzierte onkologische Chirurgie
des gesamten Gastrointestinaltraktes (Magen, Leber,
Bauchspeicheldiise, Kolon und Rektum) wurde seit der
Ubernahme der Klinik erfolgreich etabliert. Die minimal-
invasive Chirurgie(MIC) ist einer der ausgewiesenen
Expertisen der GRN-Klinik Sinsheim. So werden die
Entfernung der Gallenblase, des Blinddarmes, von Tei-
len des Dickdarms und der Verschluss von Zwerchfell-,
Bauchwand- und Leistenbriichen routinemafig minimal-
invasiv durchgefiihrt. In der Hernienchirurgie werden alle
evidenzbasierten Techniken (Shouldice, Lichtenstein und
alle laparoskopischen Verfahren (TAPP, TEP, IPOM) einge-
setzt. Darliber hinaus sind modernste laparoskopische
Verfahren, wie die SILS- (Single Incision Laparoscopic
Surgery) Cholezystektomie, Appendektomie oder Sigma-
resektion etabliert und werden routineméfig eingesetzt.
Die Klinik fiir Allgemein-und Viszeralchirurgie wurde als
Referenzzentrum fiir Minimal-Invasive Chirurgie und
endokrine Chirurgie, gemeinsam mit der Chirurgischen
Universitatsklinik Heidelberg und dem Krankenhaus
Salem von der Deutschen Gesellschaft fiir Allgemein-
und Viszeralchirurgie zertifiziert.

Ein Alleinstellungsmerkmal der Klinik ist die speziali-
sierte Proktologie. Sdmtliche Erkrankungen wie Fisteln,
Hamorrhoiden, Entleerungsstorungen und Darmvorfal-
le werden mit modernen Verfahren einschlieBlich der
Verwendung von speziellen Klammernahtverfahren
(Transstar) behandelt. Es wurde eine regelméfige prok-
tologische Sprechstunde etabliert, in der auch in Zusam-
menarbeit mit der Spezialambulanz fiir chronisch ent-
zlindliche Darmerkrankungen des Universitatsklinikums
viele Patienten proktologisch behandelt werden.

Es besteht eine hervorragende Zusammenarbeit mit der
Klinik fiir Andsthesiologie und Intensivmedizin unter der
Leitung von Chefdrztin Frau Dr.Ch. Serf. Hierdurch ist die
Durchfiihrung von komplexen Eingriffen der Leber-, Pan-
kreas- und Osophaguschirurgie moglich. Zur Patienten-
versorgung steht eine interdisziplindre Intensivstation
mit 12 Betten mit 5 Beatmungspldtzen, sowie der Mog-
lichkeit der Hdmodialyse, zur Verfligung.
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In Zusammenarbeit mit den Kollegen der Inneren Medi-
zin, unter der Leitung von Chefarzt Dr. Berentelg, wer-
den bis zu 6 Patienten auf der interdisziplinar gefiihrten
viszeralmedizinischen Station durch mittdgliche
gemeinsame Visiten von Viszeralchirurgen und Gastro-
enterologen betreut.

Die GRN-Klinik Sinsheim ist akademisches Lehrkranken-
haus der Medizinischen Fakultat der Ruprecht-Karls Uni-
versitdt Heidelberg. Hierdurch werden regelmafig Stu-
dierende im Praktischen Jahr ausgebildet und betreut.
In der Klinik fiir Allgemein- und Viszeralchirurgie wurde
hierzu ein komplettes Curriculum erarbeitet mit wochent-
lichen Lehrvisiten und Fortbildungen. Die Studierenden
werden aktiv, sowohl auf Station, als auch in der Ambu-
lanz und im OP in die Patientenversorgung eingebunden.
Nach einer Einarbeitung im OP kénnen Studierende auch
als Rufdienste weitere Erfahrung als OP-Assistenten er-
langen. Den PJ Studenten wird sowohl eine Ausbildungs-
verglitung als auch freies Essen bezahlt.

Ein besonderer Schwerpunkt besteht in der Durchfiih-
rung von klinischen Studien im Rahmen der patien-
tenorientierten Forschung. Hierzu wurde analog zum
Klinischen Studienzentrum Chirurgie der Klinik fiir All-
gemein-, Viszeral- und Transplantationschirurgie des
Universitatsklinikums Heidelberg ein Studienzentrum
mit einer ausgebildeten Study nurse aufgebaut, an dem
eine Vielzahl vorwiegend randomisiert kontrollierter
Studien (Studien der héchsten Qualitat und Aussage-
kraft) betreut werden.

Das Krankenhaus Sinsheim beteiligt sich an verschie-
denen Qualitatssicherungsmafinahmen, die zum Teil ge-
setzlich vorgeschrieben und zum Teil freiwillig sind. Die
Qualitatssicherung Cholecystektomie (QS Cholecystek-
tomie) erfasst alle Daten zur chirurgischen Therapie des
Gallensteinleidens. Sowohl die Daten der Gallenbla-
senentfernung als auch die postoperativen Ergebnisse
werden von AQUA (Institut fiir Angewandte Qualitatsfor-
derung und Forschung im Gesundheitswesen) erfasst
und ausgewertet. Das AQUA wurde vom Gemeinsamen
Bundesausschuss in Berlin entsprechend beauftragt.

Zur Qualitatssicherung in der Hernienchirurgie nimmt
die Klinik an der bundesweiten Qualitatssicherungsstu-
die HERNIAMED teil. Kern des Herniamed-Projekts ist
eine prospektive internetbasierte Qualitdtssicherungs-
studie, in die alle teilnehmenden Kliniken und nieder-
gelassenen Chirurgen ihre durchgefiihrten Hernienope-
rationen nach fundiertem wissenschaftlichem Standard

eingeben kdnnen. In diese Studie eingeschlossene
Patienten, werden tber 5 Jahre nachuntersucht und die
Behandlungsergebnisse erfasst und ausgewertet.

Uber die gesetzlichen Anforderungen zur Qualitétssi-
cherung hinaus wird an einem internationalen Projekt
der Weltgesundheitsorganisation (WHO) zur Verbesse-
rung der Patientensicherheit teilgenommen: Actionon
Patient Safety—High 5s. Mit diesem Projekt, an dem
weltweit zehn Lander teilnehmen, sollen potenzielle
Fehlerquellen im Krankenhaus identifiziert und durch
gezielte Sicherheitsmafnahmen beseitigt werden. Die
GRN-Klinik Sinsheim nimmt als eines von rund 20 Kran-
kenhdusern in Deutschland daran teil. Koordiniert wird
das Projekt in Deutschland vom Arztlichen Zentrum
fur Qualitat in der Medizin (AZQ) sowie dem Aktions-
biindnis Patientensicherheit (APS) und wird durch das
Bundesministerium fiir Bildung und Forschung (BMBF)
geférdert.

Es wird ein besonderes Augenmerk auf die Kommunika-
tion sowohl mit dem Patienten als auch mit den zuwei-
senden und weiter behandelnden Arzten gelegt. Dies
beziiglich nahm die gesamte GRN-Klinik Sinsheim an
einer externen Patientenbefragung durch ein unab-
hadngiges Institut teil. Hierbei konnte insbesondere die
Klinik fiir Allgemein- und Viszeralchirurgie der Klinik
Sinsheim ein im bundesweiten Vergleich tiberdurch-
schnittlich positives Ergebnis erzielen.

Durch die Kooperation und die Neuaufstellung der
Klinik konnten nicht zuletzt die Zuweisungs- und Opera-
tionszahlen sowohl im ambulanten als auch im statio-
ndren Bereich signifikant gesteigert werden. Verbunden
mit einer deutlichen Steigerung des sogenannten Case
Mix Index (CMI), der durchschnittlichen Fallschwere
der Patienten, und der enormen Fallzahlsteigerung,
konnte das betriebswirtschaftliche Ergebnis mit einem
Zuwachs der sogenannten effektiven Bewertungsre-
lationen auch wieder in den Jahren 2012 und 2013 um
8 % auf 2255 Punkte bzw. um 3 % auf 2311 Punkte, er-
neut gesteigert werden.

Kontakt:

Klinik fiir Allgemein- und
Viszeralchirurgie

GRN Klinik Sinsheim

Alte Waibstadter Strafie 2
74889 Sinsheim

Telefon: 07261 66-1251
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7.2 Chirurgische Abteilung

Team der Klinik fiir Allgemein — und Viszeralchirurgie:

Chefarzt:

Prof. Dr. Markus W. Biichler
Stellv. Chefarzt:

Dr. Thomas Simon

Oberarzt:
Dr. Hans-Georg Hess

Rotationsoberédrzte:

Dr. Thorsten Loffler (05/2009 — 04/2012)

PD Dr. Rene Hennig (01/2010-05/2011)

Prof. Dr. Christoph Seiler (05/2011 — 06/2012)
Fr. Dr. Christine Leowardi (07/2012 — 07/2013)
PD Dr. Ingo Alldinger (06/2012 — 01/2013)

Fr. PD Dr. Kathrin Hoffmann (07/2013 — 01/2014)
PD Dr. Georg Linke (01/2013 — 01/2014)

Assistenzirzte (Sinsheim):
Dr. Christoph Ellwanger (FA)
Fr. Mirijam Barro

Hr. ). Karrer

Rotationsassistenten (Uni):

Dr. Thomas Schmidt (01/2011 — 01/2012)
Dr. Christoph Kahlert (01/2011 — 01/2012)
Dr. Escobeto Galindo (07/2011 — 07/2012)
Dr. Pietro Contin (01/2012 — 01/2013)

Dr. Dalibor Antolovic (01/2012 — 07/2012)
Fr. PD Dr. Kathrin Hoffmann (07/2012 — 07/2013)
Dr. Mohamed Golriz (10/2012 — 09/2013)
Dr. Daniel Schultze (01/2013 — 01/2014)
Dr. Julian C. HarnoB (01/2013 — 01/2014)
Dr. Johannes Fritzmann (07/2013 — heute)

Sekretariat:
Fr. J. Villhauer
Fr. A. Keller

Sprechstunde:

Mo und Do 13:00 bis 15:00 Uhr
Mi 10:00 bis 15:00 Uhr
Fr11:00 bis 14:00Uhr

Privatsprechstunde Do ab 13:00 Uhr
Proktologiesprechstunde Mo, Mi und Fr 08:15 Uhr

Durchgefiihrte Operationen 2012 - 2013

Strumaeingriffe 116
Magenresektionen 43
Cholezystektomien 654
Leberresektionen 23
Pankreasresektionen 50
Appendektomien 324
Diinndarmeingriffe 221
Kolonresektionen 282
Rektumresektionen 79
Proktologie-Eingriffe 494
Hernien gesamt 882
Schrittmacher-Implantationen 314
Varizeneingriffe 34
Portanlagen 320
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8.1 Allgemeines

Die GRN-Klinik Eberbach ist ein Krankenhaus der
Grund- und Regelversorgung mit 130 Betten, die sich
auf die Fachabteilungen Innere Medizin, Chirurgie,
Urologie und Andsthesie mit interdisziplindrer In-
tensivstation verteilen. Daneben gibt es eine HNO-
Belegabteilung.

Uber 300 Mitarbeiterinnen und Mitarbeiter versorgen
hier jahrlich etwa 5.500 stationdre Patienten; hinzu
kommen rund 5.000 ambulante Notfdlle und knapp
1.000 ambulante Operationen. Die Klinik ist fiir die chi-
rurgischen und internistischen Facher Akademisches
Lehrkrankenhaus der Universitdt Heidelberg. Heute
deckt das ehemalige Kreiskrankenhaus die Grund- und
Regelversorgung fiir das dstliche Gebiet des Rhein-
Neckar-Kreises und den dariiber hinaus reichenden
Eberbacher Einzugsbereich ab. Es gehort zur 2006
gegriindeten GRN Gesundheitszentren Rhein-Neckar
gGmbH. Im Juli 2010 wurde es — entsprechend seinen
Schwester-Einrichtungen in Schwetzingen, Sinsheim
und Weinheim — in GRN-Klinik Eberbach umbenannt.

Zum o1. Mai 2012 wurde eine neue Abteilung fiir All-
gemein- und Viszeralchirurgie geschaffen, um der
zunehmenden Spezialisierung und Leistungserweite-
rung Rechnung zu tragen. Im Rahmen der erweiterten
Kooperation mit dem Universitatsklinikum Heidelberg,
wurde Herr Prof. Dr. med. M.W. Biichler, gleichzeitig Ge-
schéftsfiihrender Arztlicher Direktor der Chirurgischen
Klinik des Universitatsklinikums Heidelberg, als Chef-
arzt der neu gegriindeten Abteilung fiir Allgemein- und
Viszeralchirurgie gewdhlt. Hervorgegangen ist diese
Abteilung, ebenso wie die neu geschaffene Abteilung
fir Orthopddie und Unfallchirurgie, aus der bisher
von Herrn Dr. med. H. Reinhard gefiihrten Abteilung
fiir Chirurgie. Herr Dr. Reinhard leitet jetzt als Chef-
arzt die Abteilung fiir Orthopddie und Unfallchirurgie.
Ahnlich wie schon seit 2009 in der Abteilung fiir All-
gemein- und Viszeralchirurgie der GRN Klinik Sinsheim
wird diese Abteilung von Herrn Dr. med. T. Simon stell-
vertretend geleitet. Zusatzlich stehen dem Team Herr
Dr. med. T. Loffler als leitender Oberarzt sowie zwei
weitere Fach- bzw. Oberdrztinnen zur Verfligung. Auf
Assistenzarztebene erganzt ein Rotationsarzt aus der
Universitatsklinik die Abteilung. Somit werden wie
schon in den anderen kooperierenden Abteilungen
auch in Eberbach die Vorteile der Zusammenarbeit bzgl.
Aus- und Weiterbildung genutzt. Durch die enge Koo-
peration ist aber vor allem eine optimale Patientenver-
sorgung auf hochstem Niveau moglich. Einerseits
lassen sich sowohl Standardeingriffe der Grund- und

Regelversorgung als auch grofe Operationen des
Magen-Darm-Traktes mit modernster Technik wohn-
ortnah in Eberbach durchfiihren. Andererseits besteht
durch die gute Vernetzung ein direkter Zugriff auf
das komplette Leistungsspektrum einer international
renommierten Klinik der Maximalversorgung bei hoch
komplexen Erkrankungen bzw. Behandlungsformen.

Neben der Notfallversorgung chirurgischer Patienten
bilden die gesamte Hernienchirurgie (Bruchoperati-
onen), Operationen der Gallenblase, der Krampfadern,
des gesamten Magen-Darm-Traktes, insbesondere auch
bei onkologischen Erkrankungen sowie zunehmend
auch der Schilddriise Schwerpunkte der Abteilung. Ein
besonderer Schwerpunkt stellt die minimalinvasive
Chirurgie, also die Chirurgie in Schliissellochtechnik,
dar. Dabei werden alle gdngigen minimalinvasiven
Techniken der Hernienchirurgie (TEP, TAPP, IPOM)
sowie bei Dickdarmerkrankungen eingesetzt. Bei gut-
artigen Erkrankungen des Dickdarmes wird mittlerwei-
le routinemafig die sogenannte SILS-Technik (Single
Incision Laparoscopic Surgery) angewendet, bei der die
Operation {iber nur einen einzigen 2 cm kleinen Schnitt
im Nabel durchgefiihrt wird. Bei den komplexeren prok-
tologischen Eingriffen besteht eine enge Zusammenar-
beit mit der GRN Klinik Sinsheim, die sich auch in die-
sem Bereich spezialisiert hat. Inshesondere im Bereich
der Hernienchirurgie und bei den grofen Eingriffen
des Magen-Darm-Traktes konnte eine deutliche Lei-
stungserweiterung verzeichnet werden. Diese schlagt
sich auch in einer Steigerung des sogenannten Case-
Mix-Index, also der durchschnittlichen Fallschwere
der Patienten und der Gesamtzahl der behandelten
Patienten nieder.

Dabei konnte bei der Einfiihrung neuer Prozesse auf die
Erfahrungen und Strukturen, die sich bereits in der GRN
Klinik Sinsheim bewahrt hatten, aufgebaut werden. Es
wurden neue SOPs z.B. im perioperativen Manage-
ment oder bei Standardoperationen eingefiihrt. Einen
hohen Stellenwert besitzt die direkte Kommunikation
sowohl mit den einweisenden Arzten durch z.B. regel-
maRige personliche Kontaktaufnahme als auch mit
den Patienten und ihren Angehdorigen durch ausfiihr-
liche Aufkldarung tiber das geplante Vorgehen und eine
kontinuierliche Information liber den Behandlungs-
verlauf. Zusatzlich werden regelmafige Fortbildungen
flir Hausdrzte sowie Informationsveranstaltungen fir
Patienten abgehalten. AuBerdem wurden qualitats-
sichernde Mafnahmen wie z.B. die Einfiihrung einer
OP-Checkliste oder einer regelmafiigen Besprechung



tiber Komplikationen eingefiihrt. Beziiglich der studen-
tischen Ausbildung wurde ein regelmafiges Curriculum
eingefiihrt und die Studenten im Praktischen Jahrin die
tagliche Arbeit eng eingebunden.

Die positive Entwicklung schlug sich bereits 2012 auch
im betriebswirtschaftlichen Ergebnis nieder und konn-
te 2013 fortgesetzt werden. Dabei kam es durch einen
Anstieg der durchschnittlichen Fallschwere (sog. Case-
Mix-Index, 2013: 1,3) und eine Zunahme der allgemein-
und viszeralchirurgischen Eingriffe (2013 knapp 800)
zu einer Steigerung der sogenannten effektiven Bewer-
tungsrelation auf 8oo.

Kontakt:

Abteilung fiir Allgemein- und Viszeralchirurgie
GRN Klinik Eberbach

Scheuerbergstrasse 3

69412 Eberbach

Telefon: 06271 83-213
Fax: 06271 83-214

allgemeinchirurgie-eberbach@grn.de
http://www.grn.de/klinik-eberbach
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8.2 Chirurgische Abteilung

Team der Abteilung fiir Allgemein—- und
Viszeralchirurgie:

Chefarzt:
Prof. Dr. Markus W. Biichler

Stellv. Chefarzt:
Dr. Thomas Simon

Oberérztin/-arzt:
Dr. Thorsten Loffler
Fr. Dr. Frauke Hildebrandt

Fachérztin:
Fr.Dr. Petra Hehl

Assistenzdrztinnen/-drzte:
Verena Hettgen

Jan Nicolas Morcinek
Stefan Plakinger

Dr. Ikram Sagdic

Sekretariat:
Annette Hofmann

Durchgefiihrte Operationen 2012 - 2013

Strumaeingriffe 26
Magenresektionen 7

Cholezystektomien 163
Leberresektionen 10
Pankreasresektionen o

Appendektomien 82
Diinndarmeingriffe 18
Kolonresektionen 61
Rektumresektionen 23
Hernien gesamt 384
Schrittmacher-Implantationen 57
Varizeneingriffe 44
Portanlagen 30










Viszeralchirurgische Operationen
(Uni, Salem, Sinsheim und Eberbach)
Kinderchirurgische Operationen
Chirurgische Poliklinik Operationen
Operative Schwerpunkte der Klinik

9.4.1
9.4.2
9-4.3
9-4.-4
9-4.5
9.4.6
9-4.7

9.4.8
9-4.9

Endokrine Organe

Osophagus und Magen

Pankreas

Sektion Leberchirurgie

Sektion Transplantationschirurgie
Kolorektale Chirurgie

Minimal Invasive, Bariatrische und
Metabolische Chirurgie

Sarkome

Intraoperative Strahlentherapie
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9.1 Operationen (Uni, Salem, Sinsheim und Eberbach)

Unterschieden wird in der Darstellung der Operations-
zahlen zwischen Patienten, Operationen und Eingriffen.
Eine Operation kann mehrere Eingriffe umfassen. Die
detaillierten Angaben in den Tabellen beziehen sich auf
Eingriffszahlen.

Dabei werden in den peripheren Hausern (Salem,
Sinsheim, Eberbach) nicht alle Eingriffe nach dem
gleichen Schema dokumentiert und erfasst (ksE, keine
statistische Erfassung).

Bei den Angaben der Poliklinik sind die Eingriffszahlen
mit den Operationszahlen weitgehend identisch, da
dort in der Regel nur eine Operation pro Patient durch-
gefiihrt wurde, die dann einem Eingriff entspricht.

Operationen 2012 - 2013

2012 2013 Gesamt
Patienten Uni 2685 2712 5397
Operationen Uni 3621 3569 7190
Elektiv Uni 3331 3342 6673
Notfall Uni 290 227 517
Eingriffe (davon laparoskopisch)
Uni 8021 (328) 7812 (293) | 15833 (621)
Salem 3152 3145 6297
Sinsheim 2275 2379 4654
Eberbach 1018 (121) 956 (110) 1974 (231)

Eingriffe Poliklinik Heidelberg 2012 — 2013

2012

2013

Gesamt

Eingriffe

Uni

6207

5709

11916
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Operationszahlen im Uberblick

Eingriffe 2012
Uni Salem Sinsheim | Eberbach
Hals 820
zervikale Lymphadenektomie 17 ksE ksE ksE
Tracheostomie 8 ksE 16 4
Thyreoidektomie 29 429 59 2
Sonstige Schilddriisenresektionen 14 ksE ksE 9
Nebenschilddriisenoperationen 23 51 0 0
Monitoring des Nervus recurrens 58 429 82 9
Sonstige 10 0 o} 0
Thorax 223
Lungenresektion 8 o} 0 0
OP an Pleura, Brustwand u. Mediastinum 44 o} o 0
Biilau-Drainage 101 o] o] 0
Thorakoskopie 9 o o} 0
Zwerchfellresektion 50 o o 0
Sonstige 11 o} o} 0
Mediastinum 40
Osophagektomie 27 0 o} o}
Osophagusresektion 18
Andere Operationen am Osophagus (davon laparoskopisch) 9 (0)
Mamma 3
Mastektomie 1 )
Sonstige 1 1
Magen 559
Magenresektionen gesamt 151 38 18 7
Magenresektion (B 1, B II) 39 ksE ksE 3
Atypische Magenresektion (davon laparoskopisch) 54 (25) ksE ksE 3
Gastrektomie 58 ksE 10 1
Gastrotomie, Gastrostomie, OP's am Pylorus (davon laparoskopisch) 35 (3) o o 3
Antirefluxplastik (davon laparoskopisch) 40 (35) o 16 o
Gastroenterostomie [Bypassverfahren] (davon laparoskopisch) 44 (11) 0 4 4
Sonstige (davon laparoskopisch) 27 (3) o 4 o
Milz 139
Splenektomie (davon laparoskopisch) 131 (5) o 3 4
Sonstige 1 o} o} o}
Pankreas 630
Pankreasresektionen gesamt 561 2 28 0
Whipple (klassisch) 219 1 3 o)
pp Whipple 62 0 6 0
DEPKR 17 0 2 o]
Linksresektion (davon laparoskopisch) 129 (5) 0 7 o}
Sonstige Resektion 28 1 0 o]
Pankreatektomie 84 0 4 o}
Nekrosektomie, Bursadrainage 22 o 1 o)
Pankreastransplantation 17 0 0 o}
Transplantatentfernung 2 o} o o}
Pankreasgangrevision / -anastomose 2 0 0 0
Sonstige 17 1 o o}
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2013
"“Uni | Salem | Sinsheim | Eberbach |
9 ksE ksE ksE
15 ksE 16 5
43 503 57 7
21 ksE ksE 8

20 51 1
72 503 78 10
5 0 o 0
I
4 0 o 0
30 ) o 0
105 ) o 0
2 0 o 0
45 o) ) 0
5 0 0 0

o
o
o

25
23
6 (2)

126 63 25 o]
32 ksE ksE 0
27 (0) ksE ksE 0
67 ksE 10 0
51 (1) 0 0 0
31 (25) ) 15 0
41 (2) o 5 o
20 (0) o 10 0
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Eingriffe 2012
Uni Salem Sinsheim | Eberbach
Leber 418
Leberresektionen gesamt 271 o} 14 6
Atypische Leberresektion (davon laparoskopisch) 85 (25) o 7 ksE
Lebersegmentresektion 94 o 6 ksE
Hemihepatektomie 92 o} 1 ksE
Leberexplantation 12 o} o}
Lebertransplantation 110 o o
Sonstige 12 o} 0
Galle 1744
Cholezystektomie (davon laparoskopisch) 51 (20) 408 305 83 (73)
Cholezystektomie simultan 773 ksE ksE 4
Biliodigestive Anastomose 107 0
Gallengangrevision 7 o
Sonstige Operation an Gallenblase und Gallengang 6 0
Diinndarm 1087
Dunndarmresektionen gesamt 281 102 100 5
Resektion (davon laparoskopisch) 250 (3) 93 93 5
Ileocoecalresektion (davon laparoskopisch) 31 (8) 9 7
Enteroanastomose 40 ksE ksE ksE
Anlage eines Enterostoma 17 ksE ksE 20
lleostomaanlage (davon laparoskopisch) 195 (1) ksE ksE ksE
Enterostomarevision 59 ksE ksE ksE
lleostomariickverlagerung 70 87 38 ksE
Ulkus - Umstechung/Uberndhung 49 ksE ksE ksE
Sonstige (davon laparoskopisch) 24 (1) o o o
Dickdarm 2709
Kolonresektionen gesamt 404 210 143 27
Hemikolektomie rechts (davon laparoskopisch) 127 (4) 34 36 8
Hemikolektomie links (davon laparoskopisch) 28 (4) 7 16 o}
Transversumresektion 5 ksE ksE ksE
Sigmaresektion (davon laparoskopisch) 63 (9) 75 47 12 (4)
Subtotale Kolonresektion (davon laparoskopisch) 41(3) ksE ksE 1
Proktokolektomie und Pouchanlage (davon laparoskopisch) 94 (32) ksE ksE ksE
Sonstige Kolonresektion 46 94 44 6
Rektumresektionen gesamt 197 24 37 12
Anteriore Rektumresektion (davon laparoskopisch) 166 (13) 24 29 10
Rektumextirpation (davon laparoskopisch) 31(2) ksE 8 2
Kolostoma (davon laparoskopisch) 41 (7) ksE ksE ksE
Kolostomariickverlagerung 3 ksE ksE
Kontinuitdtswiederherstellung 16 7 7 /
Adhésiolyse / Bridenldsung (davon laparoskopisch) 907 (36) ksE ksE 93
Appendektomie (davon laparoskopisch) 14 (4) 286 166 45 (44)
Appendektomie simultan 15 ksE ksE 2
Sonstige (davon laparoskopisch) 15 (2) 31 o o
Proktologie 488
Proktologische Eingriffe gesamt ksE 122 235 ksE
Periproktitischer Abszess 8 ksE ksE ksE
Analfistel, Fissuren, Marisken 5* ksE 33 9
Hamorrhoidektomie 3* 8 55 4
Rekonstruktion des Anus u. des Sphinkterapparates 4 0 0 0
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Uni Salem Sinsheim | Eberbach
360
225 0 9 4
157 (14) 0 1 ksE
50 o} 4 ksE
86 o} 4 ksE
4 o) )
109 o) )
9 o) )
1760
55 (23) 436 349 80 (73)
695 ksE ksE 2
118 o] 0 o]
9 ) o
16 0 0 0
1104
294 83 121 13
243 (0) 67 117 13
51 (18) 16 4 4
39 ksE ksE ksE
10 ksE ksE 17
210 (0) ksE ksE ksE
39 ksE ksE ksE
95 77 39 ksE
49 ksE ksE ksE
18 (2) 0 o} o
2721
425 201 139 34
132 (6) 36 20 9
32 (2) 9 18 5
18 ksE ksE ksE
56 (15) 82 39 9 (5)
29 (1) ksE ksE 4
93 (35) ksE ksE ksE
38 71 62 7
186 23 42 11
148 (11) 23 30 9
38 (0) ksE 12 2
50 (8) ksE ksE ksE
7 ksE ksE 15
12 6 12
946 (43) ksE ksE 94
12 (11) 290 158 37 (32)
10 ksE ksE 1
14 (0) 18 o} 5
493
ksE 120 259 ksE
5 ksE ksE ksE
5 ksE 28
3 10 46
3 o o) )
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Eingriffe 2012
Uni Salem Sinsheim | Eberbach
Bauchwand 2390
Hernien gesamt 282 1047 450 223
Leistenhernie (davon laparoskopisch) 9 (0) 787 265 130
Schenkelhernie 1 0 ) 8
Bauchwandhernie (davon laparoskopisch) 36 (1) 101 85 >
Narbenhernie (davon laparoskopisch) 160 (6) 159 100 30
Zwerchfellhernie (davon laparoskopisch) 33 (12) 0 o} o}
Sonstige 43 o} o} 5
Mesenterium, Peritoneum, Sonstige 243 o} o} 4
Peritonektomie 41 0 o} o}
Retroperitoneum, Sonstige (davon laparoskopisch) 52 (1) o o) )
Laparotomie 992
Explorative Laparotomie 455 ksE ksE
Explorative Laparotomie mit Drainage 40 ksE ksE 8
Relaparotomie, Lavage, programmiert 285 ksE ksE
Sonstige Laparotomie 19 o} o} o}
Bauchdeckenverschluss, sekundar 119 ksE ksE 6
Diagnostische Laparoskopie 60 ksE ksE ksE
Niere und Nebenniere 349
Nephrektomie, Transplantatentfernung 56 0 0 0
Partielle Nierenresektion 5 0 0 0
Explantation (davon laparoskopisch) 66 (5) o o o
Nierentransplantation 145 0 0 0
Adrenalektomie (davon laparoskopisch) 59 (19) 0 0 o
Sonstige (davon laparoskopisch) 18 (3) o} o o}
Harntrakt / Becken 130
OP's an den mannl. Geschlechtsorganen 15 ksE ksE 2
OP's an den weiblichen Geschlechtsorganen (davon laparoskopisch) 58 (3) ksE ksE 2
Harnblasenresektion und -destruktion 13 o}
Beckenexenteration 13 0
Sonstige (davon laparoskopisch) 26 (8) o 1
Spezielle Eingriffe 380
Intraoperative Strahlentherapie [IORT] 36 o) 0 0
Lymphknotendissektion (davon laparoskopisch) 24 (1) 15 ksE ksE
Lymphknotenbiopsie 59 ksE ksE ksE
OP-Roboter 4 o o o}
Hypertherme intraperitoneale Chemotherapie [HIPEC] 29 o 0 o
Inzision, Exzision und Verschluss von intraabdominellen BlutgefaBen 213 ksE ksE ksE
Sonstige Eingriffe 1365
sonstige Eingriffe (davon laparoskopisch) 97 (8) 158 148 148
sonstige OP zur Diagnostik 4 0 o 27
Amputationen an Extremitdten * ksE ksE 24
Varizen 0 39 17 18
Portanlage/-wechsel/-entfernung * 87 147 19
Schrittmacher-Implantation * o} 140 34
Peritonealkatheter 16 0 0 0
therapeutische Drainage / Lavage 77 ksE ksE 128
Hauttransplantationen / Lappenplastiken 27 o} o} o}
Schéddel-OP 10 o} 0 o}

* statistische Erfassung siehe "Eingriffe Poliklinik" (S. 116)
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Uni Salem Sinsheim | Eberbach
2214
283 983 432 161
18 (1) 727 254 97
2 ) 0 3
46 (1) 77 74
158 (6) 179 104 28
14 (3) 0 0 0
47 o 0 4
201 o] 0 8
30 o) ) o)
65 (0) o o o
966
350 ksE ksE
42 ksE ksE 18
376 ksE ksE
14 0 ) 0
101 ksE ksE 9
56 ksE ksE ksE
348
67 0 o] 0
5 0 0 0
59 (3) 0 0 0
143 o ) 0
60 (19) o o} o}
14 (1) o 0 o}
119
9 ksE ksE 2
49 (1) ksE ksE 3
11 0
12 0
30 (20) 3
397
57 o ) 0
38 (0) 13 ksE ksE
55 ksE ksE ksE
0 0 o )
15 0 o )
219 ksE ksE ksE
1335
84 (9) 145 140 156
9 0 0 46
* ksE ksE 28
27 17 26
* 96 173 11
* 0 174 23
22 0 o )
25 ksE ksE 95
33 0 0
5 0 o
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9.2 Kinderchirurgische Operationen

Eingriffe 2012 2013 Gesamt
Patienten 865 863 1728
Operationen 1063 1063 2126
Eingriffe (davon laparoskopisch) 1684 (177) 1647 (172) o
Primédre Verletzungen 141 165

Schédel 1 o)

Wirbelsdule 1 2

Thorax - Rippen - Sternum 8 17

Clavicula / Scapula 0 0

Humerus proximal: Osteosynthese 5 2

Humerusschaft 2 3

Humerus distal 38 40

Ulna proximal 3 3

Unterarmschaft 27 31

Unterarm distal 6 5

Radiusfraktur loco typico 27 35

Mittelhand und Phalangen 8 7

Femur, proximal o) 1

Femur, distal 1 o

Femurschaft Nagel 1 o

Femurschaft Platte 0 o

Femurschaft Fixateur externe 5 7

Tibiakopf 0 0

Tibia Platte 1 3

Tibia Nagel o 0

Tibia Fixateur externe 5 1

Tibia distal 1 5

0SG-Frakturen o) 2

Fibulaplatte 1 o

Fuwurzel, Mittelfuf und Zehen 0 1
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Eingriffe 2012 2013
Gelenkverletzungen und Luxationen 95 102
AC-Gelenk 0 1
Schulter 4 1
Ellenbogen 0 1
Handgelenk o o
Hiftgelenk o} o}
0SG 0 0
FuBwurzel 0 1
Arthroskopische OP am Kniegelenk o} 1
Weichteilverletzungen, Sehnenrupturen - Achillessehne, 89 91
Patellasehne, Bizepssehne distal
Fazienspaltung bei Kompartmentsyndrom 2 6
Sekundére Verletzungen 54 58
Osteosynthesematerial - Entfernung 13 10
Septische und aseptische Revisionen 16 24
Korrekturosteotomie langer Rohrenknochen 1 4
Arthrodesen grofier Gelenke 3 2
Amputationen 1 2
Reoperationen 20 16
Nichttraumatologische Eingriffe 36 36
Tumorresektionen 8 11
TU-Weichteil Resektion / Biopsie 9 12
Ganglionexstirpation 2 o}
Nichttraumatologische Eingriffe, Bursitis olecrani / genu o 1
Weichteil- u. Knocheneingriffe bei habit. Patellaluxation 0 o
Weichteil- u. Knocheneingriffe bei Hand / Fu 17 12
Plastische Chirurgie 79 112
Lokale Weichteillappenplastiken 3 9
Autologe Spongiosaplastiken o} o}
Knochenersatzmaterial (z.B. Endobon) 1 3
Autologe Hauttransplantationen 18 21
Sehnenplastiken 21 21
Sonstige Plastiken, Narbenkorrektur, Sekunddrnaht 12 13
Vacuseal / Vakuumversiegelung 17 41
Neuroloyse 7 3
Replantation o} 1
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Eingriffe 2012 2013
Hals 28 22
zervikale Lymphadenektomie 1 o}
Tracheostomie 2 )
Thyreoidektomie 1 1
Sonstige Schilddriisenresektionen 4 2
Nebenschilddriisenoperationen 0 1
Sonstige 15 16
Monitoring des Nervus recurrens 5 1
Thorax 60 66
Lungenresektion 3 4
OP an Pleura, Brustwand u. Mediastinum 17 18
Biilau-Drainage 11 13
Thorakoskopie 7 4
Zwerchfellresektion 4 8
Osophagusresektion o} 1
Andere Operationen am Osophagus 11 9
Sonstige 7 9
Mamma 2 o
Mastektomie 0 0
Sonstige 2 0
Magen 65 59
Gastrotomie, Gastrostomie, OP's am Pylorus 24 (0) 24 (4)
(davon laparoskopisch)

Atypische Magenresektion 2 0
Antirefluxplastik (davon laparoskopisch) 32 (27) 20 (19)
Gastroenterostomie (Bypassverfahren) o} 2
Sonstige (davon laparoskopisch) 7 (0) 13 (1)
Milz 6 3
Splenektomie (davon laparoskopisch) 4 (3) 3(3)
Sonstige 2 0
Pankreas 7 2
DEPKR 2 0
Linksresektion 0 0
Biopsie 4 2
Pankreasgangrevision / -anastomose 1 o}
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Eingriffe 2012 2013
Leber 15 11
Atypische Leberresektion (davon laparoskopisch) 5 (1) 6 (1)
Lebersegmentresektion 0 1
Hemihepatektomie o} 0
Sonstige 10 4
Galle 16 11
Cholezystektomie (davon laparoskopisch) 8 (8) 3(3)
Cholezystektomie simultan 2 1
Cholezystektomie, Umstieg o} 1
Biliodigestive Anastomose 2 3
Sonstige 4 3
Diinndarm 137 76
Resktion (davon laparoskopisch) 26 (0) 15 (1)
lleocoecalresektion (davon laparoskopisch) 12 (5) 2 (0)
Enterostomaanastomose 10 5
Anlage eines Enterostoma 2 1
lleostomaanlage (davon laparoskopisch) 21 (1) 12 (0)
Enterostomarevision 3 3
Ileostomariickverlagerung 27 13
Ulkus - Umstechung/Uberndhung 2 1
Sonstige (davon laparoskopisch) 33 (1) 23 (1)
Dickdarm 221 208
Hemikolektomie rechts 1 1
Hemikolektomie links (davon laparoskopisch) 2 (1) 1 (1)
Sigmaresektion (davon laparoskopisch) 1(1) o (o)
Subtotale Kolonresektion (davon laparoskopisch) 1 (1) o (0)
oot poucanie s | 30
Sonstige Kolonresektion 6 4
Anteriore Rektumresektion (davon laparoskopisch) 3 (0) 8 (1)
Kolostoma 7 3
Kolostomariickverlagerung 2 1
Kontinuitdatswiederherstellung 0 1
Adhésiolyse / Bridenlosung (davon laparoskopisch) 66 (9) 46 (6)
Appendektomie (davon laparoskopisch) 74 (67) 90 (85)
Appendektomie simultan 1 1
Sonstige 52 49
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Eingriffe 2012 2013
Proktologie 36 49
Periproktitischer Abszess 11 13
Pilonidalsinus 5 2
Analfistel 12 15
Hamorrhoidektomie 0 1
Rekonstruktion des Anus u. des Sphinkterapparates 5 9
Sonstige 3 9
Bauchwand 180 164
Leistenhernie 118 115
Schenkelhernie 1 0
Nabelhernie 18 11
Epigastrische Hernie 2 0
Narbenhernie 5 3
Zwerchfellhernie 11 4
Sonstige (davon laparoskopisch) 25 (1) 31 (0)
Laparotomie 81 81
Explorative Laparotomie 25 19
Explorative Laparotomie mit Drainage 6 8
Relaparotomie, Lavage, programmiert 7 12
Sonstige Laparotomie 2 o}
Bauchdeckenverschluss, sekundér 8 2
Diagnostische Laparoskopie 33 40
Niere und Nebenniere 1 2
Adrenalektomie 0 0
Sonstige 1 2
Harntrakt 119 126
Sonstige Operationen am Harntrakt 6 8
Zystofix-Anlage 2 6
%F;joinlgsgrﬁsakr;n;{siﬁ)schlechtsorganen 86 (2) 101 ()
(s Gen el eschlectsorganer 26 | 90
Sonstige Operationen an den Geschlechtsorganen 3 2
Spezielle Eingriffe 18 14
Lymphknotendissektion 3 4
Lymphknotenbiopsie 12 10
Inzision, Exzision und Verschluss von intraabdominellen 3 o

Blutgefafien
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Eingriffe 2012 2013
Sonstige Eingriffe 287 280
sonstige Eingriffe (z.B. Implantation, Wechsel, 139 117
Entfernung von vendsem Port)

sonstige Inzisionale Biopsie 31 19
sonstige OP zur Diagnostik 44 49
Schédel-OP 8 6
Peritonealkatheter-Anlage 33 28
Darmspiilung 5 8
therapeutische Drainage / Lavage 7 6
Hauttransplantationen / Lappenplastiken 2 3
Wundversorgungen 22 44
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9.3 Chirurgische Poliklinik Operationen

Eingriffe 2012 2013
Allgemein

Wundversorgungen primar 1752 1445
Wundversorgungen septisch / VAC-Schw 213 152
Hautkleberversorgungen (Schnittwert) 1450 1224
AbszeRspaltungen 35 59
Punktionen und Drainagen 36 25
Handchirurgie

Strecksehnennaht 30 24
Beugesehnennaht 15 15
Beugesehnenplastik 2 3
Plattenosteosynthese Radius 131 99
Schrauben OS Hand / Finger 90 85
Finger Prothesen 6 6
Karpaltunnel - Sehnenscheidenspaltung 68 46
M. Dupuytren 11 14
Nervennaht / GefédBnaht 16 16
Bandnihte / Reinsertionen (Hand) 8 8
ME - Hand / Finger 49 54
ME - Radius 70 63
Entf. Ganglien / Weichteiltumoren (Hand) 30 31
Arthroskopie Handgelenk 15 5
Traumatologie

Osteosynthesen Fuf3 / Bein 10 8
Osteosynth. Schulter / Clavicula / Ellenb 34 55
Extensionen 5 1
Metallentfernung "Lange Réhrenknochen" 34 54
Achillessehnennaht 11 6
Emmertplastik 25 43
Bursektomie all. 19 11
Amputationen Hand & Fuf} 21 26
Repositionen z.B. Schulter, Patella, 145 109
Spongioasaplastik 6 3

Kiinstl Knochenersatz
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Eingriffe 2012 2013
Viszeralchirurgie

Herniotomie 41 45
LK, Atherom, Lipom 87 111
Entf. / Biopsie v. groRen / multipl. TU / Himatom 65 65
Fremdkdrperentfernung 21 25
sonstige Baucheingriffe z.B. PEG 1 3
Gyndkomastie 5 4
Pilonidalsinus - Limbergplastik 15 29
Analchirurgie z.B. Fistel, HAL, Hamorrhioden 75 101
Biilaudrainagen / Pneu.Kath. 45 46
Plastische Chirurgie

Mesh-Graft Plastik 4 2
Narbenkorrekturen 1 1
sonstige plastische Eingriffe 3 2
GefaBichirurgie

Port-Implantationen 1133 1198
Port / Hickman / Demers-Explantationen 320 325
Hickman-Implantationen 42 50
Sonstige z.B. Demerskath. / Shunt 12 11
Summe Eingriffe 6207 5709
Anésthesie

Intubationsnarkosen 119 122
Masken / Larynxnarkosen 165 168
Analgosedierung & Lachgasinhalation 87 13
Spinal- / Epiduralanédsthesie ) 1
prox. Leitungsandsthesie Arm 236 261
prox. Leitungsandsth Bein (0. Fuibl.) 1 2
Summe Andsthesie 608 567
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9.4 Operative Schwerpunkte der Klinik

9.4.1 Endokrine Organe

Leitung:
PD Dr. med. F. H. Schmitz-Winnenthal
Dr. med. S. Schimmack

Schwerpunkt der Sektion fiir Endokrine Chirurgie
ist die chirurgische Therapie der endokrinen Organe
(Schilddriise, Nebenschilddriise, Pankreas und Neben-
niere). Patienten werden ja nach Art und Schwere ihrer
Erkrankung an einem der drei Standorte schwerpunkt-
mafRig behandelt. In der Regel werden Resektionen an
unkomplizierten, benignen Schilddriisen am Kranken-
haus Salem und in der GRN-Klinik Sinsheim durchge-
fihrt. Nur bei einer komplexeren Krankheitssituation
z.B. aufgrund von Komorbiditdten oder besonderer
anatomischer Lage, die eine aufwendigere chirurgisch/
medizinische Behandlung erforderlich machen, werden
diese Patienten in der Universitatsklinik operiert.

Erkrankungen der Nebenschilddriise werden in gleicher
Konstellation im Krankenhaus Salem oder ggf. an der
Universitdatsklinik behandelt. Der primdre Hyperpara-
thyreoidismus wird schwerpunktméafig im KH Salem
behandelt, wohingegen der sekunddre und tertidre
Hyperparathyreoidismus, aufgrund der in der Regel
hoheren Komorbiditdt und aufwendigeren Resekti-
onen ausschlieBlich in der Universitdtsklinik operiert
werden.

Alle weiteren operativen Behandlungen endokriner
Erkrankungen wie komplexe onkologische Schilddrii-
senchirurgie (inkl. zentraler und lateraler Neckdissec-
tion oder komplexen Rekonstruktionen), Operationen
von neuroendokrinen Tumoren des Pankreas, Magen
und Darm, sowie die chirurgische Therapie von Meta-
stasen werden in der Chirurgischen Universitatsklinik
Heidelberg durchgefiihrt.

Durch diese interne Spezialisierung gelingt es die Ex-
pertise zu konzentrieren und die zur Verfiigung stehen-
den Ressourcen optimal auszuschopfen. Nachdem die
Patienten von einem interdisziplindrem Team, beste-
hend aus einem Vertreter der Chirurgie, der Endokrino-
logie und der Nuklearmedizin besprochen wurden, wer-
den sie, je nach erwartetem medizinischen Aufwand in
der entsprechenden Einheit operiert. Werden weitere
Ressourcen bendtigt, wie z.B. Plastische Rekonstruk-
tionen bei ausgedehnten Resektionen, werden die ent-
sprechenden interdisziplindren chirurgischen Teams im
Vorfeld zusammengestellt. Unser Ziel ist es fiir jeden
Patienten die richtige, ,,mafigeschneiderte” Therapie,
in dem dazu notigen Umfeld, anbieten zu kdnnen.

Operationszahlen Kompetenzzentrum Endokrine Chirurgie Universitdt Heidelberg

2012 ‘ 2013
Universitdt [ KH Salem | KH Sinsheim | Summe | Universitdt | KH Salem | KH Sinsheim | Summe

Gutartige Schilddriise 28 436 53 517 13 369 45 427
Strumarezidiv 30 25 4 59 16 9 2 27
Bosartige Schilddriise 21 67 5 93 14 60 12 86
Hyperparathyreoidismus 12 41 53 17 51 68
Nebennierentumor 57 57 47 47
Endokriner

o 1 2 2 1 8
Bauchspeicheldriisentumor 4 RE 45 &




9.4.2 Osophagus und Magen

Die Osophaguschirurgie stellt mit ca. 60 Resektionen
pro Jahr einen relevanten Anteil der viszeralchirur-
gischen Operationen in unserer Klinik dar.

Die hiufigste Indikation ist das Osophaguskarzinom,
die Majoritat der resezierten Patienten hat mittlerweile
ein Adenokarzinom. Da ca. 70% aller Tumoren im lokal
fortgeschrittenen Stadium diagnostiziert werden, ist
ein interdisziplindres Management mit gemeinsamen
Tumorboards zur pratherapeu-
tischen Therapieentscheidung
essentiell. Derzeit werden in
Heidelberg mehr als 70% der
Tumoren der Speiserdhre oder des Magens entspre-
chend den momentanen europdischen Standards neo-
adjuvant vorbehandelt. Die prdoperative Therapie fiihrt
zu keiner Erhohung der postoperativen Komplikations-
rate oder Letalitat. Die interdisziplindre Behandlung der
Osophagus- und Magenkarzinome wird in enger Koope-
ration mit dem NCT und der Strahlentherapie bestrit-
ten. Interdisziplindr konnte gezeigt werden, dass auch
selektierte Patienten mit limitierter Metastasierung von
einer Tumorresektion profitieren und so wurden iiber
120 Patienten dieser Subgruppe mit guten Uberlebens-
daten in den letzten Jahren reseziert.

Im Jahr werden tiber 150 Mageneingriffe durchgefiihrt,
wobei auch bei der Magenresektion die haufigste Indi-
kation das Magenkarzinom ist.

Uber 60 Osophagusresektionen und
tiber 150 Magenresektionen pro Jahr

Jahresbericht 2012 — 2013 kA

Sowohl beim Osophaguskarzinom als auch beim
Magenkarzinom gewinnt neben der onkologischen
Radikalitdt die Optimierung der Lebensqualitdt an
Bedeutung. Die Lebensqualitadt ist nach einer abdo-
minothorakalen Resektion zwar kurzfristig durch pul-
monale Problematik und Schmerzen etwas reduziert,
langfristig aber tiberraschend gut. Nach einer tota-
len oder transhiatalen Gastrektomie ist hingegen die
Lebensqualitdat durch das fehlende Reservoir, durch
persistierende Verdauungs-
probleme und durch Abnah-
me des Korpergewichts dau-
erhaft etwas kompromittiert.
Eigene Daten zeigen, dass auch beim neoadjuvant
therapierten Magenkarzinom bei addquatem Sicher-
heitsabstand eine subtotale Gastrektomie bei einem
distalen Magenkarzinom onkologisch sinnvoll ist und
die Lebensqualitdt verbessert. Auch limitierte Resek-
tionen des gastrodsophagealen Ubergangs bei frii-
hen Tumorkategorien im Sinne einer Operation nach
Merendino kénnen die Lebensqualitat verbessern, da
der Magen als Reservoir erhalten bleibt und die Leta-
litat aufgrund eines 1-Hohlen Eingriffs deutlich geringer
als bei einer abdominothorakalen Resektion ist.

In den nachfolgenden Tabellen werden die durch-

gefiihrten Eingriffstypen getrennt fiir die Osophagus-
und Magenchirurgie dargestellt.

‘ 2012 ‘ 2013

Osophagusoperationen Magenoperationen
Gesamt 60 57 Gesamt 292 272
Elektiv 57 53 OP-Art
Notfall 3 4 Totale Gastrektomie 58 67
Subtotale Gastrektomie 39 32
Atypische Gastrektomie 54 27
Resektionsmethoden elektiv ‘ 2012 ‘ 2013 Antirefluxplastik 40 24
Abdominothorakal 27 25 Gastrotomie . 61
Transhiatale Osophagusresektion 18 23 .
Gastroenterostomie L4 41
Kontinuitdtswiederherstellung 2 0 .
Sonstiges 22 30
Divertikelresektion 2 1
Sonstiges 8 4







9.4.3 Pankreas

Leitung:

Prof. Dr. J. Werner, MBA
Prof. Dr. W. Hartwig
Prof. Dr. Th. Hackert

Die Pankreaschirurgie ist ein wichtiger Schwerpunkt
unserer Klinik. Im Europdischen Pankreaszentrum
erfolgt die Betreuung der Patienten mit Pankreaser-
krankungen ambulant und stationdr in enger Zusam-
menarbeit mit dem Nationalen Centrum fiir Tumorer-
krankungen (NCT; Leiter Klinische Onkologie: Prof. Dr.
D. Jdger), der Radiologischen Klinik (Arztlicher Direktor:
Prof. Dr. H.U. Kauczor), der Radioonkologischen Klinik
(Arztlicher Direktor: Prof. Dr. Dr. J. Debus), der Inneren
Medizin | (Arztlicher Direktor: Prof. Dr. P. Nawroth),
sowie der Inneren Medizin IV (Arztlicher Direktor: Prof.
Dr. W. Stremmel) der Universitdt Heidelberg. Damit
wird gewdhrleistet, dass alle Aspekte hinsichtlich Dia-
gnostik, operativer Therapie, adjuvanter Therapie, so-
wie palliativer Behandlung und Nachsorge auf hochs-
tem Niveau abgedeckt sind. Zusatzlich werden v.a. in
Zusammenarbeit mit dem klinischen Studienzentrum
(KSC und SDGC) und dem NCT nationale und interna-
tionale Studien initiiert, koordiniert und durchgefiihrt.
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Abb. 1: monatliche Anzahl der Pankreaseingriffe 10/2001-12/2013.
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In den Jahren 2012 und 2013 wurden in der Klinik fiir
Allgemein-, Viszeral- und Transplantationschirurgie
719, bzw. 740 Eingriffe an der Bauchspeicheldriise
durchgefiihrt, wovon jeweils ca. 75% (2012: n=543,
2013: n=577) Resektionen waren. Am haufigsten
erfolgte dabei die pyloruserhaltende, pylorusrese-
zierende und klassische partielle Pankreatikoduo-
denektomie (2012: n= 247, 2013: n=253). Seit 2013
wurde dabei das Verfahren der pylorusresezierenden
Operation im Rahmen der PROPP-Studie evaluiert, die
aktuell noch Patienten rekrutiert. Eine Linksresekti-
on erfolgte bei 122 (2012) bzw. 129 (2013) Patienten,
eine totale Pankreatektomie wurde in 82 (2012) bzw.
102 (2013) Féllen durchgefiihrt. Zumeist waren diese
Eingriffe bei Tumoren (v.a. duktale Adenokarzinome)
oder Vorlduferformen (IPMN) erforderlich. Bei chro-
nischer Pankreatitis erfolgte als besonderes Operati-
onsverfahren 21 (2012) bzw. 22 (2013) mal eine duo-
denumerhaltende Pankreaskopfresektion, fast immer
in der Berner Modifikation. Das Spektrum weiterer
Pankreaseingriffe umfasste Enukleationen, Segmen-
tresektionen, Eingriffe an der Papille, sowie Duodenek-
tomien. Hier lagen jeweils gutartige Indikationen (u.a.
endokrine Tumore, kleine IPMN, chronische Pankreati-
tis, Duodenaladenome) zugrunde.
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9.4.4 Sektion Leberchirurgie

Leitung:
Prof. Dr. P. Schemmer, MBA

Im Jahr 2010 wurde Herr Prof. Schemmer zum Sektions-
leiter der Sektion Leberchirurgie bestellt. Die
Leberchirurgie nimmt einen wesentlichen Anteil des
Operationsaufkommens in unserer Klinik ein. Durch
chirurgisch-technische Weiterentwicklungen in der
Dissektionstechnik des Lebergewebes (u.a. Stapler-
Hepatektomie, Habib-Sealer, Ligasure) und verbes-
sertem andsthesiologischen Management werden alle
Qualitatsmerkmale im internationalen Vergleich mit
an deren ,high volume* Zentren erreicht. Die Anzahl
der durchgefiihrten Leberresektionen konnte im Zeit-
raum 2010-2013 deutlich gesteigert werden.

Als konsiliarisch genutzte Plattform fiir die Leberchirur-
gie gilt das 2012 gemeinsam mit der interventionellen
Radiologie, Strahlentherapie und Innere Medizin/
NCT gegriindeten Leber-Tumorboard, das Liver Cancer
Center Heidelberg (LCCH).

Durch die Durchfiihrung von klinischen Studien soll
die Leberchirurgie fiir den Patienten noch sicherer und
schonender gemacht werden. Hierzu gehoren Studien
zur Erprobung innovativer Parenchymdissektions-Ver-
fahren (CRUNSH II), verbesserter Leberregeneration
nach partieller Hepatektomie (SEPAL, in Vorbereitung)
und Minimierung des Blutverlustes (PRIMAL STHEP, in
Vorbereitung). Untersuchungen zur Vermeidung von
Biliomen, die Leberfunktionsbestimmung mittels
LiMAXx-Test vor Resektion bei Leberzirrhose oder im Falle
einer durch Chemotherapie vorgeschadigten Leber ge-
horen zu weiteren innovativen Ansatzen zur Sicherung
einer guten postoperativen Leberfunktion.

Eingriffe an der Leber (h=1770) 10.2001-12.2012

fﬂ‘#i’#&f‘&(‘&"d“"!!f&{ﬂ’ﬁ’r‘f‘n‘f&f&f’&#n‘#&#&‘?

Die zweizeitige Leberresektion, bei der wahrend des
ersten Eingriffs lediglich ein in situ Split der Leber mit
Pfortaderverschluss der erkrankten Seite zur Hypertro-
phieinduktion der kontralateralen Seite durchgefiihrt
wird, tragt zur Erweiterung des Resektionsspektrums
bei. So kann z.B. bei nétiger erweiterter Hemihepatek-
tomie rechts nach dem in situ Split und Verschluss der
rechten Pfortader nach knapp einer Woche die Resek-
tion erfolgen, da die links lateralen Segmente
zwischenzeitlich hypertrophiert sind und eine aus-
reichende postoperative Leberfunktion erméglichen.
Dieses, 2011 eingefiihrte Verfahren wird inzwischen
routinemaflig eingesetzt und hat einen erheblichen
Stellenwert in der Behandlung fortgeschrittener,
bosartiger Lebertumore erlangt.

Leberresektionen

Gesamt

2008

170

2009

212

2010

252

2011

283

2012

271

2013

293

Hemihepatektomie rechts

37 (21,8%)

38 (17,9%)

41 (16,3%)

56 (19,8%)

51 (18,8%)

56 (19,1%)

Hemihepatektomie links 26 (15,3%) 18 (8,5%) 20 (7,9%) 18 (6,4%) 15 (5,5%) 15 (5,1%)
Erweiterte Hemihepatektomie rechts | 8 (4,7%) 12 (5,7%) 16 (6,4%) 14 (4,9%) 20 (7,4%) 11 (3,8%)
Erweiterte Hemihepatektomie links 3 (1,8%) 6 (2,8%) 10 (4,0%) 5 (1,8%) 6 (2,2%) 4 (1,4%)

Anatomische Segmentresektion

45 (26,5%)

50 (23,6%)

72 (28,6%)

69 (24,4%)

63 (23,2%)

50 (17,1%)

Atypische Segmentresektion

51 (30,0%)

88 (41,5%)

93 (36,9%)

121 (42,8%)

116 (42,8%)

157 (53,6%)
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9.4.5 Sektion Transplantationschirurgie

Leitung:
Prof. Dr. P. Schemmer, MBA

Stellvertreter:
Dr. A. Mehrabi

Wie bei der Leberchirurgie konnte zusammen mit einem
optimal abgestimmten andsthesiologischen Mana-
gement eine weitere Optimierung der chirurgischen
Technik bei den Lebertransplantationen erzielt wer-
den, wodurch eine deutliche Verkiirzung der Operati-
onszeit und eine Verminderung des Transfusionsbe-
darfs erreicht wurde. Die enge Kooperation mit der
Inneren Medizin IV, Abteilung fiir Gastroenterologie,
Infektionskrankheiten, Vergiftungen der Medizinischen
Universitatsklinik und Poliklinik Heidelberg (Arztli-
cher Direktor: Prof. Dr. W. Stremmel) und der Inneren
Medizin Il, Abteilung fiir Gastroenterologie, Hepatolo-
gie und Endokrinologie der Medizinischen Universitéats-
klinik Freiburg (Arztlicher Direktor: Prof. Dr. R. Thimme,
Leiter des Leberzentrums PD Dr. C. Neumann-Haefelin),
der Il. Medizinischen Klinik, Gastroenterologie der
Universitdatsmedizin Mannheim (Arztlicher Direktor:
Prof. Dr. M. Ebert) und der Klinik fir Innere Medizin I,
Universitatsklinikum Ulm (Arztlicher Direktor: Prof. Dr.
Thomas Seufferlein) hat zu einer erheblichen Zunahme
der auf eine Lebertransplantation wartenden Patienten
gefiihrt. Diese Patienten werden in interdisziplindr chirur-
gisch / internistisch gefiihrten Sprechstunden betreut.

Heidelberg ist mittlerweile in Deutschland das grofite
Lebertransplantationszentrum.

In den letzten Jahren konnten zunehmend mehr Pati-
enten mit einem Nierentransplantat versorgt werden.
Innerhalb von Deutschland werden in Heidelberg die
meisten Nierenlebendspenden durchgefiihrt. Seit 2006
ist die laparoskopische Spendernephrektomie bei
Nierenlebendspenden etabliert und gehdrt mittlerweile
ebenfalls zum Standard. Die Chance, mit einer funktio-
nierenden Niere nach Hause zu gehen, betrdgt fiir den
Empféanger eines Verstorbenen-Spender-Organs mehr
als 95% und fiir den Empfanger eines Organs eines
Lebendspenders sogar 98%.

Die Indikationsstellung und prdoperative Betreuung zur
NTPL erfolgt in enger Kooperation mit der der Abteilung
fiir Endokrinologie und Stoffwechsel zugehdrenden
Sektion fiir Nephrologie der Medizinischen Universi-
tatsklinik und Poliklinik Heidelberg (Arztlicher Direk-
tor: Prof. Dr. P. Nawroth) sowie dem Rehazentrum fir
Chronisch Nierenkranke (Prof. Dr. M. Zeier). Dies gilt
auch fiir die kombinierte Nieren- / Pankreastransplan-
tation. Die Indikationsstellung, prad- und postoperative
Betreuung der pddiatrischen Patienten erfolgt durch
unsere Kollegen der Padiatrie (Prof. Dr. G.F. Hoffmann,
Prof. Dr. B. Ténshoff, Prof. Dr. C. Schmitt, Prof. Dr. F.
Schafer). Durch die Intensive Zusammenarbeit konnten
sowohl die Qualitat der Nieren- und Lebertransplantati-
onen betrachtlich gesteigert werden, wozu nicht zuletzt
die Lebendspenden beitragen.

Die nachfolgenden Grafiken geben einen Uberblick
iber die Transplantationsfrequenz der Leber- Nieren-,
und Pankreastransplantationen insbesondere unter
dem Aspekt der zunehmenden Lebendspenden.

Lebertransplantationen 2006 2010

Gesamt 89 121 91 97 97 101 110 109
Kadaverspende 84 (93%) | 114 (93%) | 87 (96%) | 91 (94%) |87 (89,7%) |96 (95,1%) 106 109
Domino-Transplantation 2 (2%) 2 (2%) 0 (0%) 1 (1%) 0 (0%) 0 (0%) 0 (0%) 0 (0%)
Lebendspende 5 (5%) 7 (5%) 4 (4%) 6 (6%) |10 (10,3%) | 5(4,9%) | 4(3,6%) 0 (0%)
Split-Transplantation 6 (7%) 14 (12%) 9 (10%) 5 (5%) 13 (13,4%) | 4 (3,9%) | 11 (10%) 7 (6,4%)
Re-Transplantation 14 (16%) | 18 (15%) | 19 (21%) | 22 (23%) | 17 (17,5%) |19 (18,8%) | 24 (21,8%) | 23 (21,1%)
Komplikationen (frith und spat)

Blutung 6 (7%) 8 (7%) 8 (9%) 6 (6%) 6 (7,5%) |10 (12,2%) | 16 (18,6%) | 6 (7,0%)
Thrombose 3 (3%) 0 (0%) 4 (4%) 2 (2%) 2 (2,5%) 1(1,2%) 2(2,5%) | 3(2,8%)
Galleleck/Gallestenose 5 (6%) 4 (3%) 4 (4%) 2 (2%) 1(1,3%) 1(1,2%) 2 (1,8%) 1(1,2%)
Akute AbstoBung 8 (9%) 11 (9%) 15 (16%) | 14 (14%) |10 (10,3%) | 17 (16,8%) | 16 (14,5%) | 8 (7,3%)
Transplantat-Versagen 7 (8%) 8 (7%) 17 (19%) | 16 (16%) |14 (14,4%) | 16 (15,8%) | 21 (19,1%) | 13 (11,9%)
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Lebertransplantationen in Heidelberg 2001 — 31.12.2013 (n=1121)
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Insgesamt wurden 268 Nierentrans-
plantationen in den Jahren 2012 und
2013 durchgefiihrt. Hiervon konnten 111
Transplantationen durch Lebendspen-
den realisiert werden. Damit ist das
Transplantationszentrum Heidelberg
das deutschlandweit fiihrende Zentrum

der Nieren- Lebendtransplantationen.



9.4.6 Kolorektale Chirurgie

Leitung:

Prof. Dr. J. Weitz, MSc
Prof. Dr. A. Ulrich
Prof. Dr. M. Koch

An der Chirurgischen Universitatsklinik Heidelberg
wird das gesamte Spektrum der kolorektalen Chirur-
gie durchgefiihrt. Das grof3e Krankengut bietet die
Basis fiir eine Reihe klinischer Forschungsprojekte.
Die Kolonchirurgie wird — neben der Behandlung des
kolorektalen Karzinoms — von der Therapie chronisch
entziindlicher Darmerkrankungen (Morbus Crohn und
Colitis ulcerosa) gepragt. Aber auch akut-entziindliche
und ischamisch-bedingte Krankheitsbilder nehmen
einen wesentlichen Stellenwert ein. Insbesondere die
Proktokolektomie, laparaskopisch oder konventio-
nell, mit Kontinuitatswiederherstellung durch einen

Kolonresektionen ‘
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ileoanalen Pouch ist auch weiterhin ein klinischer
Schwerpunkt. Spezielle Krankheitsbilder, wie FAP
(Familiare Adenomatose Polyposis) und HNPCC (Here-
ditdre Nonpolyposis Colorectal Cancer) werden durch
einzelne Arbeitsgruppen betreut. Es besteht eine enge
Kooperation mit der Abteilung fiir Gastroenterologie der
Medizinischen Universitatsklinik (Arztlicher Direktor:
Prof. Dr. W. Stremmel).

Aufgrund der vorliegenden Daten aus randomisierten
Studien wird auch das Kolonkarzinom in ausgewdhlten
Fallen laparoskopisch operiert. Insgesamt wurden in
den Jahren 2012 und 2013 777 operative Koloneingriffe
durchgefiihrt.

Das Spektrum der operativen Eingriffe der Jahre
2012/2013 wird in der folgenden Tabelle wieder-
gegeben.

2012 2013
Gesamt 404 425
Nachfolgend sind die am hdufigsten durchgefiihrten Kolonresektionen aufgelistet:
Hemikolektomie links/rechts 155 164
Subtotale Kolektomie 41 29
Proktokolektomie 94 93
Sigmaresektion 63 56
Ileozoekalresektion 31 51
Transversumresektion 5 18
Sonstige Resektionen 15 14
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Zur Weiterverbreitung der Totalen Mesorektalen
Exzision (TME) beim Rektumkarzinom fanden auch in
den Jahren 2012 und 2013 vier TME-Rektumkurse zu-
sammen mit dem Entwickler der TME, Prof. Dr. R. Heald,
aus Basingstoke, England, statt.

Das Leistungsspektrum umfasst alle Bereiche der on-
kologischen Rektumchirugie, von der lokalen Exzision
bis hin zur Beckenexenteration mit Sakrumresektion.
Auch die laparoskopische Rektumchirurgie wird analog
der aktuellen Studienlage angeboten.

Trainingskurs fiir externe wie interne
Chirurgen zur Rektumchirurgie
(TME) mit Prof. Dr. R. Heald

In den Jahren 2012 und 2013 wurden insgesamt 409
Patienten am Rektum operiert. Damit konnte eine
Steigerung der Rektumeingriffe im Vergleich zu den
Jahren 2010/11 um ca. 46% verzeichnet werden
(2010/11: 281 Eingriffe). Bei den Eingriffen handelte es
sich um: 314 tiefe anteriore Resektionen, 69 Rektum-
exstirpationen, 25 Beckenexenterationen, 1 sonstige
Operation. Auszugsweise werden Daten aus der Be-
handlung von Rektumkarzinomen (primar und Rezidiv)
dargestellt.

Rektumkarzinom 2012 2013
Gesamt 211 198
Anteriore Rektumresektion 166 148
Abdominoperineale

Rektumexstirpation 31 38
Beckenexenteration 13 12
Sonstige 1 o}

(> 100 Teilnehmer) eines Trainingskurses fiir auswdrtige Chirurgen
in der Technik der Rektumkarzinombehandlung (TME-Kurs) in
Zusammenarbeit mit Prof. Dr. R. Heald.
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9.4.7 Minimal Invasive, Bariatrische und Metabolische Chirurgie

Leitung:
PD Dr. B. Miiller
Prof. Dr. L. Fischer

Die bariatrische und metabolische Chirurgie behandelt
operativ krankhaftes Ubergewicht sowie metabolische
Erkrankungen wie etwa Diabetes mellitus Typ 2. Im
Langzeitverlauf hat sich die bariatrische Chirurgie den
konservativen medizinischen MaRnahmen beziiglich
des Effekts auf das Gewicht sowie der Kontrolle von
Nebenerkrankungen, wie zum Beispiel des Diabetes
mellitus Typ 2, Bluthochdruck, Erh6hung der Blutfett-
werte und Leberverfettung, deutlich tiberlegen gezeigt.
Diese Verbesserung der Risikofaktoren fiihren zu einem
verbesserten Langzeitliberleben adipdser Patienten
nach bariatrischen Eingriffen.

Die metabolische Chirurgie befasst sich mit der ope-
rativen Therapie von Stoffwechselstorungen, aktuell
hauptsdchlich des Diabetes mellitus Typ 2, bei adi-
pdsen sowie nicht adipdsen Patienten. Alle Patienten
werden durch unser interdisziplindres Adipositaszen-
trum, welches aus der Endokrinologischen Klinik (Arzt-
licher Direktor: Prof. Dr. Dr. P. P. Nawroth), der Klinik
fiir Psychosomatik (Arztlicher Direktor: Prof. Dr. W.
Herzog) sowie der Klinik fiir Allgemein-, Viszeral- und
Transplantationschirurgie besteht, prd- und postopera-
tiv betreut. Damit bieten wir hdchstes Niveau in allen

60
EE Alle Operationen
B Schlauchmagen
50 s Magenbypass
BPD / Andere
40
30
20

1

o
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Aspekten der Behandlung hinsichtlich prdaoperativer
Therapie und Abklarung, operativer Versorgung und
postoperativer Nachsorge mit Anpassung der Therapie.
Viele der bariatrischen Patienten und alle Patienten
mit metabolischen Operationen werden im Rahmen
laufender Studien, wie zum Beispiel der BariSurg- und
der DiaSurg2-Studie, in Zusammenarbeit mit dem
klinischen Studienzentrum (KSC und SDGC) behandelt.

Wir bieten das gesamte Spektrum der bariatrischen
und metabolischen Operationen an. Die beiden haupt-
sdchlich durchgefiihrten Eingriffe sind der Schlauch-
magen und der Magenbypass. Der Grofdteil dieser
Operationen wird im Krankenhaus Salem durchgefiihrt.
In den Jahren 2012 und 2013 wurden in der Klinik fur
Allgemein-, Viszeral- und Transplantationschirurgie 52
bzw. 62 bariatrische und metabolische Operationen
durchgefiihrt. Der Schlauchmagen wurde 36- (2012)
bzw. 23-mal (2013) durchgefiihrt, der Magenbypass
15- (2012) bzw. 36-mal (2012). Zusédtzlich wurden
insgesamt 3 biliopankreatische Diversionen durch-
gefiihrt. Durchschnittlich haben die Patienten 63%
ihres liberschiissigen Gewichtes nach 1 Jahr verloren.
Uber ein Drittel der bariatrischen Patienten (38%) litt
an Diabetes mellitus Typ II, wobei sich dieser in der
1-Jahreskontrolle in 50% der Félle in kompletter Re-
mission befand. Insgesamt sind 90% der Patienten 1
Jahr nach Operation frei von jeglicher antidiabetischer

Medikation.

2012 2013

2010 2011

Abb. 1:)ahrliche Anzahl und Typ der bariatrischen Operationen Januar 2006 bis Dezember 2013
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9.4.8 Sarkome

Leitung:

Prof. Dr. med. A. Ulrich, MBA
PD Dr. med. I. Alldinger

Dr. med. S. Schimmack

An der Chirurgischen Universitadtsklinik Heidelberg wird
das gesamte Spektrum der Chirurgie von viszeralen
Sarkomen (z.B. Leber, Magen, Darm) sowie von Sar-
komen des Retroperitoneums, des Stammes und der
Extremitdaten durchgefiihrt.

Insgesamt
154 Operationen in
2012 und 2013

Alle Patienten werden in unserer interdis-
ziplindren Tumorkonferenz besprochen
(NCT), so dass jeweils eine individuali-
sierte, multimodale Therapie durchgefiihrt werden
kann. Komponenten dieser Therapie sind die Strah-
lentherapie (inklusive der intraoperativen Strah-

Sarkomoperationen ‘

lentherapie), die systemische Chemotherapie und
die Chirurgie. AuBerdem nehmen wir an einer Ge-
nom-Sequenzierungsstudie teil, die Mutationen der
Sarkome aufschliisselt, um auf diese Weise neue medi-
kamentdse Therapiemdglichkeiten zu er6ffnen.

Chirurgische MaBnahmen, die fiir die Behandlung
von Sarkomen erste Wahl sind, werden in enger Ko-
operation mit den Kollegen der Plastischen Chirurgie
durchgefiihrt. Hierdurch kann eine optimale Kombi-
nation von erforderlicher chirurgischer
Radikalitdt mit gleichzeitiger Ausschop-
fung samtlicher rekonstruktiver Mog-
lichkeiten angeboten werden. Innovative
Therapiekonzepte werden im Rahmen
von prospektiven Studien untersucht, um viel verspre-
chende Ansétze aus der Grundlagenforschung in die
klinische Praxis tiberfiihren zu konnen.

‘ 2013

2012
Gesamt 79 75
Liposarkom 35 28
Leiomyosarkom 12 10
Synoviales Sarkom 1 4
MFH 2
GIST 15 9
Andere 14 22
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9.4.9 Intraoperative Radiotherapie

Leitung: durchgefiihrt, mit denen (meist in Kombination mit
Prof. Dr. Dr. J. Debus einer perkutanen Bestrahlung) sehr hohe Herddosen bei
ausgezeichneter Schonung

Insgesamt 114 des umliegenden Gewebes

Die Klinik verfiigt iiber einen OP-Saal, Intraoperative Radiotherapien erreicht werden kénnen.
der mit einem festinstallierten Linearbe- Die IORT ist dabei Bestand-

schleuniger ausgestattet ist. In Kooperation mit der teil multimodaler Therapiekonzepte, die insb. bei Sar-
Arbeitsgruppe IORT (Leiter: PD Dr. F. Roeder) der Radio-  komen, Pankreas- und kolorektalen Karzinomen sowie
logischen Klinik Heidelberg, Abteilung Radioonkologie in Rezidivsituationen eine verbesserte lokale Kontrolle
und Strahlentherapie (Arztlicher Direktor: Prof. Dr. Dr.  ermdglichen. Sie ist auBerdem Bestandteil mehrerer
). Debus) werden Intraoperative Radiotherapien (IORT)  prospektiver klinischer Studien.

IORT-Zahlen ‘ 2012* 2013
Gesamt 46 68
Chirurgie 36 57
Orthopddie 4 4
Urologie 2 4
Frauenklinik 4 3
Sarkom/Desmoid 14 24
Pankreas-/Gallengang-Ca 12 23
Kolorektales Ca 4 6
Sonstige 6 4

*2012 ab 10.8 bis Jahresende Reparatur der Anlage
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10.1 Heidelberger Curriculum Medicinale (HeiCuMed) — Studentische

Ausbildung im operativen Fachgebiet
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Leitung:
Prof. Dr. M. Kadmon, MME (Bern)

Arztliche Mitarbeiter:
D. M Dorr

Dr. P. Ganschow

Dr. J. Piel

Dr. S. Schiirer

Dr. I. Treiber

Dr. A. Utz

Mitarbeiter:
Frau F. Bosel
Herr O. Nimz
Frau K. Weber

Der Chirurgische Block des modularen Studiengangs
HeiCuMed umfasst verschiedene chirurgische Diszi-
plinen sowie mehrere facheriibergreifende Quer-
schnittbereiche, um einen moéglichst breiten, aber auch
interdisziplindren Einblick in das Fach zu gewahren:

Neben der Koordination der studentischen Ausbildung
in diesen Fachbereichen einschlieBlich der Uberprii-
fung der Kompetenzen der Studierenden verfolgt die
Arbeitsgruppe auch die kontinuierliche Evaluation und
Qualitatssicherung.

Die Lehrplédne sind basierend auf Leitsymptomen auf-
gebaut. Anhand der Themen der Leitsymptome werden
die Unterrichtseinheiten interdisziplinar mit Vertretern
aus Radiologie, Pathologie und Strahlentherapie
realitatsnah gestaltet. Vorlesungsveranstaltungen fur
die Gesamtkohorte finden nur noch einmal pro Tag fir
60 min statt und sind ebenfalls an Leitsymptomen aus
den beteiligten Fachern ausgerichtet.

Die Modulgruppen werden in Seminaren und im Klein-
gruppenunterricht von jeweils bis zu drei oder vier
Arzten betreut, sodass eine personliche Beziehung
zwischen Lehrenden und Lernenden aufgebaut wer-
den kann. Der Kleingruppenunterricht und das aktive
Erlernen wichtiger medizinischer Fertigkeiten in Prak-
tika stehen im Zentrum der medizinischen Ausbildung
im operativen Fachgebiet. Dabei wird neben einer
standardisierten Ausbildung durch den engen Kontakt
zwischen Studierenden und Dozenten zusdtzlich die
Forderung von Individualinteressen des einzelnen
Studierenden erméglicht.

Neben den operativen Fachgebieten sind die fiinf
Querschnittbereiche (1) Notfallmedizin, (I1) Kli-
nisch-Pathologische Konferenz, (Ill) Rehabilitation,
physikalische Therapie und Naturheilverfahren, (1V)
Palliativmedizin sowie (V) Schmerzmedizin in den
Chirurgischen Block integriert.
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Gruppe A Gruppe B |

Gruppe C

Gruppe D Gruppe E zusatzlich fiir alle

1 Einfiihrungswoche

Orthopddie
Unfallchirurgie

Thorax-/Plast. Chir.
Herzchirurgie

chirurgie

Orthopéddie Unfall-

Thorax-/Plast.Chir.
Herzchirurgie

Orthopéddie Unfall-
chirurgie

Thorax-/Plast. Chir.
Herzchirurgie

Palliativmedizin

Leitsymptomvorlesungen
Klinisch-Pathologische Konferenz

Thorax-/Plast. Chir. Orthopddie
Herzchirurgie Unfallchirurgie
10 Orthopédie Thorax-/Plast. Chir.
1 Unfallchirurgie Herzchirurgie
12 Prifungen fachiibergreifender Leistungsnachweis und Notfallmedizin
13 Rehabilitation, Physikalische Medizin und Naturheilverfahren
14 Priifungen Reha/NHV-Modul und Klinisch-Pathologische Konferenz

Die klinisch-pathologische Konferenz orientiert sich
in ihrem Ablauf an realen arztlichen klinisch-patho-
logischen Konferenzen. Die Studierenden bereiten
selbstdndig interessante Fdlle aus verschiedenen
chirurgischen Fachbereichen auf und erarbeiten die
Bedeutung der interdisziplindren Zusammenarbeit
zwischen Klinik und Pathologie. Dabei kommt der vir-
tuellen Mikroskopie als modernem curricularem Instru-
ment eine zentrale Bedeutung zu. Die Prasentation des
Falles vor ihren Kommilitonen und zwei Fachvertretern
sowie eine anschlieBende Diskussion mit den Kommi-
litonen, einem Kliniker und einem Pathologen stellt
hierbei die besondere Herausforderung dar.

Der Fachbereich Rehabilitation, physikalische Therapie
und Naturheilverfahren wird interdisziplindar und inter-
professionell unterrichtet. Der Teilbereich Naturheil-
verfahren bietet den Studierenden einen Einblick in
die unterschiedlichen Facetten des Fachbereichs unter
Einbeziehung von niedergelassenen Arzten und Phar-
makologen. Die Studierenden haben in verschiedenen
Praktika die Gelegenheit, Behandlungsmethoden aus
dem Bereich der Naturheilverfahren und der Rehabili-
tationsmedizin an sich selbst bzw. gegenseitig auszu-
probieren.

Seit dem Sommersemester 2011 ist der Querschnitts-
bereich Palliativmedizin Bestandteil des Chirurgischen
Blocks. Durch die Vermittlung und intensive fallorien-
tierte Bearbeitung von palliativ- und schmerzmedizi-
nischen Lerninhalten schon wahrend des Studiums soll
die Versorgung von Schwerkranken und Sterbenden
aber auch von Schmerz-Patienten verbessert werden.

Das Thema Palliativmedizin begleitet die Studieren-
den als longitudinale Veranstaltungsreihe bestehend
aus verschiedenen Vorlesungen/Seminaren und einer
Hospitation auf einer Palliativstation oder in einem
Hospiz durch den Chirurgischen Block.

Einmal pro Woche wird zusatzlich ein freiwilliges Skills
Lab-Training angeboten, das die Moglichkeit bietet, die
Expertise in verschiedenen Fertigkeiten zu {iben und zu
vertiefen. Die Betreuung erfolgt entweder durch einen
speziell geschulten Studierenden oder einen arztlichen
Experten.

Neben der personlichen Betreuung im SkillsLab stehen
den Studierenden Lehrfilme zur Verfiigung, die ent-
sprechend des Heidelberger Standards in Kooperation
mit einer sehr engagierten Gruppe von Studierenden
erstellt wurden (Projekt HORST = Heidelberger OSCE-
relevantes Skills Training). Daraus ist ein Projekt zur
Standardisierung der kdrperlichen Untersuchung von
Patienten in allen klinischen Fachbereichen entstan-
den, das zu einem sehr geschéatzten Werk ,,Heidel-
berger Standarduntersuchung* gefiihrt hat, das allen
Studierenden und allen arztlichen Kollegen, die in die
studentische Aushildung integriert sind, zur Verfiigung
gestellt wird.
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10.2 Blockpraktikum

Im ersten klinischen Semester durchlaufen die
Studierenden den sog. Propddeutischen Block mit den
verschiedenen klinisch-theoretischen Fachbereichen
Allgemeine Pathologie, Mikrobiologie und Hygiene, All-
gemeine Radiologie, Allgemeine Pharmakologie, Medi-
zinische Biometrie und Immunologie. Zusatzlich gewin-
nen sie in einem ersten Klinischen Untersuchungskurs
(Blockpraktikum) wesentliche Erfahrungen in der Simu-
lationssituation und am Patienten. Das Blockpraktikum
wird in enger Zusammenarbeit mit den Kollegen der
Inneren Medizin und der Unfallchirurgie durchgefiihrt.

Im zweiwochigen Blockpraktikum erlernen die
Studierenden Anamnese- und Untersuchungstech-
niken, die essentielle Voraussetzung fiir die klinische
Arbeit und Betreuung von Patienten sind. Die Basis
fir den Erwerb dieser klinischen Kernkompetenzen
stellt das Buch ,,Heidelberger Standarduntersuchung*
dar, das im Rahmen eines interdisziplindren Studi-
engebiihrenprojektes entwickelt wurde und allen
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Studierenden kostenfrei zur Verfiigung gestellt wird.
Auch Dozenten erhalten durch eine groBziigige Un-
terstiitzung der Firma Braun Aesculap und des Uni-
versitdtsklinikums Heidelberg ein Buchexemplar, um
ihre Lehre zu unterstiitzen.

In den ersten drei Tagen durchlaufen die Studieren-
den verschiedene simulierte Ubungsstationen mit
Schwerpunkten auf der Untersuchung der einzelnen
Organsysteme. Zusdtzlich werden Standardpatienten
eingesetzt, die geschult sind, spezifisches Feedback
zur durchgefiihrten Untersuchung zu geben.

Im Anschluss rotieren die Studierenden fiir je zwei
Tage in die Chirurgische Klinik, die Medizinische Klinik
und die Unfallchirurgie. Wahrend der Klinik-Tage liegt
der Ausbildungsschwerpunkt auf dem Einsatz der
Anamnesekompetenzen und der erlernten Untersu-
chungstechniken am Patienten.

Heidelberger
Standarduntersuchung

Imerdisriplindre Handlungsamweisungen
der kirperdichen Untersuchung

rur Durchfifmung
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Redpkijon: A Lz,

M. Kadman, C Mkendel
A, Simn, N, Kohl-Hackort
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10.3 Das Praktische Jahr (PJ) an der Chirurgischen Universitatsklinik

Leitung:

Prof. Dr. med. M. Kadmon MME (Bern)
Dr. med. I. Treiber

M. DGrr

J. Piel

Dr. med. P. Ganschow

Ein weiterer Meilenstein in der medizinischen Aus-
bildung wurde mit der nachhaltigen Reformierung des
PJ- Tertials 2004 an der Chirurgischen Universitatsklinik
erreicht.

Die Praxisndahe des PJs steht im Mittelpunkt des
Curriculums und seiner kontinuierlichen Adaptation,
bei der die Analyse der Evaluationsergebnisse eine
zentrale Rolle spielt. Die Berufsfahigkeit als Arzt soll
durch regelmafiges Visitentraining in Kleingruppen
sowie durch die Erweiterung der Moglichkeiten, Erfah-
rungen in der ambulanten Medizin zu sammeln, gestei-
gert werden.

Einstieg ins P) — leicht gemacht

Damit die PJ-Studierenden sich von Anfang an in der
Chirurgischen Klinik zurechtfinden, bieten wir zu
Beginn jedes PJ-Tertials Chirurgie Einflihrungstage
in Kooperation mit den Kollegen der Inneren Medizin
und unter Integration des Pflegepersonals vor Ort an.
Wesentliche Organisationsabldufe der Chirurgischen
Klinik, manuelle Fertigkeiten, Verhaltensmafiregeln auf
chirurgischen Stationen und im OP sowie der Umgang
mit unmittelbar postoperativen Patienten werden ins
Zentrum gestellt. Basisfertigkeiten werden unter arzt-
licher Anleitung wiederholt, Aufklarungssituationen im
Rollenspiel simuliert sowie mit einem Vertreter der Pfle-
ge wesentliche Punkte zum Verhalten im Stationsalltag,
z.B. Hygieneverhalten, Verhalten bei multiresistenten
Keimen, etc. erarbeitet.

Logbuch und drztliche Kompetenzen

Grundlage fiir die Ausbildung im PJ stellt ein begleiten-
des PJ-Logbuch dar. Die Lernziele umfassen die
verschiedenen Doméanen (I) Wissen, (II) Wissensver-
arbeitung und -anwendung, (Ill) sensomotorische
Fertigkeiten und (IV) affektive Aspekte. Das Ausbil-
dungskonzept im PJ ist nicht statisch, sondern wird
kontinuierlich tiberarbeitet, entsprechend sich neu

entwickelnder Bediirfnisse und Entwicklungen. Das
begleitende Logbuch dient der kontinuierlichen Doku-
mentation durchgefiihrter Fertigkeiten und Beurteilung
durch die betreuenden Arzte.

Einen weiteren Schwerpunkt bildet der wochentliche
»Praktische Nachmittag®, der seit seiner Einflihrung
ebenfalls ausgebaut wurde. Praktische Fertigkeiten
werden unter Anleitung eines Dozenten und mit
direktem und konkretem Feedback geiibt. Der ,,Prak-
tische Nachmittag“ umfasst verschiedene Untersu-
chungstechniken, Verbandslehre und ihre Anwendung
ebenso wie ein Simulationstraining zur Schockraum-
versorgung von polytraumatisierten Patienten. Bei
letzterem stehen nicht nur die Leistungen des Einzel-
nen im Vordergrund, vielmehr wird hier gefordert und
gefordert, dass die Studierenden das bislang Erlernte
anwenden und dabei im Team agieren.

Die Pluspunkte unseres Curriculums

Selbststandige Betreuung von Patienten auf den
Stationen von der Aufnahme bis zur Entlassung
Kompetenzbasierte Ausbildung auf den Stationen
mit regelmafiger Supervision

Rotationen in der ambulanten Patientenversor-
gung, einschlieBlich Spezialsprechstunden, die
die Briicke zwischen den niedergelassenen Arzten
und der Klinik herstellt

Regelmafiige Fall-Besprechungen aller chirur-
gischen Fachdisziplinen

Praktischer Nachmittag

Die Qualitat des Curriculums wird durch die kontinuier-
liche Evaluation und Selbsteinschdtzung der Studieren-
den zu Beginn und am Ende des PJ- Tertials tiberpriift.

Mit der weiteren Steigerung unseres Engagements in
der Ausbildung der PJ- Studierenden mdéchten wir die
Attraktivitdt unseres Faches darstellen und zukiinftige
Arzte zur drztlichen Tatigkeit in einem hoch interes-
santen Fach wie der Chirurgie motivieren.
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Studienzentren KSC / SDGC

3 r

&

Team des Klinischen Studienzentrums Chirurgie (KSC)
und des Studienzentrums der Deutschen Gesellschaft
fiir Chirurgie (SDGC) von links nach rechts:

M.-L. Memmer, B. Knoth, D. Anders, B. Erni,

E. Wurster, E. Hund, M. K. Diener, A.-V. Keller,

l. Rossion, I. Wegener, P. Probst, B. Maichle,

C. D6rr-Harim, P. Knebel, T. Wagener, K. Hiller,

[. Sauer, N. Schulze, D. Buchner, R. Koc,

K. Grummich

MA, die nicht auf der Abbildung sind:
T. Bruckner

D. Hall

F. Hiittner

U. Klaiber

J. Kossler-Ebs

A. Kunz

T. Loffler

F. Pianka

S. Tenckhoff

Studiendrzte des KSC, die nicht auf der Abbildung
sind:

P. Contin

M. Hassenpflug

S. Schiessling



Jahresbericht 2012 - 2013 147

11.1 Klinisches Studienzentrum Chirurgie

Arztliche Leitung Geschaftsfiihrung

Dr. P. Knebel B. Maichle

Sekretariat / Administration Studienassistenz

S. Lipke (bis 30.05.2012) D. Anders

I. Sauer (seit 01.08.2012) B. Erni

N. Schulze (seit 15.04.2012) D. Hall (seit 10.09.2013)
K. Hiller

Arztliche Mitarbeiter A.-V. Keller

C. Dorr-Harim B. Knoth

Dr. C. Fink (Rotation 2012, bis 30.09.2013) R. Koc

F. Hittner (Rotation 2013) N. Radtke (bis 30.04.2013)

Dr. U. Klaiber (Rotation 2013) A. Wahl (bis 15.01.2012)

Dr. C. Leowardi (Rotation 2012)

F. Pianka (Rotation 2013) IT
Dr. L. Sisic (Rotation 2012) H. Binder (bis 31.12.2012)
E. Wurster (Rotation 2012/2013) Y. Ceutche Chiadjeu (seit 01.03.2013)

Studiendrzte

Dr. P. Contin

Dr. M. Hassenpflug
Dr. S Schiessling
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Klinisches Studienzentrum Chirurgie (KSC)

Ziel des 2001 gegriindeten Klinischen Studienzentrums
Chirurgie ist es, den Anteil an chirurgischen Therapien
zu erhdhen, die auf den Ergebnissen randomisiert
kontrollierter Studien beruhen. So kann das Klinische
Studienzentrum fiir die Jahre 2012 und 2013 eine gute
Bilanz ziehen: Monatlich werden durchschnittlich tiber
300 Patienten auf eine Studieneignung hin untersucht
und gegebenenfalls zur Teilnahme eingeladen. 2012
und 2013 willigten tiber 100 Patienten pro Monat in
eine Studienteilnahme ein und durchschnittlich konn-
ten ca. 40 Patienten randomisiert werden. Speziell
geschultes und ausgebildetes Studienpersonal ist fiir
die optimale Betreuung der Patienten im Rahmen der
Studienvisiten zustdandig, die sich im Einzelfall iber
einen Zeitraum von mehreren Jahren erstrecken. Uber
einen Studienrufdienst ist gewdhrleistet, dass die Stu-
dienpatienten kontinuierlich einen Studienarzt als An-
sprechpartner haben.

Auch epidemiologische und nicht randomisierte Studi-
en konnten im Berichtszeitraum eine beeindruckende
Anzahl an Patienten rekrutieren: In Kooperation mit
dem NCT (Nationales Centrum fiir Tumorerkrankungen),
wurden Daten von liber 1000 Patienten erfasst, um so
die Krebsfriiherkennung zu verbessern.

Neben den wissenschaftsinitiierten Studien werden
auch weiterhin Auftragsstudien (Medikamenten-und
Medizinproduktepriifungen) durchgefiihrt, wobei die
Einnahmen aus den Auftragsstudien die Finanzierung
hauseigener Studienprojekte ermoglichen.

Eine erfolgreiche Studiendurchfithrung ist immer das
Ergebnis einer engen Zusammenarbeit der beteiligten
Partner innerhalb der Klinik (Stationen, OP, Ands-
thesie, Radiologie, Apotheke, Labor, Mikrobiologie),

welche sicherstellt, dass fiir viele stationdre Patienten
die Teilnahme an einer Studie moglich ist. Dariiber
hinaus pflegt das KSC Kooperationen mit verschie-
denen Institutionen des Universitatsklinikums, wie
dem Nierenzentrum (Transplantationsstudien) und der
Inneren Medizin (Transplantationsstudien, KLiPS).

Das interdisziplindre Studienzentrum Andsthesie/
Chirurgie (ISA/C) konnte im Rahmen der engen Zusam-
menarbeit 2012 und 2013 in zwei Studien zur medika-
mentdsen Therapie von postoperativer Ubelkeit und
Erbrechen (PONV = postoperative nausea and vomi-
ting) 99 Patienten randomisieren.

Die enge Kooperation mit der Inneren Medizin ermog-
licht auch die stationdre Behandlung im Rahmen einer
Phase |-Studie: Im Klinisch-Pharmakologischen Stu-
dienzentrum (KliPS) der Inneren Medizin wurden und
werden in der Studie VXMo1 Patienten eingeschlossen
und behandelt. Im Berichtszeitraum durchliefen 740
Patienten die Pra-Screeningphase, 71 willigten in die
Studienteilnahme ein und bis zum Ende des Jahres
2013 wurden im KIiPS 62 Patienten stationdr behandelt.

Etabliert sind auBerdem sechs- bis zwdlfmonatige Ro-
tationen fiir die chirurgischen Assistenzarzte der Klinik,
die sich hierdurch im Bereich patientenorientierter For-
schung weiterbilden und eigene klinische Studienpro-
jekte entwickeln konnen. Hierzu gehért unter anderem
auch die Teilnahme an einem Prifarztkurs, Mitwirken
an den regelmaBigen Wissenschaftsmeetings des
SDGC und die Aufklarung und Betreuung von Studien-
patienten in der Klinik.

In der folgenden Tabelle sind die bislang durchge-
fiihrten Studien (gesamt 149) und die Anzahl der einge-
schlossenen und randomisierten Patienten dargestellt.

Studien Studiendesign Gescreente Pati- Eingeschlossene Randomisierte
enten Patienten Patienten

AMG RCT 4053 586 360
Non-RCT 155 22 *

MPG RCT 585 140 96
Non-RCT

Freie Studien RCT 12764 3644 2578
Non-RCT 5042 2989 *

Summe 22599 7381 3034

* keine Randomisation bei Non-RCT und bei epidemiologischen Studien, Stand 31.12.2013
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Die folgende Abbildung stellt die Struktur des Klinischen Studienzentrums Chirurgie (KSC) mit Stand Dezember

2013 dar.

Arzt

Leitung

licher Leiter

Geschéftsfiihrende Leiterin

Dr. med. P. Knebel

B. Maichle

Transplantationsstudien
Sekretariat I. Sauer
Studienassistenz K. Hiller — N. Schulze
B. Knoth
D. Hall
Studiendrzte C. Dorr-Harim
Operative Studien F. Hiittner
Dr. U. Klaiber
Studienassistenz D. Anders ] F. Pianka
B. Erni E. Wurster
ISA/C Pharmakologische Studien
Studienrufdienst Dr. med. P. Contin
Studienassistenz A.-V. Keller Dr. med. M. Hassenpflug
R. Koc Dr. med. S. Schiessling
Rekrutierungszahlen KSC
01/2012 — 12/2013
9000
8047 M Screening M Einschluss Randomisation
8000
7000
6000
5000
4053
4000
3000 2600
2399
2000 1595
1006 1242 1066
1000 . 764
292 24
o]
Gesamt AMG chirurgisch Nicht- Interventionsstudien

Rekrutierungszahlen KSC 2012 und 2013: Patienten kénnen fiir mehrere Studien gescreent und rekrutiert werden, bei epidemiologischen

Studien erfolgt keine Randomisierung
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Multizentrische Studien

parathyroidismus

Studie Intervention Vergleich Studien- Studienende | Eingeschlos- | Randomisier-
Indikation beginn Status sene Patienten | te Patienten
2012/2013 2012/2013

Anatech Einreihige Zweireihige 31.12.2008 | rekrutierend 2 o}
Coloneingriffe Darmnaht Darmnaht
AWARE Watchful- OoP 02.07.2012 | rekrutierend 4 2
Oligosymptomatische | waiting
Narbenhernie
ChroPac Duodenum- Whipple 18.05.2009 Nach- 39 30
Chronische erhaltende beobachtung
Pankreatitis Pankreaskopf-

resektion
CONTINT fortlaufende Einzelknopfnaht | 04.12.2007 | Auswertung 3 3
Primdre mediane Fasziennaht
Notfall-Laparotomie
CRUNSH II Stapler LigaSure 01.11.2011 rekrutierend 191 79
Leberresektion
EXPAND 24.01.2013 | rekrutierend 1 1
Pankreas-
transplantation
Gastos Totale mesorek- | Partielle 14.10.2008 Nach- o o}
Hohes Rektum- tale Exzision + | mesorektale beobachtung
karzinom 5FU Exzision + 5FU
LATEND End-zu-End- Seit-zu-Seit- 28.11.2006 06.04.2013
Illeocoecal-resektion | Anastomose Klammernaht-
bei Morbus Crohn Anastomose
PANDRA Drainage keine Drainage | 31.05.2009 | rekrutierend 162 71
Pankreas-
resektion
PRIMA Netzeinlage keine Netzein- 31.03.2009 Nach- 34 19
Bauchdecken- bei BMDb27 lage bei BMI>27 beobachtung
verschluss
PROUD Bauchdecken- Bauchdecken- 07.04.2010 | Auswertung 101 51
Elektive mediane verschluss mit | verschluss mit
Laparotomie PDS plus PDS I
RCT LEBER Anterior Konventionelles | 31.01.2003 | rekrutierend 3 1
Rechte Hemi- Approach Vorgehen
hepatektomie
RecoPanc Pankreato- Pankreato- 01.06.2011 Nach- 17 13
Partielle Pankreatiko- | gastrostomie jejunostomie beobachtung
duodenektomie
StAR Verschluss Standard- 01.08.2010 15.02.2012 0 o}
Platzbauch nach mit Strattice verschluss (frithzeitig)
Laparotomie
Synchronous Resektion der | Chemotherapie | 01.10.2011 | rekrutierend 10 9
Kolon-Karzinom Primadrtumors ohne Resektion
uICC IV vor Chemo-

therapie
TOPAR TPTX TPTX + AT 18.02.2007 23.09.2013 o] 0
Sekundarer Hyper-
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Monozentrische Studien

Studie Intervention Vergleich Studien- Studienende | Eingeschlos- | Randomisier-
Indikation beginn Status sene Patienten | te Patienten
2012/2013 2012/2013
DISCOVER Zusatzliche De- | Standard- 01.01.2011 | rekrutierend 182 95
Pankreaslink- ckung mit Liga- | verschluss
resektion mentum falci-
formepatch
DISSECT LigaSure konventionell 27.09.2009 | Auswertung 7 6
Whipple
Galaktose Galaktose-eli- entfallt 19.04.2006 gestoppt 19
Lebereingriffe mination
PEDUCAT Infobroschiire + | Infobroschiire 15.10.2012 rekrutierend 229 229
Viszeral- Patienten-schu-
chirurgische OP lung
PROPP Pylorus-resek- Pyloruserhalt 20.02.2013 | rekrutierend 161 78
Pankreasteil- tion
resektion
1164 687

Drittmittel 2012/2013

114.080,25 €

Antibiotikastudien

Studie Sponsor Intervention | Vergleich Studien- Studienende | Eingeschlos- | Randomisier-
Indikation beginn Status sene Patienten | te Patienten

2012/2013 2012/2013
Cubist Cubist Pharma- | Cefto- Meropenem | 08.08.2012 12.12.2013 2 2
clAl ceuticals lozane/tazo-

bactam
Reclaim AstraZeneca CazAvi Meropenem | 07.10.2013 Close-out o} o}
clAl ausstehend
2 2
Drittmittel 2012/2013 4.800,- €

Gastrointestinale Studien

Studie Sponsor Intervention | Vergleich Studien- Studienende | Eingeschlos- | Randomisier-
Indikation beginn Status sene Patienten | te Patienten
2012/2013 2012/2013
CO-VEULV | Covidien Pad Standard- 31.03.2011 20.02.2012 5 3
0032 therapie
AcuPend Uni Heidelberg | Akupunktur | Placebo- 01.02.2010 16.07.2012 77 77
akupunktur
Cathepsin | PAPST LICEN- | Bestimmung 18.04.2012 02.07.2013 29 entfallt
B SING GmbH & | Cathepsin B
Co.KG
111 80

Drittmittel 2012/2013

51.437,71€
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Epidemiologische Studien

Studie Sponsor Intervention Studien- Studienende | Eingeschlos- | Randomisier-

Indikation beginn Status sene Patienten | te Patienten
2012/2013 2012/2013

Colocare NCT Blut- und Gewebeentnah- | 30.09.2010 | rekrutierend 183 183

me Tumormarker

DaCHS DKFZ Blut- und Gewebeentnah- | 05.02.2003 | rekrutierend 130 97
Heidelberg me Tumormarker
DACHS+ DKFZ Blut- und Gewebeentnah- | 28.02.2007 | rekrutierend 1174 741
Heidelberg me Tumormarker
1487 1021
Drittmittel 2012/2013 23.475,00 €
Onkologische Studien
Studie Sponsor Intervention Vergleich Studien- Studienende | Eingeschlos- | Randomisier-
Indikation beginn Status sene Patienten | te Patienten
2012/2013 2012/2013
IP-CAT- Fresenius Catu- ma- entfallt 25.11.2007 29.10.2013 o} o}
GC-03 xomab
StemPace | Universitat Heterologe entfallt 25.06.2013 | rekrutierend 0 entfallt
Pankreas- | Heidelberg Stammzell-
resektion transplantation
VAXIMM Vaximm AG VXMo1 Placebo 07.12.2011 Nach- 45 45
Pankreas- beaobachtung
karzinom
VAXIMM Vaximm AG VXMo1 Placebo 29.07.2013 | rekrutierend 26 17
Pankreas-
karzinom
71 62
Drittmittel 2012/2013 128.600,- €
ISA/C-Studien
Studie Sponsor Intervention Vergleich Studien- Studienende | Eingeschlos- | Randomisier-
Indikation beginn Status sene Patienten | te Patienten
2012/2013 2012/2013
ACACIA2 | acacia ADP4o05 Placebo 20.12.2011 12.06.2012 32 32
Pharma
ACACIA3 | acacia ADP4o5 Placebo 05.09.2013 | VorClose-out 67 67
Pharma
SISPCT Universitdt Selenase Keine 01.01.2010 | VorClose-out 0 0
Jena Selenase
99 99
Drittmittel 2012/2013 61.700,- €
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In Kooperation mit der Sektion Transplantation Viszeraler Organe
(Leitung: Prof. Dr. P. Schemmer) und der Abteilung fiir Gastroenterologie (Leitung: Prof. Dr. W. Stremmel)

Lebertransplantation
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Studie Sponsor Intervention Vergleich Studien- Studienende | Eingeschlos- | Randomisier-
Indikation beginn Status sene Patienten | te Patienten
2012/2013 2012/2013
AEB 2201 Novartis AEBo71/TAC Tacrolimus/ | 14.06.2011 08.12.2012 o) o)
Pharma — AEBo71/ TAC CellCept
GmbH red.
GRAFTT Charité Tacrolimus + | Tacrolimus- | 05.09.2012 Nach- o) o]
Berlin Limax — Adva- nach beobachtung
graft + Limax Spiegel
Hepha- Novartis Tacrolimus/ Tacrolimus/ | 15.05.2012 | rekrutierend 36 15
istos Pharma Certican/ Urbason
GmbH Urbason
Leber- Uniklinik Aorten-perfu- Aorten- 08.07.2007 Nach- 0 0
perfusion | Mainz sion perfusion beobachtung
+ ex-situ
Nach-per-
fusion
Praise Uniklinik Illomedin Placebo 01.07.2012 | rekrutierend o] 0
Jena
PROTECT Novartis Certican Ciclosporin | 12.11.2006 20.07.2012 o] 0
Pharma
GmbH
Protect Il Novartis Tacrolimus Everolimus | 01.01.2009 01.08.2012 o) o]
Pharma
GmbH
Silver Wyeth Phar- | Cyclosporin Sirolimus 18.10.2006 Nach- o o
ma GmbH beobachtung
TOP Uniklinik Tacrolimus + | HTK-Losung | 06.08.2012 Nach- 3 3
Miinchen HTK-L6sung bei | bei Backt- beobachtung
Backtable able
39 18
Drittmittel 2012/2013 94.650,30 €
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Nierentransplantation

Allgemein-, Viszeral- und Transplantationschirurgie

In Kooperation mit der Sektion Transplantation Viszeraler Organe (Leitung: Prof. Dr. P. Schemmer) und dem
Nierenzentrum Heidelberg (Leitung: Prof. Dr. M. Zeier)

Nierentransplantation

Studie Sponsor Intervention Vergleich Studien- Studienende | Eingeschlos- | Randomisier-
Indikation beginn Status sene Patienten | te Patienten
2012/2013 2012/2013
Adhere Astellas Advagraf/ Advagraf/ 23.05.2011 25.10.2013 o o
MMF/ Sirolimus/
Steroide Steroide
AEB 2214 | Novartis AEBo71/Tacro- | Myfortic/ 12.05.2010 17.01.2013 o] o]
Pharma limus—AEBo71/ | Tacrolimus
GmbH Tacrolimus
(red.)
Alexion CTI GmbH Eculizumab Plasma- 06.11.2011 Nach- 4 o}
pherese beobachtung
Athena Novartis Tacrolimus/ Tacrolimus/ | 27.02.2013 | rekrutierend 38 38
Pharma Certican — Myfortic
GmbH Cyclosporin/
Certican
Elevate Novartis Ciclosporin/ Certican/ 19.09.2011 Nach- 36 20
Pharma Myfortic/ My- fortic/ beobachtung
GmbH Urbason Urbason
Harmony | ClinTrio Ltd. | Induktion Induktion 19.11.2008 Nach- o )
Basiliximab, ATG, low- beobachtung
low-Tac, MMF Tac, MMF
HERAKLES | Novartis Certican/MMF- | Ciclopsorin/ | 09.01.2008 Nach- o) o)
Pharma Certica/ciclo/ Myfortic beobachtung
GmbH MMF
Opsona CTI GmbH OPN305 Placebo 15.03.2013 | rekrutierend 0 o}
Quark CTI GmbH ISNP Placebo 29.03.2011 24.09.2012 1 1
Senator Novartis Certican/ Ciclo/ 21.08.2009 | 04.06.2013 3 2
Pharma Steroide-Ciclo/ | Urbason/
GmbH Steroide MMF/
Simulect
Zeus Novartis Ciclosporin/ Certican/ 13.06.2005 Nach- 0 0
Pharma MMF MMF beobachtung
GmbH
82 61
Drittmittel 2012/2013 103.085,40 €
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11.2 Studienzentrum der Deutschen Gesellschaft fiir Chirurgie (SDGC)

Arztliche Leitung
PD Dr. M. K. Diener

Geschiftsfiihrung
I. Rossion

Sekretariat / Administration
S. Lipke (bis 30.05.2012)
[. Sauer (seit 01.08.2012)
N. Schulze (seit 15.04.2012)

Arztliche Mitarbeiter / Projektkoordinatoren
C. Dorr-Harim

Dr. rer. nat. K. Goof3en (01.05.12 — 30.04.2013)
K. Grummich

J. Kossler-Ebs (seit 01.02.2013)

Dr. rer. nat. A. Kunz

S. Walther (bis 31.03.2012)

I. Wegener

Dr. rer. med. S. Tenckhoff (seit 15.05.2012)

Rotationsdrzte

Dr. C. Fink (bis 30.09.2013)

F. Hittner (Rotation 2013)

Dr. U. Klaiber (Rotation 2013)

F. Pianka (Rotation 2013)

E. Wurster (Rotation 2012/2013)

Studienassistenz

D. Buchner (seit 01.05.2013)

C. Deutesfeld (01.01.2012 — 31.03.2013)
P. Holz (15.02.2012 — 14.09.2013)

E. Hund

M.-L. Memmer (seit 15.02.2013)

T. Wagener

Kooperationseinheit mit dem Institut fiir Medizinische
Biometrie Heidelberg

Leitung Biometrie

Dr. sc. hum. T. Bruckner

Leitung Datenmanagement
C. Klose

SR/Metaanalysen
Dr. rer. nat. Katrin Jensen

Kooperationseinheit mit dem Koordinierungszentrum
fiir Klinische Studien Heidelberg

Leitung IT

Dr. sc. hum. C. Kohl

IT
H. Binder (bis 31.12.2012)
Y. Ceutche Chiadjeu (seit 01.03.2013)

Qualitatssicherung
Dr. rer. nat. Britta Schroder
Inga Rossion
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Studienzentrum der Deutschen Gesellschaft
fiir Chirurgie

Im Jahr 2013 konnte bereits die 15. vom SDGC ge-
plante multizentrische Studie an den Start gehen. Fiinf
Studien sind aktuell rekrutierend (CoCStom, BariSurg,
DiaSurg 2, DeloRes und SYNCHRONOUS). Eine Studie
befindet sich im Follow-Up (ChroPac), drei weitere
Studien befinden sich kurz vor der Zwischen- oder
Endauswertung (CONTINT, RecoPanc, TOPAR-Pilot).
Fiir ORCHID und PROUD wurden 2013 die Ergebnis-
publikationen verfasst. Die Ergebnisse der HASTA
Studie wurden 2012 publiziert (Ann Surg). Die Studien-
protokolle von CONTINT (Trials 2012), SYNCHRONOUS
(BMC 2012), und DiaSurg 2 (Trials 2013) wurden pu-
bliziert. Mit der PORTAS-3 Studie, die zwei Techniken
der Portimplantation untersuchen wird, befindet sich
die 16. multizentrische Studie bereits in Planung,
Studienstart wird 2014 sein.

Finanziert werden die Studien lber die Deutsche
Forschungsgemeinschaft (DFG, 6 Studien), das Bun-
desministerium fiir Bildung und Forschung (BMBF, 1
Studie), sowie in unterschiedlichen Anteilen mit Mitteln
aus der Strukturférderung des BMBF, aus der Industrie
(6 Studien) und aus Stiftungsgeldern. In der BMBF Aus-
schreibung ,,Klinische Studien“ wurden 2013 vier Skiz-
zen und vier Systematic Reviews eingereicht, in der DFG
Ausschreibung ,Klinische Studien*“ wurde im selben
Jahr eine Studienskizze eingereicht.

Rekrutierte Patienten in SDGC-Studien 2003 - 2013

224 Studienkliniken in Deutschland und im europa-
ischen Ausland haben als Zentrum an den Studien des
SDGC teilgenommen oder sind derzeit noch aktiv. Mit
ihrer Unterstiitzung konnten in den beiden Jahren 2012
und 2013 insgesamt 980 Patienten in multizentrische
Studien eingeschlossen werden. Insgesamt wurden
damit in 10 Jahren iber 4400 Patienten in SDGC-Studien
eingeschlossen.

Dariiber hinaus ist das SDGC Mitglied im chirurgischen
Studiennetzwerk CHIR-Net. Gemeinsame Aktivitdten im
Rahmen dieses deutschen Netzwerkes haben zur Ent-
wicklung einer effizienten Infrastruktur fiir klinische
Studien in der Chirurgie gefiihrt.

Neben der aktiven Planung, Durchfiihrung und Auswer-
tung von multizentrischen Studienprojekten sowie der
Beratung und Unterstiitzung von Wissenschaftlern in
diesen Bereichen sind die weiteren Aufgaben des SDGC
Aus- und Fortbildung von Priifarzten und Studienper-
sonal sowie die Methodenentwicklung fiir chirurgische
Fragestellungen.

5000 Hl CoCStom
4500 — BariSurg
I DiaSurg 2
4000 SYNCHRONOUS
3500 I RecoPanc
[ PROUD
3000 Bl DeloRes
2.500 Bl HASTA
5 000 l CONTINT
= - - B ChroPac
1.500 — | | | | Il ORCHID
1.000 [ TOPAR
DISPACT
500 B INSECT
o — . cuviT

2003 2004 2005 2006 2007 2008

2009

2010 2011 2012 2013
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Mitarbeiter und Organisationsbereiche des SDGC (Stand Oktober 2013)

Leitung
Arztlicher Leiter PD Dr. med. M. Diener
Geschaftsfiihrung |. Rossion

Stufenverfahren / Protokollentwicklung

PD Dr. med. Markus Diener Sekretariat / Verwaltung  Inge Sauer

Inga Rossion Napawan Schulze
Inga Wegener

Dr. sc. hum. Thomas Bruckner (IMBI)

Kooperationseinheiten KKS / IMBI
Projektmanagement Studien
Biometrie / Datenmanagement (IMBI)

Wiss. Mitarbeiter Colette Dorr-Harim . . .
o L Leitung Biometrie Dr. sc.hum.

Felix Hittner h K

Dr. Ulla Klaiber Thomas Bruckner

Dr. med. Phillip Knebel Leitung DM Christina Klose

Dr. rer. nat. Alexandra Kunz

Dr. med. Thorsten Loffler

Frank Pianka IT/ QS (KKS)

Inga Wegener

Elena Wurster IT Leitung Dr. sc. hum. Christian Kohl
Studienassistenz D. Buchner IT Datenbank Yannick Ceutche Chiadjeu

Evelin Hund . ..

Merielulice Mamimer QS Dr. rer. naF. Britta Schroder

T. Wagener Inga Rossion

Systematic Reviews / Meta-Analysen

CHIR-Net Koordinierungszentrale

Wiss. Mitarbeiter Kathrin Grummich
Il (Bl s Koordination Dr. rer. med. Solveig
Biometrikerin Dr. rer. nat. Katrin Jensen Tenckhoff
(IMBI)
Mittel des Bundesministeriums fiir Bildung und Strukturfinanzierung des SDGC durch Mittel der
Forschung fiir das SDGC Deutschen Gesellschaft fiir Chirurgie und der Industrie
Institution ‘ Drittmittel (2012/2013)
406.043 € 194.066 € Deutsche Gesellschaft 80.000 €

fur Chirurgie

Covidien 75.000 €
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Studien des SDGC

adjuvante Chemo-
therapie

Titel Projektleiter | Intervention Vergleich Status Zentren Pat. | Drittmit- Forder- Budget
Indikation telgeber zeitraum SDGC
TOPAR-Pilot- Prof. TPTX TPTX + Aus- 7 100 | BMBF 2007
Parathyreoid- Rothmund Ohne Thymek- | Thymek- wertung -
ektomie (Marburg) tomie ohne tomie + 20013

Autotrans- Autotrans-

plantation plantation
ORCHID Prof. Offene Geschloss. | Abge- 14 183 | DFG 2008 170.144€
Distale Gebhard Reposition Reposition schlos- -
Radiusfraktur (Ulm) und volare und Gips- sen 2012

Platten- verband

osteosynthese
HASTA Prof. Stapler Handnaht Abge- 27 337 |Johnson 2009 283.050€
lleostoma- Weitz schlos- & -
riickverlagerung (Heidelberg) sen Johnson 2011
Rektumkarzinom
CONTINT Prof. Fortlaufende Einzel- Zwi- 11 124 | Stiftung 2007
Bauchdecken- Biichler Naht knopf- schen- Chirurgie, -
verschluss nach (Heidelberg) nihte aus- BMBF 2013
Notfalllaparotomie wertung
ChroPac Prof. DEPKR pp. Whipple | Follow- 19 250 | DFG 2009 348.150€
Chronische Biichler Up -
Pankreatitis (Heidelberg) 2014
PROUD Prof. Biichler | Bauchdecken- | Bauch- Ergebnis- 24 1224 | Johnson 2012 199.370€
Mediane (Heidelberg) | verschluss mit | decken- bericht & -
Laparotomie PDS plus verschluss Johnson 2014

mit PDSII
DeloRes Prof. Lap. Resektions- | OP nach Rekru- 13 52 | DFG 2010 163.850€
Rektum- Post rektopexie Delorme tierend -
prolaps IlI° (Mannheim) 2013
RecoPanc Prof. Gastro- Gastro- Follow- 14 440 | DFG 2011 203.400€
Rekonstruktion Hopt jejunostomie duodeno- Up -
nach partieller (Freiburg) tomie 2014
Pankreatiko-
duodenektomie
SYNCHRONOUS Prof. Resektion des | Chemo- Rekru- 96 127 | DFG 2011 432.100€
Synchron metasta- | Weitz Primdrtumors | therapie tierend -
siertes Kolonkarzi- | (Heidelberg) | vor Chemo- 2013
nom therapie
DiaSurg 2 Prof. Magenbypass | Optimale Rekru- 14 14 | Manfred 2013 248.000 €
Insulinpflichtiger Biichler medika- tierend (geplant) Lauten- -
Diabetes mellitus (Heidelberg) mentdse schlager- 2023
Typ2, Therapie Stiftung,
BMI 26-35 kg/m? Covidien
BariSurg Prof. Magen- Roux-Y- Rekru- 6 1 Abt. Mini- 2013 -
Adipositas Biichler schlauch Magen- tierend (geplant) mal inva- -
BMI 35-60 kg/m?2 (Heidelberg) Bypass sive Chi- 2020
rurgie

CoCStom Prof. Frihe Sto-|Spdte Rekru- 30 1 DFG 2013 352.200 €
Rektumkarzinom Kienle martick-verla- Stoma- tierend (geplant) -
UICC -1, TAR, (Mannheim) | gerung riickver-la- 2016
temp. Stoma, gerung
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Laufende Systematic Reviews des SDGC und KSC

1. PREVENIR-Prophylactic Mesh Placement for prevention of Parastomal Hernia
Diener MK

2. | Industry vs independent initiated trials in Surgery
Diener MK

3. | RecoTec — Reconstructive Techniques after low anterior resection for rectalcancer
Diener MK

4. | PResENT - postoperative pancreatic fistula rate after pancreatic standard Resection versus Enucleation
for pancreatic neoplasms
Diener MK

5. | ReResect -Clinical outcome of single vs. repeat hepatic resection for colorectal liver metastases
Diener MK

6. | Placebo Surgery Review
Diener MK

7. HASTA Review - Hand-suture versus stapler for closure of loop ileostomy
Thorsten Loffler

8. | Quality and Quantity of Systematic Reviews and Meta-Analyses in Surgery
Diener MK

9. | Closed cannulation vs open cutdown for totally implantable venous access port implantation to identify the
technique with the best benefit/risk ratio
Knebel P

10. | Perioperative corticosteroids for patients undergoing elective major abdominal surgery (CORPUS) —
a COCHRANE REVIEW
Zimmermann JB
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Forschungslabor Europdisches Pankreaszentrum
Molekular OnkoChirurgie

AG Professor Offringa

Pathobiologie und Immuntherapie des
Pankreaskarzinoms

AG Mikrozirkulation und Zellmigration
Forschungsgruppe Leber und Transplantation
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Minimal Invasive Chirurgie

Osophagus und Magen

Endokrinologie
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12.1 Forschungsgruppe Chirurgische Onkologie / KFO 227

KFO:\J<227

UniversitatsKlinikum Heidelberg

Sektion Chirurgische Onkologie

Leiter:
Prof. Dr. A. Ulrich, MBA

Mitglieder der Arbeitsgruppe:

Prof. Dr. A. Ulrich, PD Dr. M. Schneider, PD Dr. M. Diener,
PD Dr. H. Schmitz-Winnenthal, P. Antony, Dr. C. Franz,
Dr. ). Fritzmann, Dr. A. Hamm, Dr. J. Harno#B, Dr. .-
C. Harnof3, Dr. U. Heger, Dr. T. Herion, Dr. S. Hidding,
F. Huettner, U. Keppler, Dr. J. Kiss (bis 30.04.2013),
Dr. ). Klose, Dr. F. Klupp, Dr. Y. Kulu, P. Radhakrishnan,
Dr. Th. Sattler, Dr. S. Schimmack, Dr. Dr. Th. Schmidt,
H. Strothmann, M. Strowitzki, E. Wurster

M. Bernhard, J. Cai, S. Hinterkopf, T. Lalicata, M.
Knyssok, M. Magenreuter, |. Miller, M. Neumann, N.
Sims, M. Stauch, M. Thomalla-Starzl, D. Waldon

Die wissenschaftlichen Aktivitdten innerhalb der
Sektion Chirurgische Onkologie gliedern sich in drei
Hauptbereiche, die im Folgenden ndher dargestellt
werden sollen. Insgesamt werden die nachfolgenden
Projekte durch Drittmittel (DFG, Tumorzentrum, Hopp-
Stiftung etc.) in Hohe von ca. 1 650 ooo Euro pro Jahr
unterstitzt.

1. Klinische Forschergruppe (KFO 227)

Titel: Colorectal Cancer: From primary tumor progressi-
on towards metastases

Sprecher: Prof. Dr. M.W. Biichler

Koordinator: PD Dr. Martin Schneider

Laufzeit: 01.10.2009 bis 30.09.2015

Férderung: 1.100.000 €/Jahr durch die Deutsche
Forschungsgemeinschaft (DFG) und Medizinische
Fakultdat Heidelberg

Zusammenfassung der klinischen Forschergruppe

Metastasen (d.h. Tochtergeschwiilste) stellen die
Haupttodesursache bei Patienten mit einem kolorek-
talen Karzinom dar. Ein eingehendes Verstandnis der
Mechanismen, die der metastatischen Ausbreitung ko-
lorektaler Tumorzellen zu Grunde liegen, bietet daher
eine Basis flir neue, innovative Therapiekonzepte.

Die Klinische Forschergruppe 227 (KFO 227) dient der
Aufkldrung des komplexen Prozesses der Metastasen-
entstehung, welche sich in mehreren Schritten voll-
zieht (metastatische Kaskade, siehe Abb. 1): Zundchst
bewirken bestimmte genetische Verdanderungen ei-
nen pro-metastatischen Phdanotyp von Tumorzellen,
welcher unter anderem mit der Fahigkeit zu infiltra-
tivem Wachstum und zur Invasion benachbarter Blut-
oder Lymphgefafie verbunden ist. In der Folge errei-
chen Tumorzellen das Blutgefafisystem, wo sie als
zirkulierende Tumorzellen (CTCs) transportiert werden.
CTCs konnen sich als disseminierte Tumorzellen (DTCs)
in entfernten Organen niederlassen und ruhen, ohne
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Eigenschaften von TIC (SP2;
SP5)

Immunologisches Micro-
environment, systemischer
Immunstatus (SPT)

Metastatische Tumorprogression

Abbildung 1: Metastatische Kaskade und Subprojekte (SP) der KFO 227

dabei ihr metastatisches Potential zu verlieren.
Schlief3lich wandern CTCs am Ort der Metastasenent-
stehung aus dem Blutgefafisystem aus (Extravasation).
Um hier zu einer Metastase auswachsen zu konnen, be-
notigen sie ein Selbsterneuerungspotential, welches
sogenannten Tumor Initiating Cells (TICs) zu Eigen ist.
Wahrend des gesamten Prozesses der Metastastenentste-
hung miissen Tumorzellen der Immunabwehr entgehen.

Die KFO 227 ist ein Zusammenschluss von Arzten und
Wissenschaftlern aus den Bereichen der Tumorchirur-
gie, der Onkologie, Pathologie, translationalen Onko-
logie, Stammzellbiologie, Molekulargenetik und der
Tumorimmunologie (Abb. 2). Insgesamt wurden acht
Subprojekte (SP1-8) definiert, welche sich spezifisch
mit relevanten Ereignissen der metastatischen Kaska-
de befassen: Welche genetischen und epigenetischen
Verdnderungen von Tumorzellen begiinstigen die Me-
tastasenentstehung (SP3; SP4), und welche Merkmale
zeichnen TICs aus (SP2)? Welche molekularen Mecha-
nismen regulieren das infiltrative Wachstum und das
Uberleben von Tumorzellen (SP8), und wie werden sie
durch das hypoxische Tumormilieu beeinflusst (SP6)?

Welche biologischen Eigenschaften liegen dem
tumorigenen Potential von CTCs und DTCs zugrunde (SP1)?
SchlieBlich: wie interagieren lokale und systemische
Immunantworten wahrend der Metastasenbildung
(SP4; SPs), und wie kdnnen metastasierende Tumor-
zellen der Uberwachung durch das Immunsystem ent-
gehen (SP5)? Die Arbeiten aller Subprojekte beruhen
auf Tumorproben von denselben Patienten. Dadurch
ist es moglich, ein umfassenderes bhiologisches und
molekulares Verstdandnis der Tumorprogression und
metastatischen Kaskade fiir den einzelnen Patienten
zu entwickeln.

Im Jahr 2012 wurde nach erfolgreicher Zwischenbegut-
achtung von Seiten der DFG eine zweite Forderperiode
flir die KFO 227 bewilligt.
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Teilprojekte der Klinischen Forschergruppe 227

C-Projekt

Prof. Dr. M. W. Biichler
PD Dr. M. Schneider
Chirurgische Klinik

Das C-Projekt unterstiitzt durch Unterhaltung einer
zentralen Gewebe- und Datenbank sowie durch
biostatistische Auswertung der klinischen und
experimentellen Daten aller untersuchten Patienten
die Teilprojekte. Weiterhin ist das C-Projekt fiir die
Koordination der wissenschaftlichen Aktivitaten
innerhalb der KFO und fiir die strukturierte Ausbil-
dung der Nachwuchswissenschaftler verantwortlich.

Teilprojekt 1

Prof. Dr. ). Weitz, MSc
Prof. Dr. M. Koch
Chirurgische Klinik Dresden

Teilprojekt 1 beschéftigt sich mit der Isolierung,
Langzeitkultivierung und genetischen Charakteri-
sierung zirkulierender und disseminierter Tumor-
zellen mit besonderem Fokus auf tumorinitiierenden
Eigenschaften dieser Zellen.

Teilprojekt 2

Dr. C. Ball
Prof. Dr. H. Glimm
Abteilung Translationale Onkologie, NCT

Teilprojekt 2 analysiert die funktionelle Heterogeni-
tdt des tumor-initiierenden Zellkompartiments
sowie genetische Verdnderungen, die zur Selbst-
erneuerung und Metastasierung von tumor-
initiierenden Zellen (TIC) fithren.

Teilprojekt 3

Prof. Dr. P. Lichter

PD Dr. M. Rogers

Dr. B. Radlwimmer

Abteilung Molekulare Genetik, DKFZ

Teilprojekt 3 beschéftigt sich mit der funktionellen
Analyse stammzellassoziierter Gene, die fiir die
Tumorprogression und Metastasierung kolorektaler
Tumore verantwortlich sind.

Teilprojekt 4

PD Dr. M. Kloor
Abteilung fiir Angewandte Tumorbiologie,
Pathologisches Institut

Teilprojekt 4 fiihrt fiir alle eingeschlossenen Pati-
enten bzw. Tumorproben eine Mikrosatelliteninsta-
bilitdts-Analyse durch und analysiert die klinische
Bedeutung der Mikrosatelliteninstabilitat fiir das
Metastasierungsverhalten kolorektaler Karzinome.

Teilprojekt 5

Prof. Dr. P. Beckhove
Arbeitsgruppe Translationale Immunologie,
DKFZz

Teilprojekt 5 untersucht die T-zelluldre Immunab-
wehr beim kolorektalen Karzinom sowie insheson-
dere das therapeutische Potential von T-Zellen,
die auf Antigene tumor-initiierender Zellen (TIC)
reagieren.

Teilprojekt 6

PD Dr. M. Schneider
Chirurgische Klinik

Teilprojekt 6 analysiert die Bedeutung moleku-

larer Sauerstoff-Sensoren fiir die Metastasierung
kolorektaler Karzinome sowie daraus erwachsende,
therapeutische Konsequenzen.

Teilprojekt 7

Dr. N. Halama

Dr. l. Zornig

Prof. D. Jager

Abteilung Medizinische Onkologie, NCT

Teilprojekt 7 untersucht die klinische Bedeutung
der lokalen und systemischen immunologischen
Mikroumgebung bei Patienten mit hepatisch meta-
stasiertem kolorektalem Karzinom.

Teilprojekt 8

Prof. Dr. H. Schulze-Bergkamen
Abteilung Medizinische Onkologie, NCT

Teilprojekt 8 beleuchtet die Rolle von anti-apopto-
tischen Bcl-2-Proteinen bei der Entstehung und
Progression von kolorektalen Karzinomen.

Abbildung 2: KFO 227: beteiligte Kliniken und Arbeitsschwerpunkte fiir die 2. Forderperiode (2012 bis 2015).
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2. Forschungsgruppe Chirurgische Onkologie

Leitung: Prof. Dr. A. Ulrich

Die Arbeitsgruppe befasst sich im experimentellen For-
schungsbereich mit den molekularen Vorgangen um
die Entstehung, das Wachstum, die Metastasierung
und die Therapie von Malignomen; insbesondere gas-
trointestinaler Karzinome und Sarkome. Das Interesse
liegt hierbei im Speziellen auf der Rolle von zelluldrem
Hypoxie-Sensing, Tumorstammzellen und Tumorim-
munologie. Mehrere der durchgefiihrten Studien sind
in das Netzwerk der Klinischen Forschergruppe 227
eingebettet. Zudem bestehen unter anderem Koopera-
tionen mit dem DKFZ Heidelberg (AG Beckhove), dem
NCT Heidelberg (AG Glimm), der Experimentellen Chi-
rurgie und der Forschungsgruppe von Peter Carmeliet
am Vesalius Research Center, Leuven, Belgien. Kli-
nische Forschungsprojekte der Gruppe werden in enger
Zusammenarbeit mit dem Klinischen Studienzentrum
Chirurgie (KSC) durchgefiihrt. Sowohl translationale
Projekte als auch Datenbank-Arbeit und randomisiert-
kontrollierte klinische Studien kdnnen auf diese Weise
in hohem Ma# professionell bearbeitet werden und tra-
gen dazu bei, Evidenz zu generieren, um die Patienten-
versorgung weiter zu optimieren.

Experimentelle Schwerpunkte der Arbeitsgruppe um-
fassen unter anderem die folgenden Bereiche:

1. Tumorstammzellen und Metastasierung beim
kolorektalen Karzinom

Die Mortalitat des kolorektalen Karzinoms (CRC) ist in
nahezu allen Féallen zuriick zu fiihren auf Metastasie-
rung des Primdrtumors. Wahrend genetische Grundla-
gen der Entwicklung von kolorektalen Primartumoren
zunehmend aufgeklart werden konnten, bleiben die
zelluldren und molekularen Mechanismen, die dem
Metastasierungsverhalten zugrunde liegen, noch weit-
gehend im Dunkeln. Die Tumorstammzell-Theorie geht
von einem hierarchischen Aufbau des Karzinoms aus,
innerhalb dessen Tumorstammzellen (cancer stem
cells, CSQ) trotz geringer Anzahl durch ihr Potential,
sich selbst zu erneuern und Tumorwachstum zu ini-
tiieren, wesentlich fiir das maligne Verhalten verant-
wortlich sind. Zahlreiche Hinweise auf eine erhdhte
Resistenz von CSCs gegeniiber verschiedenen Chemo-
therapien legen nahe, dass Tumorrezidive einer kleinen
Anzahl nach der Therapie verbliebener CSCs geschul-
det sind. Das Vorliegen ruhender Tumorstammzellen
(qCSCs) ist in diesem Zusammenhang moglicherweise
sowohl mitverantwortlich fiir Therapieresistenz als
auch fiir langere Phasen der Remission vor einem Rezi-
div. Das Ziel des Forschungsvorhabens besteht in der
Isolierung sowie funktionellen und molekularen Cha-
rakterisierung von qCSCs in Tumorsphéaroidkulturen
des CRC. Zur Uberpriifung der Hypothese, dass im
CRC eine Subpopulation ruhender Tumorstammzellen
existiert, die sich in ihrem biologischen Verhalten von
den tbrigen Tumorzellen unterscheidet, werden dabei
ruhende Tumorzellen in Pulse-chase-Experimenten
an CRC-Zellen identifiziert. Dariiber hinaus sollen
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Mechanismen der Quieszenz in kolorektalen CSCs iiber-
priift werden. Das Forschungsprojekt ist in der Konzep-
tion und Durchfithrung an die Forschungsgruppe von
Prof. Hanno Glimm, NCT Heidelberg, und die Aktivitaten
der KFO 227 angebunden.

2. Molekulare Sauerstoff-Sensoren und PHD-
Inhibition beim kolorektalen Karzinom

Zellen schnell wachsender Tumore sind einem Sauer-
stoffmangel (Hypoxie) ausgesetzt, welcher nach-
weislich eine wichtige Ursache fiir die Initiierung der
Tumormetastasierung darstellt. Die Auswirkungen von
Hypoxie auf Zellen werden durch Hypoxie-induzierte-
Transkriptionsfaktoren (HIF) vermittelt, wobei die
Verfligbarkeit von HIF durch bestimmte Enzyme (HIF
Prolyl-Hydroxylasen, PHD) reguliert wird. Diese PHD-
Enzyme fungieren somit als molekulare Sauerstoff-
Fiihler. Untersuchungen an humanem kolorektalem
Tumorgewebe erbrachten den Hinweis, dass das En-
zym HIF Prolyl-Hydroxylase 3 (PHD3) eine wichtige Rol-
le fuir die maligne Ausbreitung kolorektaler Karzinome
einnehmen kdnnte. Deshalb wurden Kolontumorzellen
von Médusen stabil transfiziert, sodass sie PHD3 ent-
weder liber- oder unterexprimieren. Mit Hilfe dieser
transfizierten Zellen wurden in Mdusen ortho- und he-
terotope Tumoren sowie Lebermetastasen generiert.
Die anschlieBende Aufarbeitung dieser Tumoren zeigte
ein unterschiedliches Apoptoseverhalten von PHD3
tiber- und unterexprimierten Tumoren. Gegenwartige,
mechanistische Analysen fokussieren auf die Interak-
tion von PHD3, HIF und molekularen Regulatoren des
Zellstoffwechsels und der Apoptose. Zudem wird in
translationalen Ansatzen erforscht, welche Auswirkung
eine pharmakologische Hemmung der PHD-Enzyme
auf das lokale Wachstums- und Fernmetastasierungs-
verhalten kolorektaler Tumore hat.

3. Wirkmechanismus und Wirksamkeit von Salino-
mycin in der Therapie des kolorektalen Karzinoms

Salinomycin ist ein Polyetherantibiotikum, das
urspriinglich in den 7oer Jahren aus Streptomyces
albus isoliert wurde und eine breite Anwendung in der
Tierzucht und zur Pravention von Kokzidiosen findet.
Seit gezeigt werden konnte, dass Salinomycin in der
Lage ist, das Wachstum von Tumorstammzellen und
Nicht-Tumorstammzellen zu hemmen, ist das Prdpa-
rat zusdtzlich in den Fokus onkologischer Forschung
geriickt. Inzwischen konnte die Wirksamkeit von
Salinomycin in zahlreichen Zelllinien solider und
nicht-solider Tumorentitdten nachgewiesen werden.
Noch weitestgehend unverstanden ist der molekulare
Wirkmechanismus. Die durch Salinomycin induzierte

Apoptose scheint durch einen unkonventionellen
Mechanismus verursacht zu werden und nicht durch
die bekannten Apoptose-induzierenden Signalwege. In
diesem Forschungsvorhaben werden der Wirkmecha-
nismus und die Wirksamkeit von Salinomycin in der
Therapie des kolorektalen Karzinoms und kolorektaler
Lebermetastasen untersucht. Dabei soll einerseits der
molekulare Wirkmechanismus von Salinomycin cha-
rakterisiert werden, wobei gezielt auf ausgewdhlte
zelluldre Signalwege fokussiert wird. Andererseits soll
in Mausmodellen des kolorektalen Karzinoms und der
kolorektalen Lebermetastasierung erstmals die Wirk-
samkeit von Salinomycin in vivo untersucht werden.
Von den gewonnenen Ergebnissen erhoffen wir uns
einen weiteren Schritt in Richtung eines méglichen
klinischen Einsatzes von Salinomycin bei Patienten
mit kolorektalem Karzinom.

4. Expression und prognostische Relevanz von EMT-
assoziierten Markern beim kolorektalen Karzinom

Wie oben ausgefiihrt ist der prognostisch fiihrende
Aspekt beim kolorektalen Karzinom die Fernmetasta-
sierung, deren Verstandnis daher zentrale Bedeutung
zukommt. Zur Bildung von Metastasen miissen die
malignen Zellen den angestammten Epithelverband
ihres Ursprungsgewebes verlassen, die Basalmembran
durchbrechen und Anschluss an das Blut- und Lymph-
system erlangen. In diesem Zusammenhang spielt
die Epithelial-Mesenchymale Transition (EMT) eine
bedeutende Rolle: die Zellen verlieren ihren epitheli-
alen Phdnotyp und erwerben mesenchymale Eigen-
schaften. Aufgrund dieser EMT erlangen die Zellen die
Fahigkeit zu migrieren und invasiv zu wachsen. In
diesem Forschungsprojekt werden mittels Multiplex-
ELISA-Analyse mehrere EMT-assoziierte Marker in Ge-
webe von Primdrtumor, korrespondierenden Leberme-
tastasen sowie Serum von Patienten untersucht. Des
Weiteren soll in Zusammenschau mit den klinischen
Parametern der Patienten eruiert werden, inwieweit
den untersuchten Markern eine prognostische Bedeu-
tung zukommt und somit eventuell neue individuali-
sierte Therapieansdtze generiert werden konnen.

5. HSV-1 geladene Zytokin-Induzierte Killerzellen in
der Therapie des Pankreaskarzinoms

Virale Replikation in einer Tumorzelle fiihrt zum Ab-
sterben der Zelle und zum Freisetzen von Replikaten,
die wiederum angrenzende Tumorzellen infizieren
konnen. Dieser Prozess wird virale Onkolyse genannt.
Die Sicherheit und das therapeutische Potenzial die-
ses Ansatzes wurden in einer aktuellen klinischen
Studie der Phase Il bei Patienten mit diffus metasta-
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siertem Kolorektalkarzinom gezeigt. Zurzeit werden
onkolytische HSV-1 Viren (oHSV) regional oder lokal
injiziert. Dieser Ansatz leidet unter zwei Limitationen:
[) AuBerhalb einer Wirtszelle ist das HSV-1 ein inertes
Partikel welches, um systemisch einen Tumor errei-
chen zu kdnnen, einen Trdager bendtigt. Auch regional
appliziertes HSV-1 muss noch immer die Distanz vom
GefaBsystem zur Tumorzelle zuriicklegen. Il) Syste-
misch appliziert kdnnen normale Zellen mit hoher Mi-
toseaktivitat (z. B. Knochenmarkszellen, Schleimhaut-
zellen) unerwiinschte HSV-1-Replikation bedingen.
In tumortragenden Mdusen konnte gezeigt werden,
dass sich Zytokin-Induzierte Killerzellen (CIK) 72 Stun-
den nach systemischer Gabe im Tumor anreichern. In
einer Reihe von Zellkultur-Experimenten werden die
Rahmenbedingungen erforscht, unter denen CIK mit
oHSV ,geladen“ werden kdonnen. Anschliefend wer-
den an dreifach transgenen Mausen, die endogen ein
Pankreaskarzinom entwickeln, die Biodistribution und
die therapeutische Effektivitdat ermittelt. SchlieBlich
wird untersucht, ob die CIK-vermittelte Tumor-Zytoto-
xizitat kombiniert mit oHSV den als immunosuppresiv
bekannten Pankreastumor immunologisch aktivieren
kann.

6. Expressionsdichte des EGF-Rezeptors und seiner
Liganden in kolorektalem Tumorgewebe

Fiir die meisten Medikamente, die in der Therapie
von Krebserkrankungen Anwendung finden, ist eine
Vorhersage der Wirksamkeit beim individuellen Pati-
enten schwierig. Beispielsweise blockiert Cetuximab
die Aktivierung des Epidermalen Wachstumsfaktor
Rezeptors (EGFR). Es konnte jedoch gezeigt werden,
dass die Expressionsdichte dieses Rezeptors im Tumor-
gewebe nicht mit dem Therapieansprechen korreliert.
In Kooperation mit Merrimack Pharmaceuticals INC soll
anhand der Analyse exprimierter Biomarker das The-
rapieansprechen kalkuliert werden. An insgesamt 29
Patientenproben wurden mittels ELISA und Luminex-
Assay die Rezeptoren und Liganden des EGF-Pathways
quantifiziert. Mittels Mutationsanalyse wurden rele-
vante Mutationen ermittelt. Die Ergebnisse werden mit
dem klinischen Verlauf nach anti-EGFR Therapie des
einzelnen Patienten korreliert und sollen somit eine
bessere Einschatzung des therapeutischen Anspre-
chens ermoglichen.

3. Klinische Forschung

In der Sektion Chirurgische Onkologie wird eine Reihe
von klinischen Studien durchgefiihrt. Hierbei stehen
das kolorektale Karzinom, Leberchirurgie und das
Pankreaskarzinom im Vordergrund der Forschungsak-
tivitaten.

Aktuelle klinisch-onkologische Studienprojekte
werden in enger Kooperation mit dem Studienzen-
trum der Deutschen Gesellschaft fiir Chirurgie (SDGC)
durchgefiihrt (siehe Kapitel 10.2).




168

Allgemein-, Viszeral- und Transplantationschirurgie

Arbeitsgruppenleiter:
PD Dr. Martin Schneider

Mitarbeiter:

Dr. sc. hum. . Kiss, Wiss. Mitarbeiterin

Dr. ). Kirchberg, Wiss. Mitarbeiterin

M. Mollenhauer, M.Sc., PhD Student

P. Radhakrishnan, M.Sc., PhD Student

T. Hank, med. Doktorand

M. Stauch, Medizinisch-Technischer Assistent

M. Neumann, Medizinisch-Technische Assistentin

Arbeitsgebiet:
Sauerstofffiihler und Sauerstoff-Regulation

Die Forschungsarbeiten dieser Nachwuchsgruppe
wurden von 2008 bis 2013 im Rahmen des Emmy
Noether-Programmes, eines wissenschaftlichen Exzel-
lenzprogramms der Deutschen Forschungsgemein-
schaft (DFG), gefordert. Zum Jahr 2012 wurde das
Projekt aufgrund der externen Zwischenevaluation
auf die maximale Laufzeit von fiinf Jahren verldngert.
Wesentliche wissenschaftliche Befunde und Ausblicke
werden im Folgenden skizziert. Die Weiterfiihrung
und translationale Umsetzung dieser Arbeiten erfolgt
unter anderem im Rahmen der ebenfalls an der Chi-rur-
gischen Klinik angesiedelten Klinischen Forschergrup-
pe 227 der DFG.

PHD Enzyme: Sauerstoffsensoren von chirurgischer
Relevanz

Gewebe und Zellen vermdégen sich aktiv an Sauerstoff-
Mangelbedingungen (Hypoxie) anzupassen. Diese
Adaptationsvorgange sind bei allen Krankheitspro-
zessen, welche mit einer Gewebehypoxie einherge-
hen, von Bedeutung. Im Bereich der Viszeralchirurgie
betrifft dies inshesondere Zustande der Organischa-
mie sowie Geweberegeneration und Entziindung. Auf
molekularer Ebene wird die Anpassung an Sauer-
stoffmangel durch Hypoxie-Induzierbare Faktoren
(HIF-1, HIF-2) vermittelt. Bei Hypoxie induzieren diese
ein Genprogramm, welches in der Summe eine An-
passungsreaktion an Sauerstoffmangel bewirkt. Bei
ausreichendem Sauerstoffangebot (Normoxie) hin-
gegen bewirken drei HIF Prolyl-Hydroxylase Enzyme
(PHD1, PHD2 und PHD3) den Abbau von HIF. Diese PHD
Enzyme fungieren somit als molekulare Sauerstoffsen-
soren der Zellen. Als solche stellen sie ein neues, hoch-
attraktives pharmakologisches Target zur Behandlung
von Hypoxie-bedingten Erkrankungszustdanden dar.
Tatsdchlich ldsst sich die Aktivitdt der PHD Enzyme
durch kompetitive Verdrangung ihrer Kosubstrate in-
hibieren. Im Rahmen des Emmy Noether-Programms
wurden viszeralchirurgisch relevante, pathophysiolo-
gische Funktionen der PHD Enzyme anhand funktionell
genetischer Untersuchungen in vivo untersucht. Dabei
konnten unter anderem die folgenden, richtungwei-
senden Befunde erhoben werden:

Bei Auslosen einer kritischen Extremitdtenischamie
war die Skelettmuskulatur von PHD1 knock out
(PHD1-/-) Mdusen gegen hypoxischen Zelltod
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geschiitzt. PHD1-defiziente Muskeln zeichneten
sich unter anderem durch eine verstarkte Aktivitat
von Pyruvat-Dehydrogenase-Kinasen (PDK) aus,
was eine verminderte Nahrstoffoxidation, vermin-
derten Sauerstoffverbrauch und verminderte Pro-
duktion giftiger Sauerstoffradikale (ROS) zur Folge
hatte. Diese Anpassung des Energiestoffwechsels
sicherte insgesamt das Uberleben der Muskelzel-
len bei akutem Sauerstoffmangel (Nature Genetics
40, 170-180, 2008).

Hypoxiebedingte Zellschdden stellen eine wesent-
liche pathophysiologische Ursache fiir Ischdamie/
Reperfusions- (I/R-) Schaden der Leber dar, welche
eine haufige Ursache fiir Organdysfunktion nach
Lebertransplantation sind. Es wurde daher tiber-
priift, ob ein genetischer Verlust von PHD1 glei-
chermaBen vor I/R-Schaden der Leber zu schiitzen
vermag. In der Tat zeigte sich, dass PHD1-/- Lebern
gegen ischdamische- und I/R-bedingte Zellschdden
resistent waren. Gleiches galt fiir eine therapeu-
tische Kurzzeit-Inhibierung des PHD1-Enzyms
mittels RNA-Interferenz in vivo. In mechanistischer
Hinsicht flihrte ein Verlust der PHD1-Funktion zur
Umstellung des hepatozytdren Energiestoffwech-
sels und zur Hypoxie-Toleranz. Dadurch waren der
zellulare Sauerstoffverbrauch und die Bildung to-
xischer Sauerstoffradikale unter I/R-Bedingungen
deutlich vermindert (Gastroenterology 138(3),
1143-1154, 2010).

Sauerstoffmangel beeinflusst in entscheidender
Weise die Zellproliferation. Daher wurde zudem
tberpriift, wie sich der Verlust von PHD Enzymen
auf das Proliferationsverhalten von Hepatozyten
und auf die Leberregeneration nach chirurgischer
Resektion auswirkt. Es konnte gezeigt werden,
dass ein genetischer Verlust von PHD1 die hepa-
tische Regenerationsfahigkeit nach Leberteilre-
sektion signifikant verbessert. Ursachlich waren
HIF-vermittelte Effekte auf den Zellproliferations-
Regulator c-Myc. In der Folge war der Zellzyklus-
durchsatz PHD1-defizienter Hepatozyten gesteigert
(Langenbecks Arch Surg 397(4), 603-610, 2012).

Des Weiteren wurde die Bedeutung der PHD En-
zyme im Rahmen der abdominellen Sepsis unter-
sucht. Dabei zeigte sich insbesondere, dass ein
Verlust des PHD3 Gens (PHD3-/-) die Sepsis-asso-
ziierte Letalitdat von Mausen drastisch und spezi-
fisch steigert. Detaillierte Untersuchungen dieses
Phanotyps zeigten, dass hierfiir eine gesteigerte

pro-inflammatorische Aktivitat PHD3-defizienter
Makrophagen verantwortlich ist, welche eine
tibersteigerte innate Immunreaktion zur Folge hat
(J Immunol 189(4), 1955-1965, 2012; ) Clin Invest
121(3), 1053-1063, 2011).

Schlie3lich sind hypoxische Signalkaskaden fiir
die Entstehung Colitis-assoziierter Darmschleim-
hautschaden von pathophysiologischer Bedeu-
tung. Untersuchungen zur Bedeutung der PHD-
Enzyme bei entziindlichen Darmerkrankungen
ergaben, dass eine genetische Defizienz von PHD1,
nicht aber von PHD2 oder PHD3, den Krankheits-
verlauf experimentell ausgeldster Colitiden signi-
fikant abmildert. In PHD1-defizienten Mdusen war
die Apoptoserate intestinaler Schleimhautzellen
bei Colitis vermindert, und die intestinale Barrie-
refunktion folglich verbessert. Interessanterweise
lief? sich dariiber hinaus eine signifikante Korrela-
tion zwischen der PHD1-Proteinexpression in der
Darmschleimhaut Colitis-erkrankter Patienten und
der Schwere der Entziindung nachweisen (Gastro-
enterology 139(6), 2093-2101, 2010).

Somit konnten spezifische und klinisch relevante Funk-
tionen der PHD Enzyme ermittelt werden. Insbesondere
konnte PHD1 als ein aussichtsreiches therapeutisches
Target identifiziert werden, dessen Hemmung zur Pra-
vention oder Behandlung der postoperativen Leber-
dysfunktion nach chirurgischen Leberresektionen oder
Lebertransplantationen eingesetzt werden kdnnte.
Weiterfiihrende Untersuchungen zur Durchfiihrbarkeit
und Effizienz verschiedener Strategien der therapeu-
tischen PHD1-Hemmung im Rahmen leberchirurgischer
Eingriffe ergaben, dass eine pharmakologische PHD-
Inhibierung im prdklinischen Tiermodell erfolgreich
zur Pravention experimenteller Leberschaden und zur
Verbesserung der Leberfunktion nach chirurgischer
Resektion angewendet werden kann. Zukiinftige trans-
lationale Studien sollten demnach darauf fokussieren,
den potentiellen therapeutischen Nutzen verschie-
dener, pharmakologischer PHD-Inhibitoren in der
klinischen Leberchirurgie zu evaluieren.

Emmy
Noether-
Programm

D

jsgemeinschaft

UFG
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12.3 Ernst Jung-Nachwuchsgruppe

Arbeitsgruppenleiter:
Dr. Dr. med. Thomas Schmidt

Mitarbeiter:

Dr. Sarah Hidding, Wiss. Mitarbeiterin

Dr. Thomas Pausch, Wiss. Mitarbeiter

Aida Freire Valls, M.Sc., PhD Studentin

Robin Schmitz, med. Doktorand

Sascha Hinterkopf, Medizinisch-Technischer Assistent

Arbeitsgebiet:
Tumormicroenvironment und Angiogenese

Die Forschungsarbeiten dieser Nachwuchsgruppe
werden aktuell durch den Ernst-Jung Karriere-Forder-
preis der Jung-Stiftung fiir Wissenschaft und Forschung,
durch Sachbeihilfe der Deutsche Forschungsgemein-
schaft (DFG) und durch die Heidelberger Stiftung
Chirurgie gefordert. Kernthema dieser Foschungsgrup-
pe ist der Einfluss des Tumormicroenvironments und
der Blutgefafibildung (Angiogenese) innerhalb von
Primdrtumoren und Metastasen von gastro-intesti-
nalen Tumoren.

Tumormicroenvironment und Angiogenese:
Klinische Relevanz

In soliden Tumoren ist bekannt, dass wahrend des
sogenannten ,angiogenic switch“ aus einem initial
avaskuldren Tumorknoten ein stark vaskularisierter
und schnell wachsender Tumor werden kann. Dies stellt
einen entscheidenden Schritt in der Karzinogenese dar.
Bereits 1971 wurde von dem Chirurgen Judah Folkmann
postuliert, dass die Blockade der Angiogenese (Neubil-
dung von BlutgefdBen) zu einer Therapie von Tumoren
genutzt werden kann. Diese wurde inzwischen besta-
tigt und die anti-angiogene Therapie stellt inzwischen
eine zusatzliche Saule in der Krebstherapie dar. Anti-
angiogene Therapie ist inshesondere bei metastasier-
ten Tumoren wirksam, trotzdem ist das Vorhandensein
von Metastasen weiterhin eine groe Herausforderung
in der Klinik. Bei Patienten, die mit anti-angiogener
Therapie behandelt werden, zeigt sich trotz eines initi-
alen Ansprechens haufig nur eine Uberlebensverlinge-
rung und keine Heilung. Resistenzen auf diese Therapie
werden neuerdings zum Teil durch verschiedene Zellen
des Tumormicroenvironments erkladrt. Dies beruht da-
rauf, dass solide Tumoren nicht nur aus Tumorzellen
bestehen, sondern aus einem Mix von verschiedenen
Zellen und aus Extrazelluldrer Matrix. In unserer Ar-
beitsgruppe untersuchen wir den speziellen Einfluss
von den Zellen des Tumormicroenvironments auf die
Angiogenese. Hierbei haben wir einen speziellen Fokus
auf Makrophagen und Fibroblasten, die einen Haupt-
bestandteil des Tumormicroenvironments darstellen.
In Vorarbeiten konnte der Gruppenleiter hierzu be-
reits umfangreiche Ergebnisse generieren (Cell 141(1),
178-90, 2010: Cancer Cell 19(6), 740-53, 2011; Blood
115(11), 2264-73, 2010).
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Aktuelle Projekte:

1. Einfluss von Tumormakrophagen und Fibroblasten
auf die Angiogenese

Makrophagen sind hoch variable Zellen mit verschie-
denen phenotyischen Subpopulationen mit deutlich
unterschiedlichen Funktionen. Es ist bereits bekannt,
dass Makrophagen eine bedeutende Rolle in der Tumor-
progression haben und auch die BlutgefafRentwicklung
direkt beeinflussen konnen. Sie stellen einen Haupt-
bestandteil der Immunzellen innerhalb eines Tumors
dar. Ahnlich sind Fibroblasten in anderen Tumoren ein
grofler Bestandteil des Microenvironment. Es wurde
beschrieben, dass Fibroblasten eine Resistenz gegen
anti-angiogene Therapie vermitteln kénnen. In diesem
Projekt untersuchen wir mit Hilfe von murinen gastroin-
testinalen Tumormodellen, welche Rolle Makrophagen
und Fibroblasten auf die Angiogenese insbesondere
innerhalb von Metastasen haben. Hierbei verwenden
wir 3D in vitro Angiogenese Assays und spontan me-
tastasierende Tumormodelle von Pankreaskarzinomen
und kolorektalen Karzinomen.

2. Einfluf} der Milz auf Tumorwachstum und
Metastasierung

Mit Hilfe von murinen Tumormodellen untersuchen wir
den Einfluss der Milz auf Tumorprogression und Me-
tastasierung. Die Milz scheint eine Rolle als Reservoir
fir Monozyten zu bilden, die in Blutgefdafien patrouil-
lieren und sich in dendritischen Zellen und Makropha-
gen ausdifferenzieren konnen. In Vorarbeiten konnten
wir bereits feststellen, dass die Milz einen Einfluss
auf die Ausbildung von Metastasen hat. Aktuell wird
mechanistisch untersucht, ob die Milz eine Quelle von
Tumor infiltrierenden Immunzellen darstellt und wie
diese die Tumorangiogenese beeinflussen. Es wird von
chirurgischem Interesse sein, ob eine Resektion der
Milz einen giinstigen Einfluss auf den Verlauf der
Tumorerkrankung haben kann.

3. Rolle der TAM Rezeptoren in gastrointestinalen
Tumoren

Es wurde in Vorergebnissen vom Gruppenleiter gezeigt,
dass der TAM Rezeptor (Tyro3, Axl, Mer) Ligand Gasé
eine Rolle im Wachstum von Tumoren im Mausmodell
hat. Gas6 wird im Mausmodell innerhalb von Tumor as-
soziierten Makrophagen hochreguliert. Basierend auf
diesen Vorergebnissen untersuchen wir aktuell welche
Rolle die TAM Rezeptoren und Gsaé in humanen gastro-
intestinalen Tumoren spielen. Wir konnten zeigen, dass
Gasé6 auch in humanen Tumoren in Tumor assoziierten
M2 Makrophagen hochreguliert wird und dass die
Expression von TAM Rezeptoren einen Einfluss auf das
Uberleben von Patienten mit kolorektalen Karzinomen
hat. Des Weiteren untersuchten wir in vitro den Einfluss
von Gas6 auf verschiedene Chemotherapien. In weite-
ren Studien wollen wir nun den Einfluss der TAM Rezep-
toren in in vivo murinen Tumormodellen untersuchen.
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12.4 Pankreas

Arbeitsgruppenleiter: Klinische Pankreasforschung
Prof. Dr. ). Werner, MBA
Bei der chronischen Pankreatitis wurde in Zusam-

Mitarbeiter: menarbeit mit dem Studienzentrum der Deutschen

Prof. Dr. W. Hartwig Gesellschaft fiir Chirurgie die Rekrutierung der

Prof. Dr. T. Hackert CHROPAC-Studie abgeschlossen, in der die duode-

PD Dr. O. Strobel num-erhaltende Pankreaskopfresektion (DEPKR)

PD Dr. rer. nat. K. Felix gegen die Whipple-Operation bei Patienten mit

PD Dr. L. Schneider chronischer Pankreatitis untersucht wird. Die

PD Dr. S. Fritz Auswertung der perioperativen Ergebnisse und

Dr. F. Fortunato, PhD das Follow-Up sind derzeit in Arbeit.

Dr. M. Hassenpflug

Dr. T. Pausch - Hinsichtlich der Standard—Operationsverfahren

D. Koliogiannis am Pankreas konnte in einer retrospektiven Arbeit

W. Niesen gezeigt werden, dass die postoperative Kompli-

Dr. E. Miiller kation einer Magenentleerungsstérung (Delayed

Dr. ). Kaiser Gastric Emptying, DGE) nach partieller Duodeno-

Dr. M. Sachsenmaier Pankreatektomie durch Resektion des Pylorus
unter komplettem Erhalt des Restmagens deutlich

Die Arbeitsgruppe Pankreas beschaftigt sich mit der Er- reduziert werden kann (Hackert et al., Am ) Surg

forschung von benignen und malignen Erkrankungen 2013). Zur weiteren Uberpriifung dieser Ergebnisse

der Bauchspeicheldriise. Auf der Grundlage des Pati- wurde 2013 die randomisiert-kontrollierte PROPP-

entenkollektivs der Chirurgischen Universitdatsklinik Studie initiiert, in deren Verlauf der Einschluss

Heidelberg, die mit ihrem Europdischen Pankreaszen- von 180 Patienten geplant ist (Hackert et al.,

trum das groBte Zentrum fiir die chirurgische Therapie Trials 2013).

von Pankreaserkrankungen in Europa darstellt, werden

klinische Aspekte zur Therapie des Pankreaskarzinoms - Bei Diagnosestellung sind duktale Adenokarzi-

und der chronischen Pankreatitis analysiert. Schwer- nome nur bei ca. 25% der Patienten resektabel.

punkte bilden zudem experimentelle und translationale 30-40% der Patienten haben lokal fortgeschrit-

Projekte sowohl zur akuten und chronischen Pankreati- tene Tumore, die primdr lokal irresektabel sind.

tis als auch zum Pankreaskarzinom. Bei diesen Patienten kann eine neoadjuvante

Therapie mit darauffolgender Resektion die Pro-
gnose verbessern. In einer prospektiven Studie
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an 257 Patienten, die nach Durchfiihrung einer
neoadjuvanten Therapie operiert wurden, konnte
gezeigt werden, dass diese ein vergleichbares
Uberleben im Vergleich zu Patienten nach Resek-
tion primér resektabler Tumore haben (Strobel et
al. Surgery 2012).

Bis zu 80% der Patienten entwickeln innerhalb der
ersten beiden Jahre nach potentiell kurativer Re-
sektion eines Pankreaskarzinoms ein Rezidiv. 20%
dieser Patienten haben isolierte Lokalrezidive. In
einer prospektiven klinischen Studie wurden an
111 Patienten gezeigt, dass eine Rezidivresektion
im Rahmen einer multimodalen Therapie beim
Pankreaskarzinom sicher durchfiihrbarist und zu
Uberlebensergebnissen fiihrt, die weit iiber den in
der Literatur zur palliativen Therapie berichteten
Zahlen liegen (Strobel et al. Ann Surg Oncol 2013)
Als weiterer Schwerpunkt befassen wir uns mit
muzings-zystischen Pankreastumoren, eine

der am besten beschriebenen Vorstufen des
Bauchspeicheldriisenkrebses. Im Mittelpunkt
stehen dabei die intraduktal papilldr muzindsen
Neoplasien (IPMNs). Es handelt sich hierbei um
Pankreastumoren, welche zunehmend bei Rou-
tineuntersuchungen diagnostiziert werden und

in chirurgischen Zentren bereits 10 bis 20% aller
Operationsprdaparate ausmachen. Obwohl tiber
IPMNs inzwischen relativ viel bekannt ist, besteht
bis heute eine gewisse Unsicherheit, wenn es
darum geht, mittels Bildgebung zu unterscheiden,
ob ein Tumor gutartig ist oder ob er auch bosartige
Anteile enthalten konnte. So wird im Zweifelsfall
haufig eine Operation durchgefiihrt, um einen bos-
artigen Tumor zu diagnostizieren und ggf. addquat
zu behandeln. Da jedoch eine Pankreasoperation
ein nicht unerhebliches Risiko beinhaltet und mit
Langzeitfolgen wie der Entstehung einer Blutzu-
ckerkrankheit verbunden sein kann, ist es wichtig
vor der Operation das Risiko fiir eine Krebser-
krankung genauer abschdtzen zu kénnen. Aus
diesem Grund untersuchte die Arbeitsgruppe um
PD Dr. Stefan Fritz, ob mit Hilfe von Tumormarkern,
welche {iber eine einfache Blutentnahme bestimmt
werden kdnnen, das Risiko fiir das Vorliegen eines
bosartigen Tumors bestimmt werden kann (Fritz et
al., Br.J. Surg. 2011) . AuBerdem wurde erforscht,
ob auch kleine, in der Bildgebung nicht krebsver-
ddchtige IPMNs, bosartig sein konnen (Fritz et al.,
Ann. Surg. 2012) und wie sich IPMNs verhalten, die
an verschiedenen Stellen der Bauchspeicheldriise
gleichzeitig auftreten (Fritz et al., Surgery 2012).

Die neuesten Forschungsergebnisse zu IPMNs wur-
den in zwei Ubersichtsarbeiten zusammengefasst
und publiziert (Werner et al., Nat. Rev. Gastroen-
terol. Hepatol. 2012 und Fritz et al., Chirurg 2012)

Bei Ldsionen des Pankreasschwanzes, die primar
als benigne eingeschéatzt werden kann eine Pan-
kreasschwanzentfernung unter Erhalt der Milz
vorgenommen werden. Hinsichtlich der Vor- und
Nachteile des Milzerhalts gibt es derzeit noch
wenige Erkenntnisse. Eine aktuelle Analyse von

41 Patienten soll insbesondere Aufschluss iiber
Veranderungen der Blutgerinnung nach Entfernung
der Milz im Rahmen einer Pankreasschwanzentfer-
nung geben.

Der mégliche Einfluss von Kérpermasse und Korper-
fett-Verteilung wurde auf den Verlauf nach Pan-
kreatikoduodenektomie beim Pankreaskarzinom
untersucht. In der Analyse von iiber 400 Patienten
zeigte sich, dass kachektische Patienten sowohl
héhere Komplikationsraten als auch eine hdhere
90-Tages-Mortalitdt zeigten. Eine immunonutritive
prd- und perioperative Optimierung der Patienten
mit Pankreaskarzinom-assoziierter Tumorkachexie
gilt es zu evaluieren.

Bei der Auswertung der prognostischen Marker
von Patienten, die mit einem Pankreaskarzinom
operiert werden, konnte gezeigt werden, dass

der Tumormarker CA 19-9 einen guten Parameter
darstellt und so z.B. ein sehr hoher praoperativer
Wert nicht nur mit einer geringeren Ro-Resektions-
rate, sondern auch mit einer deutlich schlechteren
Uberlebensprognose korreliert (Hartwig et al., Ann
Surg Oncol 2013). Hierdurch kénnen Patienten
stratifiziert und ggfs. individuelle Therapieiiberle-
gungen besser adaptiert werden.

Insbesondere bei Patienten mit fortgeschrittenen
Pankreaskarzinomen kann eine solche Stratifi-
zierung hilfreich sein, da eine Vielzahl von The-
rapieoptionen besteht und somit Biomarker fiir
die individuelle Therapieentscheidung in Zukunft
eine grofie Rolle spielen (Werner et al. Nat Rev Clin
Oncol 2013). Die Bedeutung der interdisziplindren
Zusammenarbeit und Therapieplanung ist somit
ein zentraler Bestandteil, um die Ergebnisse, nicht
nur bei operierten Patienten, zu verbessern
(Hartwig et al. Lancet 2013).
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Der addquate Verschluss der Pankreasabsetzungs-
flache nach Pankreaslinksresektion ist angesichts
einer Pankreasfistelrate von 20- 30% weiterhin
von wesentlicher klinischer Bedeutung. In einer
prospektiven Studie konnte gezeigt werden, dass
durch zusatzliche Deckung des Pankreasabset-
zungsrandes mit korpereigenem Gewebe (z.B.
Patchplastik mittels Ligamentum falciforme oder
Diinndarm) eine Reduktion der klinisch relevanten
und kostenintensiven Pankreasfisteln erzielt
werden kann (Hassenpflug et al., Surgery 2012).
Dieses Konzept wird derzeit im Rahmen der rando-
misiert kontrollierten DISCOVER-Studie verifiziert,
die sich nach kompletter Rekrutierung aktuell in
der Auswertung befindet (Hassenpflug et al.;
Trials 2013).

Patienten des Europdischen Pankreaszentrums
werden bzgl. der Teilnahme an verschiedenen
multizentrischen randomisierten Studien ge-
screent und eingeschlossen. Insgesamt werden
13 randomisierte Studien zu operationstech-
nischen Aspekten, sowie zur neoadjuvanten und
adjuvanten Therapie durchgefiihrt. Die ,,Europe-
an Study Group of Pancreatic Cancer” (ESPAC)
vergleicht zurzeit in der ESPAC 4 Studie Gemci-
tabine mono vs. Gemcitabine plus Capezitabine
im adjuvanten Setting beim resezierten Pankre-
askarzinom. Die geplanten Folgestudien ESPAC
5 & 6 werden u.a. den Aspekt der neoadjuvanten
Therapie untersuchen.

PANUSCO stellte eine supportive Erndhrungs-
studie bei Patienten mit fortgeschrittenem Pan-
kreaskarzinom unter secondline Chemotherapie
dar.

ablduft. Es konnten bereits mehrere transkrip-
tionelle Kofaktoren identifiziert werden, die im
Rahmen einer Adipositas im Pankreas und im
Tumorgewebe hochreguliert sind und Prokarzi-
nogene Signalwege und Proliferation kontrollieren
und so eine molekulare Verbindung zwischen
Metabolismus und Karzinogenese herstellen (PD
Strobel, Kooperationspartner: Dr. Stefan Herzig,
Molecular metabolic Control, DKFZ Heidelberg).

Dem Rezeptor for Advanced Glycation Endproducts
(RAGE) wird eine wichtige Rolle bei der Karzino-
genese in der Haut und Lunge zugeschrieben. In
einem weiteren Projekt wird die Rolle von RAGE

in der Karzinogenese des Pankreaskarzinoms bei
normaler Stoffwechsellage und bei Vorliegen eines
Diabetes/ metabolischen Syndroms untersucht.
Der tierexperimentelle Teil der Studie findet unter
Verwendung von RAGE-Knockout Mdusen statt

(PD Strobel, Kooperationspartner: Prof. Nawroth,
Medizinische Universitatsklinik, Heidelberg).

Ein weiteres Schwerpunkt-Thema stellt die Rolle
der Mikroumgebung im Pankreaskarzinom dar.
Fir die Biologie des Pankreaskarzinoms ist eine
stark ausgepragte Stromareaktion (Desmoplasie)
von zentraler Bedeutung. Bei der Entwicklung der
Desmoplasie wird den Pankreatischen Sternzellen
(PSQ) eine wichtige Bedeutung zugemessen. In
mehreren Projekten untersuchen wir die Bedeu-
tung des Vorliegens der fiir die Hedgehog-Signal-
vermittlung verantwortlichen primaren Zilien bei
der Kommunikation zwischen Tumorepithel und
Tumorstroma, speziell PSC. Auferdem haben wir
eine neue Methodik zur Isolation priméarer PSC
entwickelt und konnten zeigen, dass PSC aus
normalem, chronisch entziindeten Pankreas und
Pankreaskarzinom unterschiedliche molekulare

Experimentelle und translationale Pankreasforschung Signaturen haben.

Fiir Semaphorin 4D und seine Rezeptoren CD 72/
Plexin-B1 konnte gezeigt werden, dass Semaphorin
im Pankreaskarzinom {iberexprimiert wird, und die
Rezeptoren perineural und in Entziindungszellen
hochreguliert sind. Ebenso werden Primar- und
Rezidivtumoren auf genetische Unterschiede

Ein Forschungsschwerpunkt in der experimentellen und
translationalen Forschung besteht in Mechanismen der
Karzinogenese und Tumorprogression des Pankreas-
karzinoms.

Epidemiologische Daten zeigen, dass das Risiko
fiir ein Pankreaskarzinom bei Adipositas und Vor- (p53, p21, MAP4KA, SMAD4, DKK3, hENT1, ki-67)
liegen eines Diabetes mellitus erhoht ist. Die mo- und mogliche Chemotherapiesensibilitat unter-
lekularen Grundlagen fiir diesen Zusammenhang sucht.

sind gdnzlich unbekannt. Wir untersuchen daher
an humanen Pankreasgeweben und im transgenen
Pankreaskarzinommodellen an der Maus, ob und
wie die Karzinogenese bei Diabetes (STZ-induziert)
und bei Adipositas (High Fat Didt) beschleunigt

Die Wechselwirkungen zwischen Apoptose, Ne-
krose und Autophagie wurde bzgl. der Therapiere-
sistenz von Pankreaskarzinomen untersucht, und
hier insbesondere bei neoadjuvant behandelten
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Patienten. Zelltod und zellschiitzende Wechsel-
wirkungen sowie deren Einfluss auf die Therapie-
prognose konnten identifiziert werden (Naumann
P., Fortunato F. et al. International Journal of Onco-
logy 2011).

Die Rolle von antimikrobiellen Peptiden, sogenann-
te Defensine, bei der Entstehung des Pankreaskar-
zinoms und deren Zusammenhang mit der
chronischen Pankreatitis ist bisher unklar. Defen-
sine tragen zur angeborenen Immunabwehr sowie
zur Regeneration von Epithelzellen bei, werden
aber auch mit der Entstehung einiger Tumoren auf
dem Boden chronischer Entziindungen in Verbin-
dung gebracht. Wir konnten zeigen, dass Defensin
alpha 1, 2, 3 und 5 (DEFA1-5) im malignen duktalen
Pankreasepithel akkumuliert, wahrend Defensin
beta 1 (DEFB1) im gesunden duktalen Pankrease-
pithel vermehrt nachweisbar ist. Mittels Massen-
spektrometrie zeigte sich eine erh6hte Expression
von DEFA1 sowohl in der chronischen Pankreatitis
als auch im Pankreaskarzinom. Zusammen mit den
Ergebnissen von in-vitro Analysen kann deshalb
gefolgert werden, dass Defensine eine wichtige
Rolle in der Karzinogenese des Pankreaskarzinoms
spielen, moglicherweise getriggert durch entziind-
liche Stimuli wie in der chronischen Pankreatitis
(Dr. T. Pausch und Prof. W. Hartwig).

Da beim Pankreaskarzinom (PDAC) die Prognose
durch Friiherkennung verbessert werden kann, ist
die Suche nach sensitiven Labortests und bildge-
benden Technologien von zentraler Bedeutung.

Ein weiterer Fokus liegt in der Identifizierung und
Charakterisierung spezifischer Serummarker bzw.
Biomarker-Muster, die eine genaue Zuordnung

und Abgrenzung anderer Pankreaserkrankungen,
insbesondere der chronischen Pankreatitis und der
Autoimmunpankreatitis, vom duktalen Adenokarzi-
nom des Pankreas ermoglichen (PD Dr. Felix). Hie-
raus sollten fiir diese Erkrankungen eine sichere
und friihere Diagnosestellung resultieren. Bereits
in unseren friiheren Biomarker-Studien (2007-2011)
konnten wir zeigen, dass Apolipoprotein A-1l (Apo
A-11), erniedrigt im Serum von Pankreaskarzinom-
Patienten vorliegt und als potentieller Serumbi-
omarker eingesetzt werden kénnte. Hinzu kam,
dass bereits im Serum von Patienten mit frithen
Tumorstadien 2-fach erniedrigte Apo A-1l Konzen-
trationen gemessen wurden. Dies veranlasste

uns eine multizentrische Studie mit Plasma und
Seren von acht Instituten (Heidelberg und sieben
Zentren in Japan) durchzufiihren. Mit einem neu-
entwickelten quantitativen Massenspektrometrie-

System wurden spezifisch modifizierte Formen von
Apo-A-1l gefunden und in erniedrigten Konzentrati-
onen in PDAC-Patienten gemessen. Dieser Befund
wurde mit n = 1099 Plasma/Serum Proben validiert
(Honda et al. PLoS One 2012). In Zusammenarbeit
mit den NCRI-Tokyo ist jetzt eine internationale
Validierung/Testung geplant™.

Eine korrekte Diagnose AIP oder PDAC ist auch
heute noch eine grofRe Herausforderung. Bei un-
serer neuesten Biomarker-Studie zur Differential-
diagnose AIP/PDAC unter Einsatz 2D-DIGE und MS
wurden 6 Serumproteine identifiziert und validiert
die eine gute Abgrenzung der AIP vom PDAC erlau-
ben, wo etablierte Serummarker und die HISORt
Kriterien nicht greifen (Felix et al. PLoS One 2013).

AuBerdem sind wir Teil eines groRen EU-gefdrder-
ten Verbundprojektes zur Entwicklung neuer bild-
gebender Verfahren und zielgerichteter Therapien.
Das langfristige Ziel ist, bioaktive Nanopartikel

zu entwickeln und so einzusetzen, dass sie tiber
Bindungsstellen moglichst spezifisch an Pankre-
astumorzellen binden. Die Nanopartikel kénnen
dann als Transporttrdger fiir bildgebende Substan-
zen und Therapeutika fungieren. Als Ligand wurde
das tissue plasminogen activator protein (tPA) und
als dessen Rezeptor Galectin-1 (Gal-1), das hPaCa
Zellen stark exprimieren, gewahlt. Da jedoch die
Halbwertszeit des nativen tPA im Minutenbereich
liegt, sollen nur ausgewdhlte Peptidsequenzen
dieses Proteins (die anndhernd oder besser als das
intakte tPA an Galectin-1 binden) genutzt werden.
Nach Charakterisierung moglichst spezifischer
tPA-Peptide flir Tumor-assoziierte Zielstrukturen
werden diese an Nanopartikel kovalent gebunden
und in weiteren Schritten im sc und orthotopen
Pankreastumor-Mausmodell evaluiert. Die Nano-
partikel, die u.a. im Polyethylenglykol-Kern Eisen-
oxid (Maghemit) und Gadolinium-lonen enthalten
und somit im ,,Magnetic Resonance Imaging“(MRI)
darstellbar sind, werden dafiir eingesetzt. Durch
die Auskleidung dieser mit tPA-Peptiden, die als
Liganden fungieren, werden sie auf das Gelectin
des Tumors gerichtet. Pankreaskarzinomzellen
werden mit Hilfe dieses Ligand/Rezeptor An-
satzes mit Nanopartikeln gekennzeichnet, und bei
ausreichender Anhdufung mit PET, SPECT oder CT
sichtbar und genau lokalisierbar. Gelingt dies in
ausreichender Spezifitat, so besteht die Méglich-
keit Wirkstoffe an Nanobeads zu koppeln, die so
an genau definierten Stellen im Kdrper zum Einsatz
kommen, was ihre Wirksamkeit maximieren und
ihre Nebenwirkungen minimieren wiirde.
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Akute und chronische Pankreatitis

Eine besondere Herausforderung ist die Behand-
lung von Patienten mit symptomatischem Pankreas
divisum. Anhand einer systematischen Analyse
des eigenen Patientenkollektivs konnte hier ein
chirurgischer Behandlungspfad dieser Erkran-
kung etabliert werden (Schneider L, et al. World

) Surg 2011). Patienten mit hereditarer oder idio-
pathischer chronischer Pankreatitis werden in die
EUROPAC 2 Studie randomisiert, einer doppelblind
plazebokontrollierten Medikamentenstudie mit
Magnesium und Antioxidantien.

Parallel zum Pankreaskarzinom ist ein Forschungs-
schwerpunkt bei der akuten und chronischen
alkoholischen Pankreatitis die Untersuchung von
Zelltod (Apoptose und Nekrose) und zellschit-
zenden Mechanismen (Autophagie). Hierbei stehen
die Wechselwirkungen zwischen Apoptose, Nekro-
se und Autophagie in Azinuszellen als auch deren
Antwort auf inflammatorische Prozesse im Rahmen
derverschieden Schweregrade der akuten Pankre-
atitis im Vordergrund. Erst kiirzlich konnte nach-
gewiesen werden, dass geschadigte Azinuszellen
selbst inflammatorische Mediatoren produzieren
und auch die Fibrogenese in subklinisch akuter
Pankreatitis initiieren.

Tierexperimentell wurde die Rolle der Leber bei
der Vermittlung systemischer Komplikationen im
Rahmen der akuten Pankreatitis untersucht. Hier
konnten wir zeigen, dass eine spezifische Immun-
suppression der Leber die Entwicklung von syste-
mischen Komplikationen verminderte (Schneider
L, et al. Pancreas 2010).

Hinsichtlich der alkoholischen Pankreasschadi-
gung konnten wir nachweisen, dass der Effekt
des Alkohols unabhangig von der Aufnahme

tiber den Gastrointestinaltrakt ist (Schneider L,

et al. Pancreas 2014). In aktuell teilweise noch
laufenden experimentellen Studien konnten wir
einen protektiven Effekt einer neuronalen Immun-
modulation bei der akuten Pankreatitis aufzeigen
(Schneider L, et al. Pancreas 2014). Weiter Studien
beschaftigen sich mit der Entwicklung therapeu-
tischer Ansatze durch Modulation der neuronalen
Immunmodulation.

Drittmittel:

EU-Grant FP7-NMP-2010-LARGE-4: “A Modular
Nanosystems Platform for Advanced Cancer
Management: Nano-vehicles; Tumor Targeting and
Penetration Agents; Molecular Imaging, Degra-
dome-based Therapy,, Férdersumme Gesamt:
10,500,000 Euro; Fordersumme Projekt Heidelberg
(Prof. Werner, Prof. Kauczor, Prof. Haberkorn):
967.806 Euro

ChroPac: Duodenum-preserving head resection
versus pancreatico-duodenectomy for chronic
pancreatitis of the head. A randomized controlled
multicentre trial.

Prof. Dr. Jens Werner; Forderung der begleitenden
translationalen Studien. 58.400 Euro (2010-2013)

DFG-Sachbeihilfe STR 690/3-1: “Bedeutung von
RAGE fiir die Bildung eines prokarzinogenen Micro-
environments bei der Entstehung und Progression
des Pankreaskarzinoms.” Fordersumme PD
Strobel: 162.000 Euro (2010-2013)

Interdisziplindres Forschungsprogramm des Na-
tionalen Centrums fiir Tumorerkrankungen (NCT)
Heidelberg: ,,Diabetes und Pankreaskarzinom®.

Foérdersumme PD Strobel, Prof. Herzig,

Prof. J. Werner: 291.000 Euro (2010-2013)

Heidelberger Stiftung Chirurgie: ,,Faktoren un-
spezifischer und spezifische Immunabwehr als
molekulares Bindeglied zwischen chronischer
Entzlindung und maligner Transformation im
Pankreas“. Fordersumme Dr. T. Pausch, Prof. W.
Hartwig, Prof. | Werner: 14.000 Euro (2010-2012)

FE 940/3-1 DFG-Reisemittel: Reise nach Japan
zur Anbahnung internationaler Kooperation
5340.00 Euro
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12.5 Forschungslabor des Europdischen Pankreaszentrums (EPZ)

AG Integrative Onkologie

Arbeitsgruppenleiter(in):
Dr. Nathalia A. Giese
Prof. Dr. Jens Werner, MBA

Mitarbeiter:

Dr. Anette Heller
Dr. ShereenKeleg
Brunhilde Bentzinger
Monika Meinhardt
Sven Riiffer
Esther Soyka
Nikolaus Magios
Zhang Yi

Alexandr Titov
Vaidotas Cesna

Das vorrangige Ziel unserer Arbeitsgruppe ist, Pankre-
askarzinom-spezifische Molekiile zu identifizieren und
charakterisieren, die sich als Tumormarker zur frithen
Krebsdiagnose oder als Ansatz fiir neue personali-
sierte Therapieoptionen anbieten (Project I, Pan-
coBank). Inshesondere interessieren uns Molekiile
und Verfahren, welche die anti-tumorale Immunab-
wehr starken wiirden (Projekt Il,PancoVir) und fur
eine Vakzinierungstherapie geeignet sind (Projekt Ill,
Pancimmune).

Project I,PancoBank:

Férderung (N. A. Giese): BMBF-finanziertes NGFNplus
Netzwerk PaCaNet; Grant# 01GS08114 (2008-2013)

DKFZ

(Deutsches Krebsforschungszentrum, Heidelberg):
Genomics, Proteomics und miRNA: Dr. Andrea
Bauer und Dr. J6rg Hoheisel; Abteilung Funktio-
nelle Genomanalyse
Automatic tissue annotation: Prof. Dr. Karl Rohr,
Biomedical Computer Vision Group (BMCV),
Bioquant
SNP und GWAS (PANDoRA-Konsortium):
Dr. FedericoCanzian, Genomische Epidemiologie
Epigenomics: Dr. Peter Schmelzer, Abt. Epigeno-
mics and Cancer Risk Factors (Prof. Dr. Ch. Plass)
iCHIP und Systembiologie: Prof. Dr. R. Eils,
Bioquant und Abteilung fiir theoretische
Bioinformatik

Transcriptomics: PD Dr. Malte Buchholz,

Prof. Thomas M. Gress, Gastroenterologie,

Universitdtsklinikum Heidelberg

Pathologie: Dr. Frank Bergmann, Pathologisches

Institut, Universitatsklinikum Heidelberg und

Prof. Bence Sipos, Pathologisches Institut,

Universitatsklinikum Tiibingen



Moderne Hochdurchsatzanalysen (HDA) ermoglichen
ein simultanes Screening von Gewebeproben fiir
tausende Proteine und Nukleinsdauren. Dabei ist der
Aufbau der biologischen Forschungsdatenbank ,,Pan-
coBank* von essentieller Bedeutung. Wir haben eine
Plattform etabliert, die unsere Sammlung von Biopsien
und Biofliissigkeiten/Blut mit klinischen und patholo-
gischen Daten und mit Ergebnissen von genomweiten
Hochdurchsatzanalysen verkniipft. Die PancoBank
besteht aus zwei unterschiedlichen Einheiten. Die
erste Einheit ist eine ,,Amazon-adhnliche“-Plattform.
Sie ermdglicht eine webbasierte Nutzer-Registrierung,
Management, Qualitatsiiberpriifung und Ausgabe der
Bioproben laut Standardprotokoll. Kooperationspart-
ner an anderen Standorten kdnnen {iber das Internet
auf die Datenbank zugreifen, sich Bilder von reprdsen-
tativen Farbungen der Gewebeproben anschauen und
auf diese Weise vorab Informationen tber die zelluladre
Zusammensetzung der Gewebeproben erhalten, was
eine der kritischsten Aspekte bei der Interpretation von
HDA-Analysen darstellt. Diese Einheit findet ihren er-
folgreichen Einsatz auch in dem vom BMBF geforderten
NGFNPlus-Projekt: ,,German-widetranslationalgenomic-
networkPaCaNet*

Die zweite Einheit der PancoBank basiert auf der iCH-
IP-Technologie, die im DKFZ von der Arbeitsgruppe
C. Lawerenz entwickelt wurde. Sie dient zur Spei-
cherung und Verkniipfung von pseudonymisierten
klinischen und pathologischen Informationen aus
dem EPZ mit externen HDA-Ergebnissen von unter-
schiedlichen Kooperationspartnern (siehe unten).
Die Informationen schlieen qualitative (Bilder) und
quantitative Daten (inkl. Microarray) ein, wie z.B.
mRNA-, miRNA-, SNPs-, Protein-, und Antikdrper-Ana-
lysen. Es ist geplant diese Daten mit ,whole-genome
sequencing“-Ergebnissen, welche von steigendem
Interesse sind, zu komplettieren. Die gesammelten
Daten sollen in ihrer Gesamtheit verwendet werden,
um die Pankreaskarzinom-Pathogenese besser zu ver-
stehen und molekulare Signaturen zu identifizieren,
welche eine Stratifizierung der Patienten in neue
Behandlungsmethoden ermdglicht.
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Um komplexe experimentelle Daten zu analysieren
und die pathologischen Prozesse zu begreifen, entwi-
ckeln wir in Kooperation mit Prof Dr. R. Eils (DKFZ) neue
mathematische Methoden und Modelle. Wir verwen-
den moderne systembiologische Ansdtze, um die Inter-
aktionen zwischen Pankreastumoren und Stroma
(Dr. Matt Rogon) als auch den Tumorzelltod (Nach-
wuchsgruppe Dr. Nathan Brady) zu modellieren, in-
dem wir ,,Gene Regularory Networks“ (GRN) und deren
zeitliche Dynamik rekonstruieren. Die erzielten Ergeb-
nisse werden mithilfe der PancoBank validiert und als
Basis fiir die Bestimmung der neuen therapeutischen
Zielstrukturen verwendet.




180 Allgemein-, Viszeral- und Transplantationschirurgie

Projekt 1l,PancoVir:

Forderung (N. A. Giese): Deutsche Forschungsgemein-
schaft (DFG Grant# GI-802, 2011-2013)

Pancimmune-Kooperationspartner:
Dr. Z. Raykov und Prof. J. Rommelaere, Abteilung fiir
angewandte Tumorvirologie, DKFZ

Eine effiziente Behandlung des Pankreaskarzinoms,
einer duflerst aggressiven und therapieresistenten
malignen Erkrankung, erfordert innovative Therapie-
Strategien. Die onkolytischen autonomen Parvoviren
sind bekannt fiir ihre starke Tumorzellaffinitdat und ihre
Fahigkeit Tumorzellen zu tdten. Unsere Arbeiten zeigen,
dass das onkolytische autonome Parvovirus H1 (H1-PV)
und Gemcitabin synergistisch wirken. Eine kombinato-
rische Behandlung wirkte sich deutlich lebensverlan-
gernd auf Tumor-tragende Tiere in einem orthotopen
Pankreaskarzinommodel aus. Weitere Versuche in
unterschiedlichen Modellen zeigten, dass neben der
gut beschriebenen onkolytischen Aktivitat, auch die
Immunreaktivitat - sowie die Beteiligung sekundarer
Lymphorgane - fiir eine maximale Parvovirus-basierte
Antikrebswirkung notwendig sind. Da der erfolgsver-
mittelnde Mechanismus in der Chemo-Virotherapie
noch unbekannt ist, untersuchen wir zur Zeit ob das H1-
PV Zellschaden-assoziierten Signale (Damage-Associa-
ted Molecular Patterns: DAMPs) freisetzt und dadurch
dem virusinduzierten Tumorzelltod eine Immunsystem-
aktivierende Wirkung verleiht, und ob diese Kontext-
abhdngige adjuvante Aktivitdt als Ausgangspunkt fir
effektive therapeutische Ansdtze dienen kann. Wir
analysieren die Tumorzellen-Permissivitat des Virus,
dessen Toxizitdt, sowie die Freisetzung von DAMPs
und die H1-PV/Gemcitabin-abhangige Immunzellstimu-
lierung in vivo und in vitro (Xenotransplantate in huma-
nisierten NOD/scid M3dusen; Rattenmodel mit viraler,
autologer und allogener Vakzination). Des Weiteren
versuchen wir die Marker, welche die Empfindlichkeit
der Patienten gegeniiber Virustherapie vorhersagen, zu
etablieren. Diese Informationen sollen sowohl die Vo-
raussetzungen schaffen eine Phase-I/Il klinische Stu-
die zu initiieren, als auch eine weitere Entwicklung von
Protokollen zu erméglichen, die das Ziel haben neben
der zeitlich begrenzten Zytoreduktion durch Onkolyse
auch eine lang anhaltende Tumorabwehr durch Vakzi-
nationseffekt auszuldsen.

Projekt I, Pancimmune:
Pancimmune-Kooperationspartner:

SEREX und immunogene Targets: Dr. Inka Zornig
und Prof. Dr. Dirk Jager, Medizinische Onkologie,
NCT, Heidelberg

Seromics: Dr. SaschaGnatjic, Ludwig Institute for
Cancer Research, Ltd, Memorial-Sloan Kettering
Cancer Center, New York, USA

MolecularDiagnostics: PD Dr. Thomas Giese,
Immunologisches Institut, Universitatsklinikum
Heidelberg

Ziel ist die Erforschung von neuen immunogenen
Zielmolekiilen fiir eine Pankreaskrebs-spezifische
Therapie, die das Zusammenspiel von der Antigen-
Expression mit der editierenden Rolle von Bindege-
webe und Immunsystem beriicksichtigt. Dazu wurden
individuelle Immunstatus-Analysen (FITMaN) und
Hochdurchsatz-Methoden (SEREX, Protein- und An-
tikorper-Arrays; qRT-PCR) eingesetzt, die in der Lage
sind Molekiile zu identifizieren, die zur Entwicklung
von neuen Immuntherapie-Ansdtzen von Nutzen sein
konnen. Aktuell konzentrieren wir uns auf die Erfor-
schung von SOX2, Mesothelin und verschiedenen
»Cancer-Testis“-Antigenen -im Speziellen auf das Mo-
lekiil CASCs, von welchem Tumorzellen eine Abhangig-
keit zeigen (Zusammenarbeit mit Dr. Balca R. Mardin/
ZMBH).






182 Allgemein-, Viszeral- und Transplantationschirurgie

Arbeitsgruppenleiterin:
Prof. Dr. rer. nat. Ingrid Herr

Mitarbeiter:

Dr. sc. hum Frank Schonsiegel

Dr. med. Li Liu

Dr. med Jiirgen Mattern

Dr. rer. nat. Mahesh Appari

Dipl. Biologin Sabrina Labsch
Dipl. Biologe Adam Kaczorowski
Master Biotech Clifford Nwaeburu
Master Biotech Alia Abukiwan
Master Biowiss Nathalie Bauer
Tierdrztin Ewa Aleksandrowicz
Medizinstudent Tobias Forster
Arzt Daniel Groner

Master Surgery Yi Yao Zhang

Arzt Orkhan Isayev

Master of Surgery Fan Pei

Master of Surgery Zhefu Zhao
Master of Clin. Med. Jianpeng Gao
Hygienearzt Jury Gladkich

Daniela Goldnik

Bachelor Biochemie Sabine Villhauer
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Adresse:

Experimentelle Chirurgie

AG Molekulare OnkoChirurgie
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E-Mail: i.herr@dkfz.de
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Wissenschaftlicher Mitarbeiter
Wissenschaftliche Mitarbeiterin
Wissenschaftlicher Mitarbeiter
Wissenschaftlicher Mitarbeiter
Naturwissenschaftlicher Doktorand
Naturwissenschaftlicher Doktorand
Naturwissenschaftlicher Doktorand
Naturwissenschaftliche Doktorandin
Naturwissenschaftliche Doktorandin
Veterindarmedizinische Doktorandin
Medizinischer Doktorand
Medizinischer Doktorand
Medizinischer Doktorand
Medizinischer Doktorand
Medizinischer Doktorand
Medizinischer Doktorand
Medizinischer Doktorand
Technischer Assistent

Azubi Biologielaborantin
Praktikantin

Sekretariat



183

Jahresbericht 2012 — 2013

Die Arbeitsgruppe Molekulare OnkoChirurgie unter-
sucht experimentelle Strategien zur Uberwindung der
Therapieresistenz von Tumorstammzellen des Bauch-
speicheldriisenkrebs. Die Projekte werden in enger
Zusammenarbeit mit Arzten und nationalen, sowie
internationalen Kooperationspartnern durchgefiihrt.
Der Fokus liegt auf neuen Therapieoptionen, die gegen
die besonders bosartigen Tumorstammzellen gerichtet
sind. Ziel ist es die besten experimentellen Strategien
zusammen mit drztlichen Kollegen weiter in Patienten-
studien zu testen, um sie in die klinische Anwendung
zu bringen. Die Arbeitsgruppe Molekulare OnkoChirur-
gie ist eine gemeinsame Einrichtung der Chirurgischen
Universitatsklinik und des Deutschen Krebsforschungs-
zentrums Heidelberg.

Wissenschaftliche Projekte

Bisher ist wenig dariiber bekannt, warum nur eini-
ge, aber nicht alle Zellen eines Tumors die Fahigkeit
erlangen, durch Gewebebarrieren zu wandern und
in entfernte Organe zu streuen. In den letzten Jahren
verdichteten sich Hinweise darauf, dass die soge-
nannten Tumorstammzellen fiir das Wachstum und die
Streuung eines Tumors verantwortlich sind - verbunden
mit einer ausgepragten Widerstandsfahigkeit gegen die
herkémmliche Chemo- und Radiotherapie. Es werden
daher dringend neue Therapieoptionen benétigt, wel-
che die Tumorstammzellen des Pankreaskarzinoms
verwundbar machen. Die Arbeitsgruppe untersucht
neue Therapieoptionen an Modellen fiir Tumorstamm-
zellen des Pankreaskarzinoms in der Petrischale,
sowie an Tumorkopien von Patiententumoren, die auf
Mause aufgepflanzt wurden. AuBerdem wurde ein Tier-
versuchsersatzmodell etabliert, bei dem Patienten-
tumore auf bebriitete Hithnereier transplantiert werden.
Damit konnte die Arbeitsgruppe die zur Erforschung
neuer Therapien bendtigten Versuchstiere erheblich
einschrdanken - bei gleichbleibend guten Forschungs-
ergebnissen. Im Folgenden sind einige der erprobten
neuen Therapieoptionen dargestellt:

Sulforaphan

Als besonders wirkungsvoll hat sich ein Inhaltsstoff
des Brokkolis erwiesen, namlich das Isothiozyanat
Sulforaphan. Es greift die Tumorstammzellen des
Bauchspeicheldriisenkrebses an mehreren moleku-
laren Schaltern an. Einer davon ist der iibergeordnete
Entziindungsmediator NF- B, der mafigeblich an der
ausgepragten Therapieresistenz des Pankreaskarzi-
noms beteiligt ist. Sulforaphan kann NF- B blockieren
und dadurch die Resistenz der Tumorstammzellen
durchbrechen. Dadurch werden diese wieder empféang-

lich fiir die konventionelle Krebstherapie wie Gemci-
tabin. AuBerdem hemmt es die Blutgefafibildung im
Tumor und leitet den programmierten Zelltod in Tumor-
zellen ein. Des Weiteren kann Sulforaphan die gestorte
Kommunikation zwischen Tumorzellen wieder herstel-
len und verschiedene fehlregulierte Eiweidmolekiile
normalisieren, indem es in deren Phosphorylierung
und microRNA-Regulation eingreift. Diese Forschungs-
daten weisen darauf hin, dass ein haufiger Verzehr von
Brokkoli, oder Brokkolisprossen, die besonders viel
Sulforaphan besitzen, unterstiitzend bei der Therapie
des Pankreaskarzinoms wirken kénnte. Wichtig konnte
nicht nur Brokkoli sein, sondern auch andere Mitglie-
der dieser Pflanzenfamilie, darunter samtliche weite-
ren Kohlarten, Raps, Rettich, Kresse, Rucola und Senf,
weil diese alle Sulforaphan oder verwandte, dhnlich
wirksame Stoffe enthalten. Momentan wird in Zusam-
menarbeit mit Prof. Peter Schemmer eine Pilotstudie an
der Chirurgischen Universitdtsklinik Heidelberg durch-
geftihrt, bei der Patienten mit einem Pankreaskarzi-
nom Kapseln mit Brokkolisprossen begleitend zu ihrer
normalen Therapie erhalten. Es soll herausgefunden
werden, ob dadurch die Wirkung der Therapie verbes-
sert werden kann. Informationen zum Stand der Studie
und das Studienprotokoll finden sich hier:
http://clinicaltrials.gov/ct2/show/NCTo1879878%term=
NCTo1879878&rank=1

Quercetin

Brokkoli, aber auch andere Gemiise und Obstarten
wie Apfel, Zwiebeln und Beeren enthalten das Poly-
phenol Quercetin. Interessanterweise konnte die Kom-
bination von Sulforaphan mit Quercetin genauso gut
Tumorstammzellen eliminieren, wie die Kombination
von Sulforaphan mit verschiedenen Chemotherapien,
darunter Gemcitabin. Diese Daten weisen auf Synergien
verschiedener Pflanzeninhaltsstoffe beziiglich ihrer
therapeutischen Wirkung hin. Sie belegen die grofle
Bedeutung einer ausgewogenen Erndhrung mit viel
frischem Obst- und Gemiise zur Krebsvorbeugung und
begleitenden Behandlung von Tumorpatienten.

Katechine

Griiner Tee enthdlt sogenannte Katechine. Dies sind
Polyphenole und das bekannteste davon ist das
EGCG. Die Arbeitsgruppe hat EGCG und die komplette
Mischung der Katechine beim Pankreaskarzinom
getestet. Sie fiihren zu einer Normalisierung der fehl-
regulierten miRNA Expression, welche die Ursache
fiir eine Ubersteigerte Aktivitat des Ras-Proteins ist,
das bei 90% aller Pankreaskarzinome {iberaktiv ist.
Am wirksamstem war der Effekt nach Kombination
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von Katechinen mit Quercetin und Sulforaphan. Diese
Daten suggerieren, dass ein haufiger Konsum von
Griinem Tee zusammen mit viel frischem Obst- und
Gemiise positive Effekte bei Patienten mit einem Pan-
kreaskarzinom zeigen konnte.

Triptolid

Die Traditionelle Chinesische Medizin (TCM) be-
dient sich einer reichhaltigen Anzahl verschiedener
Pflanzeninhaltsstoffe. Vielversprechend ist das
Kraut Trypterygium wilfordii Hook f, auch bekannt als
"Donnergott-Wein". Es wirkt entzlindungshemmend
und wird traditionell zur Therapie der rheumatoiden
Arthritis eingesetzt. In Patientenstudien in China hat es
eine sehr gute Wirkung bei der Therapie von Leukdmie
gezeigt. Die wirksamste Substanz aus diesem Kraut ist
das Diterpenoid Triptolid, das wir an unseren Model-
len getestet haben. Triptolid konnte effektiv die ausge-
pragte Tumorhypoxie beim Pankreaskarzinom hemmen
und dies wiederum fiihrte zur Normalisierung der tiber-
héhten NF- B-Aktivitdt, des Metastasierungspotentials
und zur Hemmung von Krebsstammzelleigenschaften.
Triptolid alleine oder in Kombination mit Chemothe-
rapie konnte daher eine neue wirkungsvolle Therapie
gegen das Pankreaskarzinom sein. Da Triptolid Neben-
wirkungen hat, sollte es nicht in Eigenmedikamentati-
on verwendet werden, sondern es sollte ein Arzt mit
grof3er Erfahrung in TCM zu Rate gezogen werden.

Aspirin

Aspirin oder Acetylsalicylsdure ist ein weit verbreiteter
schmerzstillender, entziindungshemmender, fieber-
senkender und thrombozytenaggreationshemmender
Wirkstoff, der zu den unentbehrlichen Arzneimit-
teln zahlt. Aspirin wurde urspriinglich aus dem Saft
der Weidenrinde isoliert und fand bereits im antiken
Griechenland Anwendung. Heute wird Aspirin synthe-
tisch hergestellt. Wie unsere Daten zeigen, ist Aspi-
rin auch wirksam beim Pankreaskarzinom. Es hemmt
NF-B und andere Eigenschaften von Tumorstammzel-
len, wodurch Gemcitabin besser wirken kann. Eine
begleitende Behandlung mit Aspirin konnte daher die
konventionelle Behandlung des Pankreaskarzinoms bei
Patienten verstarken.

3-Brompyruvat

Der Nobelpreistrager Otto Warburg hat herausgefun-
den, dass das Wachstum von Tumorzellen durch einen
erhdohten Zuckerstoffwechsel vorangetrieben wird.
Man macht sich dieses Wissen heutzutage bei der
PET-Untersuchung zunutze, bei der Tumore im Kérper
durch die Anreicherung von markiertem Zucker nachge-
wiesen werden. Auch Pankreastumore haben einen er-
hohten Zuckerstoffwechsel, wie unsere Daten und die

Daten anderer Wissenschaftler gezeigt haben. Nimmt
man den Zucker weg, sterben vor allem die besonders
bosartigen Tumorzellen ab, wahrend die weniger
aggressiven Tumorzellen und normale Korperzellen
tiberleben, weil sie sich auch von Eiweif und Fett
erndhren kdnnen. Wir haben nun einen neuen Wirk-
stoff getestet, das sogenannte 3-Brompyruvat, das den
Zuckerstoffwechsel hemmt. 3-Brompyruvat allei-
ne oder in Kombination mit Gemcitabin konnte das
Wachstum von Pankreastumoren komplett hemmen.
Dazu hat 3-Brompyruvat den programmierten Zelltod
induziert und das Selbsterneuerungs- und Metasta-
sierungspotential von Tumorstammzellen komplett
gehemmt. Im Gegensatz dazu hatte der Wirkstoff wenig
Effekt auf normale Zellen, was fiir geringe Nebenwir-
kungen spricht. Diese Daten weisen darauf hin, dass
eine Zucker- und kohlenhydratarme Erndhrung wich-
tig als begleitende Therapie des Pankreaskarzinoms
sein konnte. Klinische Studien mit dem noch nicht zur
Behandlung zugelassenen Wirkstoff 3-Bromopyruvat
werden dringend bendtigt um die gute experimentelle
Wirksamkeit an Patienten zu bestatigen.

Kortison

Kortison zdhlt mit zu den am hdufigsten verschrie-
benen Medikamenten weltweit. Kortison wird aber
auch vom Korper selbst hergestellt und die kdrper-
eigene Produktion steigt bei Stress oder erhohtem
Kaffee- und Zigarettenkonsum (Koffein, Nikotin) an.
Kortison-haltige Medikamente finden in der Krebs-
therapie hdufig Anwendung, weil sie Nebenwirkungen
der Chemotherapie wie Ubelkeit, Erbrechen und die
Schdadigung normaler Korperzellen abschwéachen.
Auflerdem wirken sie gegen Nebenwirkungen des
Tumorwachstums selbst, wie der Odembildung. Bei
Krebserkrankungen des Blutes konnten Kortisonmedi-
kamente sogar den programmierten Zelltod in Tumor-
zellen auslosen und man dachte daher, dass sie auch
gegen Tumorzellen solider Tumore gut wirken. Unsere
Daten und die anderer Forscher zeigen nun aber, dass
Kortison, wie das hdaufig verwendete synthetisch her-
gestellte Dexamethason bei soliden Tumoren wie dem
Pankreaskarzinom genau das Gegenteil bewirken.
Unter Dexamethason werden die Tumorzellen un-
empfindlich gegen Gemcitabin und sie nehmen Tu-
morstammzelleigenschaften an und wachsen weitaus
aggressiver. Diese Daten weisen darauf hin, dass eine
endogen erhohte Kortison-Ausschiittung oder medika-
mentos zugefiihrte Kortison-Medikamente kontrapro-
duktiv bei der Therapie des Pankreaskarzinoms sein
konnten. Diese Daten stellen auch eine Verbindung zwi-
schen chronischem Stress, einem dadurch bedingten
standig erhohten Kortisonspiegel und Krebs her.
Ein ausgeglichener Lebensstil verbunden mit einer
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gesunden Stressabwehr scheint wichtig bei der Vor-
beugung und Therapie von Krebs zu sein.
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Mannheim.
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Die Abteilung Molekulare Onkologie Gastrointestinaler
Tumoren am DKFZ wurde im Jahr 2011 mit Unterstiitzung
der KH Bauer-Stiftung gegriindet. Sie ist mit dem Euro-
paischen Pankreas Zentrum der Universitat Heidelberg,
das zu den fiihrenden Pankreaskliniken der Welt gehort,
assoziiert. Unsere Forschung konzentriert sich auf die
Entwicklung neuer Therapien gegen das Pankreaskarzi-
nom, fiir welches noch immer keine befriedigenden The-
rapiemdglichkeiten existieren. Inshesondere bemiihen
wir uns um die klinische Anwendung der Immuntherapie
in Kombination mit operativer Behandlung, Chemothe-
rapie und/oder dem Einsatz von niedermolekularen In-
hibitoren. Jiingste klinische Erfolge dieser Ansdtze in an-
deren Krebsarten, sowie neue Ergebnisse praklinischer
Forschung, sprechen dafiir, dass die Immuntherapie
einen der vielversprechendsten Wege zu einer effizi-
enteren Behandlung des Pankreaskarzinoms darstellt.

‘a Krebs

Forschungsstrategie
Unsere Forschungsstrategien umfassen folgende
Ansétze:

Analyse von Tumor-Immunwechselwirkungen auf
der Basis von Gewebebiopsien von Patienten mit
Pankreaskarzinom

Translation unserer praklinischen Entdeckungen in
klinische Studien der Immuntherapie

Identifizierung von neuen onkologischen und
immunologischen Biomarkern zur Patienten-
stratifikation und zur Evaluation therapeutischer
Effekte in klinischen Studien

Detaillierte Analyse von Tumor-Immun-Interaktion
und immuntherapeutischen Modalitaten in klinisch
relevanten Mausmodellen

Patientenbasierte tumor-immunologische Forschung
Die operative Behandlung von Pankreaskrebs/Bauch-
speicheldriisenkrebs beinhaltet iblicherweise die
Entnahme von mindestens der Halfte des Pankreas,
einschlieBlich mehrerer Lymphknoten. Folglich stehen
unterschiedliche Gewebe desselben Patienten fiir eine
systematische, patientenbasierte Forschung zur Ver-
fligung. Immunzellen kdnnen beispielsweise aus dem
Tumor selbst oder aus tumordrainierenden Lymphkno-
ten isoliert und mittels Durchflufizytometrie und funk-
tionellen Experimenten analysiert werden.
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Klinische Studien, die sich mit Imnmunantworten in so-
liden Tumoren befassen, konzentrierten sich aufgrund
der angenommenen hohen Immunogenitdt dieser
Krebsart traditionsgemaf auf das Melanom. Obwohl
das Pankreaskarzinom als gering immunogen dar-
gestellt wird, ist es wichtig zu erkennen, dass die tod-
lichen Eigenschaften dieser Krankheit vorwiegend auf
eine spdte Detektion und die hohe Aggressivitat die-
ses Tumors zuriickzufiihren sind. Tatsadchlich konnte in
einer Mehrzahl von Pankreaskarzinomproben eine
reichhaltige Immunzell-Infiltration, einschlieBlich
CD4+ und CD8+ T-Zellen (tumorinfiltrierende Lympho-
zyten; TIL) detektiert werden. Damit ibereinstimmend
entdeckten wir, dass TIL Kulturen einfach aus Pankre-
askarzinombiopsien etabliert werden kénnen. Dem-
nach findet eine Wechselwirkung zwischen Tumor und
T-Zellen nicht nur im Melanom, sondern auch im Pan-
kreaskarzinom statt. Diese Annahme wird durch die
Ergebnisse einer detaillierten Analyse des T-Zellrezep-
tor (TZR) Repertoires mittels eines Deep Sequencing
Verfahrens unterstiitzt, welche grofie Unterschiede
zwischen dem TZR-Repertoire von T-Zellen aus dem
Tumor und aus dem peripherem Blut des Patienten
aufzeigt und somit auf die lokale Expansion von T-Zell-
klonen in der Tumormikroumgebung hinweist. Unsere
Forschung geht momentan in die folgenden (Haupt)-
Richtungen:

Analyse der Reaktivitat von aus Pankreaskarzi-
nomen isolierten TIL gegen Tumorzellkulturen,
mit dem Ziel weitere Hinweise fiir die Existenz
tumorreaktiver T-Zellen im menschlichen
Pankreaskarzinom zu erlangen.

Weitere Analysen des tumorreaktiven TZR-
Repertoires mit dem Ziel die relevanten TZR zu
klonieren und Zielantigene zu identifizieren.

Klinische immuntherapeutische Studien in Patienten
mit duktalem Adenokarzinom des Pankreas

TIL Therapie

Behandlung von Patienten mit fortgeschrittenem
metastasierendem Melanom durch die Infusion autolo-
ger, ex vivo expandierter TIL fiihrte zu einer Ansprech-
rate von 50% der Patienten mit einer dauerhaften kom-
pletten Antwort bei rund 20% (kumulative Daten von
» 300 Patienten mehrerer Zentren). Aufgrund dieser Da-
ten scheint eine TIL basierte Behandlung die momentan

weitaus effektivste immuntherapeutische Strategie im
Kampf gegen solide Tumore zu sein. Beeindruckende
Resultate, aus klinischen Zentren in den Vereinigten
Staaten (NCI, MD Anderson) konnten an zwei Krebsfor-
schungszentren in Europa (Amsterdam, Kopenhagen)
und einem Zentrum in Israel (Sheba Medical Center)
bestatigt werden.

Unser Erfolg bei der Etablierung von TIL Kulturen aus
Pankreaskarzinombiopten veranlasste uns, die natiir-
liche T-Zell Antwort in dieser Krebsart detaillierter zu
untersuchen (s.0.) und auf die Nutzung der TIL Thera-
pie als Behandlungsoption fiir diese Erkrankung hinzu-
arbeiten. Es ist wichtig zu erkennen, dass der kiirzer
verfiigbare Behandlungszeitraum bei einer hochma-
lignen Erkrankung wie dem Pankreaskarzinom hoch-
effektiver Behandlungsmodalitdten, wie dem adoptiven
T Zelltransfer, bedarf. Daher ist die Strategie nahelie-
gend, in Zukunft TIL von einer Mehrheit von Patienten,
die einer Pankreaskarzinom-Resektion unterzogen
werden, zu isolieren und aufzubewahren und diese
Zellen bei Auftreten eines Rezidivs einzusetzen. Dies
ist ein hochst erstrebenswertes Ziel, da 70% dieser Pa-
tienten ein Rezidiv innerhalb der ersten beiden Jahre
nach der Operation bekommen und dann meist kein
kurativer Therapieansatz mehr zur Verfiigung steht.

Um sicherzustellen, dass diese Behandlungsmethode
in Heidelberg mit gleichem Erfolg wie in den oben ge-
nannten Zentren eingesetzt werden kann, testen wir
die TIL Therapie momentan in Zusammenarbeit mit
der Dermatoonkologie bei Patienten mit Melanom.
Ein GMP-Labor fur Zell-basierte Therapie steht in
Heidelberg dafiir bereits zur Verfligung. Wenn die
erfolgreiche Etablierung der Methode am Melanom
nachgewiesen ist, werden wir als ndachsten Schritt die
TIL Therapie beim Pankreaskarzinom evaluieren.

Immunstimulatorische Antikorper

Die Immunantwort wird durch Zelloberflachen-Rezep-
toren gesteuert, die die Aktivitdt von Immunzellen
stimulieren oder inhibieren. Wahrend aktivierende
Signale eine Immunantwort gegen schadhafte Patho-
gene in Gang setzen, schiitzen inhibitorische Signale
vor unkontrollierter Reaktivitdt gegen harmlose Stoffe
(wie bei Allergien) oder gegen normales korpereige-
nes Gewebe (Auto-Immunitdt). Das Ansteuern inhibi-
torischer Rezeptoren ist ein Hauptmechanismus, der
von Krebszellen benutzt wird um das Immunsystem
auszuschalten. Praklinische Experimente zeigten,
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dass diese Inhibition durch zwei konzeptionell unter-
schiedliche Wege riickgdangig gemacht werden kann.
Antagonistische immunstimulatorische Antikérper (1S-
AK), wie z.B. anti-CTLA-4, konnen durch ihre Fahigkeit
inhibitorische Rezeptoren zu blockieren (Inhibition des
Inhibitors) benutzt werden, eine Immunantwort aus-
zuldsen. Alternativ bringen agonistische IS-AK durch
Anregung aktivierender Rezeptoren (Stimulation des
Stimulators) Immunzellen in Schwung. Es konnte
gezeigt werden, dass beide Varianten immunstimula-
torischer Antikorper eine deutliche Tumorregression in
Mausen induzieren und eine langanhaltende Immun-
antwort bei Tumorrezidiv hervorrufen. Wahrend der
letzten Jahre wurden antagonisitische Antikdrper, im
Besonderen Inhibition-blockierende Antikdrper durch
T-Zell Oberflachenrezeptoren wie CTLA-4 und PD-1,
ausgiebig in der Klinik getestet. Diese Studien konnten
iberzeugend demonstrieren, dass diese sogenann-
ten checkpoint blockers eine signifikante klinische
Effizienz in bestimmten Krebsarten und Patientengrup-
pen aufweisen und daher als wirtschaftlich tiberzeu-
gende Medikamente entwickelt werden kdnnen (z.B.
der FDA genehmigte CTLA-4 blockierende Antikérper
Ipilimumab).

Im Gegensatz dazu hinkt die klinische Entwicklung
agonistischer IS-AK trotz umfangreicher Belege zur Effi-
zienz aus prdklinischen Mausmodellen hinterher. Es ist
wichtig agonistische IS-AK zusatzlich zu den schon in
der Klinik befindlichen antagonistischen IS-AK fiir die
Behandlung von Patienten zur Verfiigung zu stellen, da
die Effizienz agonisischer und antagonistischer IS-AK
sich in den untersuchten Mausmodellen unterscheidet.
Des Weiteren lassen Analysen von humanen Tumoren
erkennen, dass unterschiedliche Mechanismen der
Immununterdriickung einem Immundefekt in bestimm-
ten Krebs(-unter)arten zu Grunde liegen. Dies zeigt die
Notwendigkeit multipler Behandlungsoptionen bzw.
die Verwendung von Medikamentenkombinationen
zur Uberwindung des Immun-Escapes in menschlichen
Tumoren auf (personalisierte Medizin).

Das IACT Projekt (Immunostimulatory Agonist anti-
bodies for Cancer Treatment), das eine Férderung durch
das EU FP7 Programm (Koordinator R. Offringa) erhielt,
zielt auf eine schnelle Translation prdklinischer Daten
zur Antitumor-Effizienz agonisitischer IS-AK in klinische
Studien ab. Dieses Vorhaben wird durch die Verfiig-
barkeit einer Palette an humanspezifischen Antikor-
pern, die drei unterschiedliche Antigene aktivierender
Rezeptoren (CD4o, 0X40, 4-1BB) zum Ziel haben,
ermoglicht. Eine der geplanten klinischen Studien
schliefit die Kombination aus agonistischen anti-CD4o
Antikorpern und Gemcitabine-Chemotherapie zur

Behandlung von Bauchspeicheldriisenkrebs mit ein.
Das Hauptziel dieser neo-adjuvanten Biomarker-Studie
in Patienten mit resektablem Pankreaskarzinom ist den
eindrucksvollen Effekt dieser Medikamentenkombina-
tionen auf Tumorwachstum und anti-Tumor-Immunitat,
wie sie in den praklinischen Mausmodellen beobachtet
wurde, zu reproduzieren.

Biomarker Forschung

In den Anfangsjahren der tumor-immuntherapeutischen
Studien war die Nutzung von Biomarkern zur Messung
des Behandlungserfolges ein vernachlassigter Aspekt.
Demzufolge war der Prozess zwischen Input (Medi-
kamentenverabreichung) und Output (potentielles
klinisches Ansprechen) eine ,Black Box‘. Diese ,Black
Box‘ zu fiillen wird entscheidend zur Beantwortung
der folgenden - fiir die klinischen Studien relevanten -
Fragestellungen beitragen:

Warum zeigt die Behandlung keinen klinischen
Erfolg oder nur eine unzureichende Effizienz?

Warum sprechen manche Patienten auf die
Behandlung an und andere nicht?

Wie kann man Therapieregime anhand der
verfligbaren Studiendaten optimieren?

Um diese Fragen beantworten zu konnen, miissen fol-
gende Informationen vorliegen:

Pharmakokinetische (PK) Biomarker-Daten infor-
mieren uns {iber die in vivo Expositionslevel des
Medikaments/der Medikamente (z.B. klinische
Expositionslevel im Bezug auf das Expositions-
niveau, das im praklinischen Rahmen bendtigt
wird; Expositionsdauer)

Pharmakodynamische (PD) Biomarker-Daten
informieren uns dariiber, ob die verabreichten
Medikamente den angestrebten biologischen
Effekt erzielten und weisen demzufolge darauf
hin, dass das Medikament sein Primarziel ge-
troffen hat (z.B. Cytokinfreisetzung bei Rezeptor-
Stimulation; Zunahme in antigenspezifischer
Immunitdt nach Vakzinierung)

Diagnostische (Dx) Biomarker-Daten iiberpriifen
die Validitat der zu untersuchenden Behandlungs-
regime, einschlieB3lich der Priifung der Anwesen-
heit der Zielstruktur des Medikaments im Tumor
(z.B. PD-L1, T-Zellepitop) und des zu verstdrkenden
immunologischen Mechanismus (z.B. Gesamt-
Immunkompetenz des Patienten)
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In Fallen, in denen PD Biomarker ein klares Verhalt-
nis zum angestrebten Wirkungsmechanismus des
Medikaments zeigen, konnen solche Messungen als
Ersatzendpunkte eingesetzt werden. Dies ist beson-
ders praktisch fiir erste Medikamententests in kleinem
Maf3stab, wie beispielsweise wahrend den oben
beschriebenen klinischen Studien.

Unsere aktuelle Forschung konzentriert sich auf die fol-
genden Ziele:

Etablierung validierter Assays zur Messung von
Immun-Biomarkern, die im Zusammenhang mit
dem Primarwirkungsmechanismus und/oder der
Effizienz des Medikaments / der Behandlung
stehen, die in den oben beschriebenen klinischen
Studien verwendet werden.

Ermittlung des Verhdltnisses zwischen Tumor-
genetik und quantitativen/qualitativen Aspekten
des Tumor-Immun-Infiltrates.

Umsetzung und Nutzung von blutbasierten Protein
und DNA Biomarkern zum Einsatz fiir die Stratifi-
kation von Patienten mit Pankreaskarzinom (z.B.
Zuordnung zu einer Behandlungsgruppe im Sinne
der personalisierten Medizin).

Genetische Mausmodelle

Verschiedenartige immuntherapeutische Ansdtze
zeigten eine eindrucksvolle Effizienz in Maustumormo-
dellen, aber nur sehr wenige konnten in klinische Erfolge
umgesetzt werden. Ein Hauptgrund dafiir ist die hdufige
Verwendung von Mausmodellen, die kleine transplan-
tierte Tumore aufweisen, welche sich von menschlichen
Krebsarten in drei essentiellen Punkten unterscheiden:

Tumorbelastung

Fehlen einer dauerhaften Tumor-Immun-Wechsel-
wirkung, die zu einer tiefgreifenden Unterdriickung
des Immunsystems fiithren.

Artifizielles Priming des Immunsystems durch Zell-
tod von Tumorzellen und pro-inflammatorischen
Signalen, die mit einer Implantation von Tumor-
zellen in den Wirt einhergehen.

Aufgrund dieser Aspekte wird die Fahigkeit der en-
dogenen T-Zellkompartimente ,wirklichen“ Krebs zu
bekdampfen stark iberschatzt. Gegenwartig sind gene-
tisch verdnderte Mausmodelle die beste Wahl, um die
verstohlene Beschaffenheit des Krebses zu imitieren.
In unserer Forschung verwenden wir derartige Modelle

fiir das maligne Melanom und das Pankreaskarzinom.
Beide Modelle sind nicht konstitutiv, sondern konditi-
onell, was die Induktion des Primdrtumors in adulten
Méausen mit einem vollstdndig ausgebildeten Immun-
system ermdglicht. In den letzten Jahren haben wir die-
se Modelle erfolgreich etabliert und fiihren momentan
unsere ersten Experimente durch. Diese umfassen eine
eingehende Analyse der Tumor-Immun-Wechselwirkung
und eine Beurteilung der Effizienz verschiedener Be-
handlungsregime, einschliefllich der Kombination zy-
totoxischer und immunmodulatorischer Stoffe.

Kooperationspartner

Heidelberg/Mannheim

- Prof. Jens Werner, Prof. Thilo Hackert, PD. Dr. Oliver
Strobel, Dr. Nathalia Giese & Prof. Markus Biichler,
Europdisches Pankreas Zentrum, Universitatsklini-
kum Heidelberg
Prof. Philipp Beckhove, Prof. Stefan Eichmiller,
Prof. Andreas Trumpp & Dr. Martin Sprick, DKFZ
Prof. Dirk Jager & Prof. Christoph von Kalle, Dr.
Niels Halama, NCT
Prof. Anthony Ho & Prof. Michael Schmitt, Dept.
Hematology, Universitdtsklinikum Heidelberg
Prof. Stefan Meuer, Institute for Immunology &
Blood bank, Universitatsklinikum Heidelberg
Prof. Alexander Enk & Dr. Jessica Hassel, Abt. Der-
mato-oncology, Universitatsklinikum Heidelberg
Prof. Jochen Utikal & Dr. Christoffer Gebhardt, Dept.
Dermato-oncology, DKFZ/ Universitatsklinikum
Mannheim

Externe national
Prof. Ugur Sahin, Universitdat Mainz
Prof. Thomas Blankenstein & Dr. Geraldn Willimsky,
Max Delbrueck Center, Berlin

Externe international
Prof. Martin Glennie, Prof. Peter Johnson & Prof.
Christian Ottensmeier, University of Southampton, U.K.
Prof. Ignacio Melero, University of Pamploma, Spain
Prof. Mario Colombo, Instituti di Tumori, Milan, Italy
Prof. John Haanen & Dr. Joost van den Berg, Nether-
lands Cancer Institute, Amsterdam, The Netherlands

Projektforderung

- KH Bauerstiftung; seit Juni 2012
FP7 EU project IACT (Immunostimulatory Agonist
antibodies for Cancer Treatment) Coord. Prof. Rienk
Offringa; Nov 2013 — Nov. 2017
EU Marie Curie fellowship, Dr. Isabel Poschke;
August 2013 — August 2017
PhD fellowship DKFZ graduate school, Daniel
Baumann, Oct. 2013 — Oct. 2016




190 Allgemein-, Viszeral- und Transplantationschirurgie

Projekt 1l,PancoVir:

Férderung (N. A. Giese): Deutsche Forschungsgemein-
schaft (DFG Grant# GI-802, 2011-2013)

Pancimmune-Kooperationspartner:
Dr. Z. Raykov und Prof. J. Rommelaere, Abteilung fiir
angewandte Tumorvirologie, DKFZ

Eine effiziente Behandlung des Pankreaskarzinoms,
einer duflerst aggressiven und therapieresistenten
malignen Erkrankung, erfordert innovative Therapie-
Strategien. Die onkolytischen autonomen Parvoviren
sind bekannt fiir ihre starke Tumorzellaffinitdat und ihre
Fahigkeit Tumorzellen zu tdten. Unsere Arbeiten zeigen,
dass das onkolytische autonome Parvovirus H1 (H1-PV)
und Gemcitabin synergistisch wirken. Eine kombinato-
rische Behandlung wirkte sich deutlich lebensverlan-
gernd auf Tumor-tragende Tiere in einem orthotopen
Pankreaskarzinommodel aus. Weitere Versuche in
unterschiedlichen Modellen zeigten, dass neben der
gut beschriebenen onkolytischen Aktivitat, auch die
Immunreaktivitat - sowie die Beteiligung sekundarer
Lymphorgane - fiir eine maximale Parvovirus-basierte
Antikrebswirkung notwendig sind. Da der erfolgsver-
mittelnde Mechanismus in der Chemo-Virotherapie
noch unbekannt ist, untersuchen wir zu Zeit ob das H1-
PV Zellschaden-assoziierten Signale (Damage-Associa-
ted Molecular Patterns: DAMPs) freisetzt und dadurch
dem virusinduzierten Tumorzelltod eine Immunsystem-
aktivierende Wirkung verleiht, und ob diese Kontext-
abhdngige adjuvante Aktivitdt als Ausgangspunkt fir
effektive therapeutische Ansdtze dienen kann. Wir
analysieren die Tumorzellen-Permissivitat des Virus,
dessen Toxizitdt, sowie die Freisetzung von DAMPs
und die H1-PV/Gemcitabin-abhangige Immunzellstimu-
lierung in vivo und in vitro (Xenotransplantate in huma-
nisierten NOD/scid M3usen; Rattenmodel mit viraler,
autologer und allogener Vakzination). Des Weiteren
versuchen wir die Marker, welche die Empfindlichkeit
der Patienten gegeniiber Virustherapie vorhersagen, zu
etablieren. Diese Informationen sollen sowohl die Vo-
raussetzungen schaffen eine Phase-I/Il klinische Stu-
die zu initiieren, als auch eine weitere Entwicklung von
Protokollen zu erméglichen, die das Ziel haben neben
der zeitlich begrenzten Zytoreduktion durch Onkolyse
auch eine lang anhaltende Tumorabwehr durch Vakzi-
nationseffekt auszuldsen.

Projekt Ill, Pancimmune:
Pancimmune-Kooperationspartner:

SEREX und immunogene Targets: Dr. Inka Zornig
und Prof. Dr. Dirk Jager, Medizinische Onkologie,
NCT, Heidelberg

Seromics: Dr. SaschaGnatjic, Ludwig Institute for
Cancer Research, Ltd, Memorial-Sloan Kettering
Cancer Center, New York, USA

MolecularDiagnostics: PD Dr. Thomas Giese,
Immunologisches Institut, Universitatsklinikum
Heidelberg

Ziel ist die Erforschung von neuen immunogenen
Zielmolekiilen fiir eine Pankreaskrebs-spezifische
Therapie, die das Zusammenspiel von der Antigen-
Expression mit der editierenden Rolle von Bindege-
webe und Immunsystem beriicksichtigt. Dazu wurden
individuelle Immunstatus-Analysen (FITMaN) und
Hochdurchsatz-Methoden (SEREX, Protein- und An-
tikorper-Arrays; qRT-PCR) eingesetzt, die in der Lage
sind Molekiile zu identifizieren, die zur Entwicklung
von neuen Immuntherapie-Ansdtzen von Nutzen sein
konnen. Aktuell konzentrieren wir uns auf die Erfor-
schung von SOX2, Mesothelin und verschiedenen
»Cancer-Testis“-Antigenen -im Speziellen auf das Mo-
lekiil CASCs, von welchem Tumorzellen eine Abhangig-
keit zeigen (Zusammenarbeit mit Dr. Balca R. Mardin/
ZMBH).
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12.8 Pathobiologie und Immuntherapie des Pankreaskarzinoms

Arbeitsgruppenleiter:
Prof. Dr. Alexandr Bazhin
Dr. rer. nat. Svetlana Karakhanova

PostDoc:
Yuhui Yang
Yifan Zhu

Doktoranden:
Katharina von Ahn
Tim Bleul
Ramona Brecht
Henriette Bunge
Kun Chen

Jasmin Fritz
Moritz Heinrich
Julia Link
Caroline Maier
Andreas Mathes
Tillmann Rusch
Ivan Shevchenko

Technische Assistenten:
Markus Herbst

Tina Maxelon

Inna Schwarting

Das Hauptziel der Arbeitsgruppe ist es, die Patho-
biologie des Pankreaskarzinoms zu erforschen und auf
Grund dessen neue therapeutische Strategien fiir eine
Behandlung des Pankreaskarzinoms zu entwickeln.
Unsere Gruppe wirkt als eine Schnittstelle zwischen
der Grundlagenforschung und der klinischen Forschung
(,from bench to bedside* Strategie). Daher werden bei
uns Projekte, die sowohl in vitro Systeme als auch pra-
klinische in vivo Modelle und klinisches Monitoring
umfassen, durchgefiihrt. Damit konnen therapeutisch
vielversprechende Ergebnisse umgehend in klinische
Studien umgesetzt werden.

Unsere molekularbiologischen Fragestellungen hatten
das Ziel, die Funktion einiger tumorassoziierten Prote-
inen zu untersuchen. Wir zeigten, dass die Proteinkina-
se G die cGMP-Homeostase in den Pankreaskarzinom-
zellen reguliert [Karakhanova S, Golovastova M, Phi-
lippov PP, Werner ], Bazhin AV. Interlude of cGMP and
cGMP/protein kinase G type | in pancreatic adenocarci-
noma cells, Pancreas 2014]. Der ndchste Schwerpunk
unserer molekularbiologischen Fragestellungen ist es
den Metabolismus von Vitamin A im Pankreaskarzinom

zu erforschen mit dem Ziel die Retinoid-Rezeptoren als
mogliche prognostische Biomarker fiir die Krebspati-
enten zu etablieren, und die Retinoiden als potenzielle
Stoffe fiir Behandlung des Pankreaskarzinoms einzu-
setzen [Amann PM, Eichmiiller SB, Schmidt J, Bazhin
AV. Regulation of gene expression by retinoids, Curr
Med Chem 2011; 18; 1405-1412; Amann PM, Luo C,
Owen RW, Hofmann C, Freudenberger M, Schadendorf
D, Eichmiiller SB, Bazhin AV. Vitamin A metabolism in
benign and malignant cells: importance of lecithin/
retinol acyltransferase and RPE65, | Cell Physiol 2012;
227; 718-728; Bleul T, Riihl R, Bulashevska S, Karak-
hanova S, Werner ], Bazhin AV. Reduced retinoids and
retinoid receptors’ expression in pancreatic cancer: a
link to patient survival, Mol Carcin 2014]. Das dritte
Thema ist die Erforschung der Effekte von Interferon-
alpha auf Krebsstammzellen. Hier ist es uns gelungen
zu zeigen, dass das Interferon in der Tat die Pankreas-
karzinomstammzellen aktiviert [Zhu Y, Karakhanova S,
Huang X, Shao ping D, Werner J, Bazhin AV. Influence of
interferon-alpha on the expression of the cancer stem
cell markers in pancreatic carcinoma cells, Exp Cell
Res 2014]. Diese Projekte wurden von der Deutschen
Forschungsgemeinschaft (DFG) unterstiitzt.

Im Bereich der Tumorimmunologie erarbeiteten wir
ein Konzept tiber der Wichtigkeit des Immunsystems
beim Pankreaskarzinom [Bazhin AV, Bayry J, Umansky
V, Werner J, Karakhanova S. Overcoming immunosup-
pression as a new approach against pancreatic cancer,
Oncoimmunology 2013, e25736; Bazhin AV, Shevchen-
ko I, Umansky V, Werner J, Karakhanova S. Two immune
faces of pancreatic adenocarcinoma: possible implica-
tion forimmunotherapy, Cancer Immunol Immunother
2014; 63; 59-65]. Mit experimenteller Bestadtigung
dieses Konzeptes befassten sich unsere Projekte in
den letzten zwei Jahren. Es ist uns gelungen zu zeigen,
dass regulatorische T-Zellen eine wichtige Rolle bei der
Suppression der antitumoralen Immunantwort beim
Pankreaskarzinom spielen [Shevchenko I, Karakhanova
S, Soltek S, Link J, Bayry J, Werner J, Umansky V, Bazhin
AV. Low-dose gemcitabine depletes regulatory T cells
and improves survival in the orthotopic Panco2 model
of pancreatic cancer, Int ] Cancer 2013; 133; 98-107].
Weiterhin tberpriifen wir in unserem praklinischen in
vivo Modell des Pankreaskarzinoms Strategien fiir die
Eliminierung der regulatorischen T-Zellen als Ansatz fiir
eine experimentelle Therapie des Tumors. Eine andere
Gruppe von Immunzellen, die auch negative Wirkung
auf die antitumorale Immunantwort ausiibt, Myeloid-
Derived Suppressor Cells (MDSC), wurde von uns
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ebenfalls untersucht. Unsere Ergebnisse zeigen, dass
MDSC eine entscheidende Rolle fiir die Immunosupres-
sion beim Pankreaskarzinom spielen. Eliminierung von
MDSC mittels Sildenafil erhéhen das Uberleben von
tumortragenden Mdusen signifikant [Meyer C, Sevko
A, Ramacher M, Bazhin AV, Falk CS, Osen W, Borello |,
Kato M, Schadendorf D, Baniyash M, Umansky V. Chro-
nic inflammation promotes myeloid-derived supressor
cell activation blocking antitumor immunity in transge-
nic mouse melanoma model, Proc Natl Acad Sci USA
2011; 108; 17111-6; Shevchenko I, Bazhin AV, Umansky
V. Comment on ,,Adenosinergic regulation of the expan-
sion and immunosuppressive activity of CD11b(+)Gr(+)
cells®, J Immunol 2012; 188; 2929-3; Karakhanova S,
Yangy, Link J, Soltek S, von Ahn K, Umansky V, Werner
J, Bazhin AV. Gender-specific immunological effects of
the phosphodiesterase 5 inhibitor sildenafil in healthy
mice, Mol Immunol 2013; 56; 649-59]. Die Ausfiihrung
der Projekte wird von der B. Brauner Stiftung finanziert
und von der Elsa-Kroner Fresenius Stiftung unterstiitzt.

Nicht nur suppressive Immunzellen haben negativen
Einfluss auf die Immunantwort gegen einen Tumor.
Suppressive Molekiile auf der Oberflache von antigen-
prasentierenden Zellen wirken auch negativ auf die
antitumorale Immunantwort. Wir arbeiten daran, sup-
pressive Effekte des B7-H1 Molekiils wahrend der
Therapie des Pankreaskarzinoms zu untersuchen und
diese zu eliminieren. Unsere Daten zeigen, dass die
Blockierung von B7-H1 den Effekt einer kombinativen
Immunochemotherapie mit Interferon-alfa und 5-FU
verstdrkt. Das Projekt ist von der Mannheimer Stiftung
fur Krebs- und Scharlachforschung unterstiitzt.

Antioxidantien spielen eine bedeutende Rolle in der
Tumorentstehung und Progression [Yang Y, Karakhano-
va S, Werner J, Bazhin AV, Reactive oxygene species in
cancer biology and anticancer therapy, Curr Med Chem
2013; 20; 3677-92] sowie im Immunsystem [Yang Y,
Bazhin AV, Werner J, Karakhanova S, Reactive oxygene
species in the immune system, Int Rev Immunol 2013;
32; 249-70]. In unseren Versuchen zeigten wir, dass das
neue hochwirksame Antioxidant - SkQ1- in der Lage ist,
das Immunsystem zu modulieren [Yang Y, Karakhano-
va S, Soltek S, Werner J, Philippov PP, Bazhin AV. In
vivo immunoregulatory properties of the novel mito-
chondria-target antioxidant SkQ1, Mol Immunol 2012;
52; 19-29]. Diese Erkenntnis erlaubte uns, das Mittel
im prdventiven Ansatz in unserem Pankreaskarzinom-
model einzusetzen. SkQ1 reduziert Metastasen und
verldngert das Uberleben von tumortragenden Mdusen.

Die Arbeit ist ein gemeinsames Projekt mit der Univer-
sitdt von Moskau und wird von der DFG (Internationale
Zusammenarbeit) und von der Elsa-Kréner Fresenius
Stiftung unterstitzt.

Der Mittelpunkt der in vivo prdklinischen Forschung
ist die Entwicklung neuer therapeutischer Strate-
gien fiir die Behandlung des Pankreaskarzinoms. Um
dieses Ziel zu erreichen, benutzen wir ein orthoto-
pes murines Tumor-Model. In diesen praklinischen
Ansédtzen zeigten wir, dass ein Inhibitor der Protein-
kinase G das Tumorvolumen in den tumortragenden
Mdusen reduziert [Soltek S, Serba S, Karakhanova S,
Golovastova M, Philippov PP, Werner |, Bazhin AV. Anti-
tumor properties of the cGMP/protein kinase G inhibitor
DT3 in pancreatic adenocarcinoma]. Ferner untersuchen
wir den Einfluss dieses Inhibitors auf das Uberleben
der tumortragenden Tiere. Das Vorhaben ist von der
Wilhelm-Sander Stiftung unterstiitzt.

Einer der wichtigen Ansédtze bei der Tumorimmun-
therapie ist das Immunmonitoring. Unser Labor hat
dabei das Immunmonitoring der CapRi-2 Studie durch-
gefiihrt. Die Studie zeigte eine Aktivierung des Immun-
systems der CapRi-2 Patienten. AufRerdem fanden wir
groe immunologische Heterogenitdt bei rekrutierten
Patienten. Dies erfordert eine immunologische Strati-
fikation von Patienten fiir zukiinftige immunlogische
Studien [Karakhanova S, Mosl B, Harig S, von Ahn K,
Fritz ), Schmidt J, Jager D, Werner J, Bazhin AV. Influ-
ence of interferon-alpha combined with chemo (radio)
therapy on immunological parameters in pancreatic
adenocarcinoma, In ) Mol Sci 2013; 14].
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Drittmittel

Scharlachforschung Mannheim

proteine fir die Immuntherapie des Pankreaskarzinoms

Drittmittelgeber Zeitraum | Projekttitel Summe (€)
Else Kroner-Fresenius-Stiftung 07/2011 | Untersuchung des cAMP-Metabolismus von regulatori- 225.000
- schen T-Zellen und dessen Bedeutung fiir die Krebs-
06/2014 | therapie
Else Kroner-Fresenius-Stiftung 07/2012 | Investigation on the immunomodulatory and anticancer 163.000
- properties of a novel mitochondria-targeting antioxidant
06/2014 | SkQ1
Sander-Stiftung 10/2011 | Small-molecule DT-3 as a therapeutic option by 85.000
- pancreatic cancer
09/2013
DFG-Internationale 2011 Investigation on the immunomodulatory properties of 12.000
Zusammenarbeit a novel mitochondria-targeting antioxidant SkQ1
DFG-Internationale 2012 Epithelial-to-mesenchymal transition in pancreatic 10.000
Zusammenarbeit carcinoma: does interferon-alpha play a role?
B. Braun Stiftung 2011 Untersuchung der Wirkung von Sildenafil (Viagra®) 15.000
und anderen Inhibitoren von Phosphodiesterasen in
Kombination mit Chemotherapie beim Pankreaskarzinom
Stiftung-Chirurgie 2011 Gewebe- und Datenbank (LTPL) 10.000
Stiftung fiir Krebs- und 2011 Molecular mechanisms of immunoregulation: 7.000
Scharlachforschung Mannheim B7-H1 in pancreatic carcinoma
Stiftung fiir Krebs- und 2012 Untersuchung der Cancer-antigen als potentielle Ziel- 7.000
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12.9 AG Mikrozirkulation und Zellmigration

Arbeitsgruppenleiter:
Prof. Dr. E. Ryschich

Wissenschaftliche Mitarbeiter und Doktoranden:
Dr. N. Hartmann

Dr. S. Grekova

0. Salnikova

S. Thomann

S. Baek

J. W. Tee

F. Striibing

Technische Assistentin:
C. Bernardi-Neuwirth

Die Migration (Zellwanderung) ist eine wichtige Eigen-
schaft von Zelltypen, wie den Leukozyten und Tumor-
zellen und stellt damit eine wichtige Voraussetzung
fiir die Auswanderung und Ausbreitung dieser Zellen
im Korper dar. Unsere Forschungsgruppe befasst sich
mit Mechanismen der Zellwanderung im Gewebe, mit
dynamischen Prozessen im Tumorgewebe, sowie mit
der Interaktion der Zellen mit dem Tumorgefdfien-
dothel. Dabei stehen zwei Tumorentitdten, Pankreas-
und Leberkarzinom, im Fokus der Untersuchungen.

Besonders wichtig sind die Daten eines von der DFG-
geforderten Projektes, bei dem der Zusammenhang

zwischen dem hohen Stromaanteil im Tumor und der
T-Zell-vermittelten Immunantwort beim Pankreas-
karzinom analysiert wurde. Es ist bekannt, dass die
Pankreaskarzinomzellen eine Tumor-spezifische Im-
munantwort induzieren, die zur Infiltration des Tumors
mit zytotoxischen T-Zellen fiihrt. Allerdings erreichen
diese Immunzellen die Tumorzellen nicht und blei-
ben im Tumorstroma stecken. Zum ersten Mal konn-
ten wir eine plausible Erklarung fiir dieses Phdnomen
einbringen. Wir konnten zeigen, dass das Immunsy-
stem gegen das Pankreaskarzinom reagiert und akti-
vierte T-Zellen produziert. Diese T-Zellen zirkulieren
im Blut und wandern in den Tumor aus, sobald sie den



Jahresbericht 2012 — 2013 197

Tumor durch die chemotaktischen Signale, die von
den Tumorzellen gesendet werden, erkannt haben.
Nachdem die T- Zellen in den Tumor eingewandert sind,
treten sie zundchst in Kontakt mit dem Tumorstroma.
Die Matrix des Tumorstroma kann allerdings eine eige-
ne chemische Kontrolle tiber die T-Zellen (,,contact gui-
dance*) ausiiben. Wir konnten zeigen, dass die Matrix-
induzierte T-Zellmigration wesentlich starker ist, als
die Tumorzell-gerichtete chemotaktische Migration.
Dies fiihrt dazu, dass das Tumorstroma die Kontrolle
Uber die T-Zellmigration ibernimmt. Die Zellen werden
im Stroma abgefangen und bilden lokale Infiltrationen.
Diese Ergebnisse zeigen, dass das Tumorstroma in
die immunologischen Reaktionen tief eingreifen kann,
wodurch die Entwicklung immunlogischer Therapie ge-
gen das Pankreaskarzinom erschwert ist.

Sehr interessant sind auch in vitro und in vivo Daten
eines anderen von der DFG-gefdrderten Projektes.
Dieses Projekt fokussiert die Untersuchung der Rolle
der Leukozytenmigration im hepatozelluldaren Karzi-
nom. Die ersten Untersuchungen mit isolierten Leber-
und Tumorendothelzellen haben gezeigt, dass diese
Endothelzellen ein plastisches System darstellen,
d. h. sie verdandern sich schnell unter Einfluss von
Umgebungsfaktoren. Wir konnten zeigen, dass viele
anti- und pro-inflammatorische Zytokine von den
Tumorzellen produziert werden. Diese Tumorzytokine
verandern den Phdnotyp und die funktionelle Eigen-
schaften des Tumorendothels. Wir konnten auch zei-
gen, dass der Grad der Endothelverdanderung den Ort
der Emigration zytotoxischer T-Zellen in den Tumor
bestimmt. In den meisten Féllen zeichnen sich Leber-
karzinome durch die reduzierte Fahigkeit der T-Zellex-
travasation aus, die die Tumorprogression begiinstigt.
Im Tumorrandbereich ist der Einfluss vom Tumormikro-
milieu schwéacher, was zu einer gelegentlichen indu-
zierten T-Zellextravasation resultiert. Die Ergebnisse
dieser Arbeit haben hohe Relevanz fiir das bessere
Verstandnis der Immunantwort beim Leberkrebs.

Unsere weiteren Forschungsaktivitaten fokussie-
ren auf die Entwicklung einer neuen Technik, die fir
die Tumor-spezifische Anreicherung diagnostischer
und therapeutischer Substanzen verwendet werden
soll. Die Verwendbarkeit dieser Technik soll zundchst
bei den Lebertumoren evaluiert werden. Die Technik
basiert auf dem spezifischen Phanotyp des Tumoren-
dothels und auf der unterschiedlichen Anatomie der
Blutgefdafiversorgung der Leber und des Tumors. Als
Trager werden sowohl Antikdrper als auch Nanopartikel-
basierte Trager wie Inmunoliposomen und magnetische

Nanopartikel eingesetzt. Die Trdger werden so konzi-
piert, dass sie sich spezifisch an das Tumorendothel
binden. Dadurch streben wir hohe intratumorale Kon-
zentration von Substanzen an, die fiir das Tumorima-
ging und fiir die Tumortherapie verwendet werden
kdnnen.

Die Projekte wurden durch die DFG unterstiitzt
(330.000 EUR in 2012-2013).
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Wissenschaftliche Schwerpunkte

Sowohl die Leberchirurgie, als auch die Transplan-
tationschirurgie gehoren mit ihren duBerst anspruchs-
vollen Eingriffen zu den Schwerpunkten unserer Klinik.
Aufgrund der vorhandenen Expertise ldsst sich die
Qualitat und Quantitat unserer Eingriffe mit den welt-
weit flihrenden Zentren vergleichen. Mit einer jahr-
lichen Fallzahl von {iber 100 Lebertransplantationen,
150 Nierentransplantationen und 10 kombinierten
Nieren-, Pankreastransplantationen, sowie weit {iber
250 Leberresektionen, gehort die Heidelberger Leber-
und Transplantationschirurgie zu den ,,high volume*
Zentren. Neben einer allgemeinen Verfeinerung der
chirurgischen Technik, zu der die Entwicklung und kli-
nische Etablierung neuer Resektionsverfahren, wie der
Stapler-Hepatektomie, gehoren, ist es sowohl einem
optimierten Komplikationsmanagement, aber vor allem
auch der eigenen klinischen und experimentellen For-
schung zu verdanken, dass die Ergebnisse nach den
bei uns durchgefiihrten komplexen Lebereingriffen in
den letzten Jahren optimiert werden konnten.

In der chirurgischen Arbeitsgruppe ,,Leber und Trans-
plantation® bestimmen hauptsadchlich die organiiber-
greifenden Schwerpunkte chirurgische Onkologie,
regenerative Medizin und Transplantation (Niere,
Leber, Pankreas) die aktuelle Projektausrichtung.

Durch, die zum Teil Gibertragbaren pathophysio-
logischen Vorgédnge in der Leber, ist eine Uberschnei-
dung der Forschungsaktivitaten auf den Gebieten
der Leberchirurgie und Lebertransplantation unver-
meidlich, wodurch erhebliche Synergieeffekte entste-
hen. Sowohl die Grundlagenforschung als auch die
klinischen Studien werden haufig zusammen mit un-
seren Kooperationspartnern (Experimentelle Chirurgie/
Molekulare Onko-Chirurgie, NCT-Immunologie, Abtei-
lung fiir Medizinische und Biologische Informatik im
DKFZ, Psychoonkologie, Pathologie, Innere Medizin,
Radiologie, NCT, Graduiertenkolleg 1126:Intelligente-
Chirurgie, KKS, SDGC, SFB/TRR77 u.v.m.) durchgefiihrt.

Im Speziellen liegen unsere aktuellen Schwerpunkte in
der Erforschung von Ischdamie-/Reperfusionsschaden,
chirurgischer Technik (offen chirurgisch/laparosko-
pisch), Verfahren zur Blutstillung, Erprobung neuartiger
technischer Verfahren zur Parenchymdurchtrennung,
Multimodalen / mehrzeitigen Resektionsstrategien,
Immunonutrition, Leberzelltransplantation, Transplan-
tation von Lebervorldauferzellen, Leberentwicklung,
Verringerung der Hepatotoxizitdt von Chemothera-
peutika, neoadjuvante Chemotherapie bei HCC vor

Transplantation, biologisches Verhalten und Therapie
von kolorektalen Lebermetastasen, Lebensqualitat
unter Immunsuppression, die Wirkung von hepato-
protektiven Aminosduren, Evaluierung von Konser-
vierungslosungen, Bestimmung und Behandlung
des Ischdamie — Reperfusionsschadens bei der Leber-
transplantation, Einsatz neuartiger Leberfunktions —
Messverfahren in individualisierten Therapiekonzep-
ten, Steatose, Steatohepatitis bis hin zur Weiterent-
wicklung und Evaluierung von Naturheilverfahren und
der Komplementdrmedizin.

Sowohl die Auswertung einer prospektiv gefiihrten
Datenbank und die Durchfiihrung von multizentrischen,
randomisierten, klinischen Studien, als auch eine
Vielzahl experimenteller Modelle stehen zur Verfligung,
um alle denkbaren Fragestellungen zu beantworten.
Im experimentellen Bereich sind hierbei besonders
Leberperfusions- und Zellkulturmodelle, Tumor-/Gewe-
beuntersuchungen von Patienten, aber auch die in vivo
Mikroskopie zu nennen, die in unserer Klinik als eine
von wenigen Forschungseinrichtungen in Deutschland
durchgefiihrt werden kann.

Mit diesem Verfahren kénnen Verdanderungen in der
Mikrozirkulation einer Leber sichtbar gemacht wer-
den. Auch molekularbiologische Methoden helfen bei
der Erforschung verschiedener pathophysiologischer
Zusammenhdnge. Ein Novum stellt die Verwendung
von Hithnerei — Modellen anstatt klassischer Kleintier-
modelle in der hepatologischen Forschung dar.
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Klinische Projekte:
Impact of Hepatitis C virus on key fat metabolizing
enzymes in humanend stageliver cirrhosis
Stapler hepatectomy in cirrhotic liver disease -
a single center analysis
EGF receptor involvement in the development of
multidrug resistance in experimental hepatocellular
carcinoma
Analyse der multiplen Chemotherapieresistenz und
deren Modulation durch Sorafenib bei hepatozellu-
ldrem Karzinom
Interaction between MEK and multidrug resistance in
experimental hepatocellular carcinoma
Outcome nach Lebertransplantation
NASH
Resektion benigner primdrer Lebertumoren-Analyse
der Langzeitergebnisse
Salvage-Transplantation nach Resektion beim hepa-
tozelluldren Karzinom
Compliance und Lebensqualitat in Abhangigkeit der
Immunsuppression nach Lebertransplantation
Multidetektor-CT Bildgebung von Klatskin-Tumoren
nach Applikation eines gallengdngigen Kontrastmit-
tels und Applikation von Morphinsulfat zur Induktion
eines Papillenspasmus.
Neuartiges Therapiekonzept mit portaler Embolisation
Einlage einer PTCD zur Ableitung des zu erhaltenden
Lebersegmentes und Durchfiihrung einer erwei-
terten Hemihepatektomie
Multidetektor-CT Bildgebung mit anschlieSender
pathologischer Aufarbeitung des Explantates zur
Erstellung eines Goldstandards fiir die Leberbild-
gebung mittels 64-Zeiler-MDCT
PORTAL: pilot study on the safety and tolerance
of preoperative melatonin application in patients
undergoing major liver resection
SEPAL: Study on the efficacy of preoperative mela-
tonin application in patients undergoing major liver
resections
HeilivCa: Heidelberg Liver Cancer Study [HeilLiv-
CaStudy]: Randomized, double-blind, controlled,
multi- center Phase Il trial on transarterial chemoem-
bolisation (TACE) combined with Sorafenib versus
TACE plus placebo in patients with hepatocellular
cancer (HCC) before liver transplantation.
Pflege einer Biobank
DRG-basierte Kostenanalyse bei Leberresektion/
Transplantation
Evaluation regenerativer und fibrotischer Eigen-
schaften humaner mesenchymaler Stammzellen aus
dem Knochenmark zur therapeutischen Intervention
bei Leberzirrhose und hepatozelluldarem Karzinom
Bestimmung der proteolytischen Aktivitat und von
HMGB 1 im Effluat bei der Lebertransplantation

IMUTECT - Bestimmung der Leberfunktion mittels
Limax-Test und die Evalution des Immunstatus durch
Bestimmung des monozytdren HLA-DR Status
POUDER - Pilotstudie zum Einsatz von Brokkoli-
sprossen Extrakt zur Unterstiitzung der Chemo-
therapie bei inoperablem Pankreaskarzinom
Evaluation von ALPPS

Klinische Leberfunktionsmessung (z.B. LIMAX)

Experimentelle Projekte:

Bedeutung des Membranproteins C4.4A fiir Leber-
metastasierung und Leberregeneration

Die Wirkung von hepatoprotektiven Substanzen bei
Chemotherapie im Tiermodell

HTK-N, a modified HTK solution, in the context
of preservation injury to steatotic rat livers after
transplantation

Untersuchung verschiedener Antioxidantien zur
Vermeidung von Ischdamie-/Reperfusionsschaden
Sulforaphane after experimental kidney transplan-
tation: role of radical oxygen species and mito-
chondrial function

Modulation von MRP assoziierter drug resistance
durch den Tyrosinkinaseinhibitor Sorafenib

Glycine in hepatocellular carcinoma: Role of VEGF
Transdifferenzierung und Transplantation fetaler
Zellen im Tiermodell zur Therapie des insulinabhdn-
gigen Diabetes mellitus

Intrahepatische Karzinogenese ausgehend von
Leberfibrose tiber Leberzirrhose zum hepatozellu-
ldren Karzinom

Transdifferenzierung und Transplantation von Leber-
vorlduferzellen in vitro und in vivo zur Therapie von
Erkrankungen viszeraler Organe

Expression von TRAIL in mesenchymalen Stamm-
zellen zur Therapie des HCC und der Leberzirrhose

Drittmitteleinwerbung 2012/13:
1.193.000,- Euro(inkl. Kooperationsprojekte mit mehre-
ren Antragsstellern)
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12.11 Graduiertenkolleg 1126

Sprecher:
Prof. Dr. M. W. Biichler

Wissenschaftlicher Sekretar:
PD Dr. B. P. Miiller

Stellvertretender Sprecher:
Prof. Dr.-Ing. H. W6rn

Einleitung

Chirurgische Disziplinen sind gegenwadrtig einem
Innovationsschub ausgesetzt, der wesentlich durch
Entwicklungen aus dem Bereich der Medizintechnik
und durch eine verdnderte wissenschaftliche Bewer-
tung des Operationstraumas vorangetrieben wird.
Schlagworte sind minimal invasive Chirurgie, NOTES,
SILS, Roboterchirurgie, Navigation.

Das Ziel der neuen chirurgischen Methodologie ist es,
die aktuellen Beschrankungen, die bei einem durch
minimalisierte Zugdnge reduzierten Arbeitsfeld entste-
hen, durch innovative medizintechnische Strategien zu
kompensieren. Die konsequente Erprobung und Um-
setzung dieser neuartigen Strategien wird durch unser
Graduiertenkolleg verfolgt. Zentrale Forschungsidee ist
dabei die interdisziplindre Erarbeitung und klinische
Einfilhrung neuer computergestiitzter Verfahren in der
Weichteilchirurgie. Innovative Projekte aus den Feldern
der Datenerfassung, Planung, Navigation, Telemanipu-
lation und Mensch-Maschine-Schnittstelle werden und
wurden von insgesamt 34 Promovenden sowohl aus
medizinischen als auch technischen Fachgebieten ko-
operativ bearbeitet. Ubergeordnetes Ziel ist die Losung
spezifischer Herausforderungen zur Optimierung des
Arbeitsumfeldes der Zukunft in der Weichteilchirurgie.

Die Urspriinge des Graduiertenkollegs liegen in zwei
langjdhrig bestehenden Sonderforschungsbereichen,
die durch ihre Vorarbeiten und Expertisen die notwen-
digen Neuentwicklungen stiitzen. Ein wichtiger neuer
Aspekt des Graduiertenkollegs ist die Interdisziplina-
ritdt der Promotionsarbeiten, die durch die multidiszi-
plindre Betreuung der einzelnen Forschungsvorhaben
und die fachlich tibergreifende Ausbildung der Promo-
venden durch ein speziell zugeschnittenes Studienpro-
gramm erreicht wird.

Im Jahr 2009 endete die erste Forderphase mit einer ge-
samten Fordersumme von 3 Mio. €. Die Begutachtung
der Deutschen Forschungsgemeinschaft im Sommer
2009 wurde mit Bestnoten abgeschlossen. Sie miin-
dete in der Weiterforderung des Graduiertenkollegs
flir weitere 4,5 Jahre bis April 2014 mit einer gesamten
Foérdersumme von 5,5 Mio. €.

Partnerschaft

Das Graduiertenkolleg ist auf bereits existierenden
Kooperationen des Deutschen Krebs-forschungs-
zentrums (DKFZ), der Ruprecht-Karls-Universitat
Heidelberg und des Karlsruher Instituts fiir Technologie
(KIT) aufgebaut. Zwischen der Ruprecht-Karls-Univer-
sitdt Heidelberg und dem KIT bestanden erfolgreiche
gemeinsame Sonderforschungsbereiche SFB 414:
»Rechner und sensorgestiitzte Chirurgie“ und SFB 588:
»Humanoide Roboter — Lernende und kooperierende
multimodale Roboter*.

Im Rahmen dieser Zusammenarbeit konnten zwischen
Wissenschaftlern der Medizintechnik (Robotik, Rege-
lungstechnik, Informatik, Elektrotechnik etc.), Chirurgie
und Radiologie qualitativ neuartige Kooperationen ent-
stehen. Die bestehende enge Zusammenarbeit dieser
Disziplinen ermoglichte zundchst die Identifizierung
von Forschungsfeldern und neuen Herausforderungen.
Im gemeinsamen Graduiertenkolleg ,,Entwicklung neu-
er computerbasierter Methoden fiir den Arbeitsplatz
der Zukunft in der Weichteilchirurgie“ werden diese
Probleme seit April 2005 systematisch bearbeitet.

Ergdnzt wird diese wissenschaftliche Kooperation
durch ein organisatorisch und pddagogisch eng ver-
zahntes Studienprogramm.

Da die Universitat Karlsruhe ihre Expertise mafigeblich
im technischen Bereich einbringt, werden folglich tech-
nikorientierte Promovenden hauptsachlich in Karlsruhe
und am Deutschen Krebsforschungszentrum betreut.
Medizinisch orientierte Promovenden sind an der Uni-
versitatsklinik Heidelberg und teilweise dem DKFZ
ansdssig.

»Blick in den Korper*
Augmented Reality mit dem IPAD
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Ziele

Unsere Forschungsziele sind in flinf Projektschwer-
punkte aufgeteilt:

1. Planung von medizinischen Interventionen

2. Interaktive Bildgebung

3. Navigation

4. Telemanipulation/Robotik

5. Mensch-Maschine-Schnittstelle

Diese fiinf Projektschwerpunkte sind weiter in dreizehn
Projekte (in der zweiten Férderphase 11 Projekte) un-
terteilt bzw. umfassen dreizehn Problemstellungen aus
der Weichteilchirurgie, die im Rahmen einer Prozess-
entwicklung vielfdltig miteinander vernetzt sind. Inno-
vationen auf diesen Gebieten werden zu tiefgreifenden
Verdanderungen des chirurgischen Arbeitsplatzes fiih-
ren und langfristig das Leistungsprofil von Chirurgen
erweitern.

Die Projekte dienen der Entwicklung eines modernen
Arbeitsplatzes und werden von Medizinern gemeinsam
mit den Wissenschaftlern aus dem Bereich Robotik,
Medizintechnik und Informatik umgesetzt.

Neben der Entwicklung neuer chirurgischer Methoden
fur den chirurgischen Arbeitsplatz der Zukunft ist ein
weiteres Ziel, die Ausbildung kompetenter Wissen-
schaftler im Bereich ,Klinische Medizintechnik® zu
fordern, die dessen Weiterentwicklung wesentlich mit-
tragen und begleiten werden.

Struktur des Graduiertenkollegs

Das ausgewdhlte Forschungsprogramm gliedert sich
in 10 Forschungsprojekte, die jeweils zwei Promoti-
onsprojekten entsprechen. Hinzu kommen assoziierte
Projekte mit Technologien, die im GRK entwickelt wur-
den. Insgesamt wurden bisher 38 Promotionsprojekte
im Rahmen des GRK 1126 durchgefiihrt. Diese Promo-
tionen wurden alle interdisziplindr betreut. Die Beson-
derheit des Programms ist ein Sprecherprojekt mit
einer weiteren Promotionsarbeit, das die Entwicklung
innovativer Betreuungsstrukturen innerhalb des Gradu-
iertenkollegs flankiert. Das Sprecherprojekt selbst soll
zur Transparenz der Betreuungsstrukturen innerhalb
des Graduiertenkollegs beitragen, Leistungen sichtbar
machen, gratifizieren und schlie3lich selbst innovative
Betreuungsstrukturen aufbauen.

Jedes Projekt wird durch den verantwortlichen Pro-
jektleiter und seine Partner betreut. Der Projektleiter
fungiert zudem als verantwortlicher Betreuer der je-
weiligen Promotion. Alle Promotionsprojekte werden
grundsdtzlich gemeinsam von Medizinern und Tech-
nikern betreut. Durch die internationalen Kontakte

des Graduiertenkollegs wird der Austausch von ange-
henden Wissenschaftlern sowie Know-How unterstiitzt
und eine zwanglose Einbindung in die ,,global scientific
community“ ermoglicht.

Diese internationale Ausrichtung des Kollegs wird
durch die gezielte Forderung von Auslandsreisen der
Promovenden, die Ausrichtung internationaler Ver-
anstaltungen, der Aufnahme von Gastwissenschaft-
lern und durch Kooperationen mit Arbeitsgruppen im
Ausland Rechnung getragen.

Studienprogramm

Besonders qualifizierte Doktoranden erreicht man
nur, wenn ihnen die Moglichkeit angeboten wird, ihre
Dissertationen in einem anspruchsvollen, von Zusam-
menarbeit gepragten Forschungsumfeld anzufertigen.
Bei diesem Graduiertenkolleg wird die Méglichkeit des
Erwerbs fachiibergreifender Schliisselkompetenzen als
Anreiz fiir die Promovenden geniitzt.

Oftmals empfinden Promovierende verpflichtende
Studienanteile wahrend ihrer Promotion als Belastung
oder verlorene Zeit. Angebote, die der personlichen
Weiterentwicklung dienen, werden jedoch gerne an-
genommen. Daher ist das Studienprogramm im Block-
system speziell auf die Bediirfnisse der Promovenden
zugeschnitten. Im Rahmen von Blockseminaren wer-
den jahrlich drei fachliche und drei Fortbildungen im
Bereich ,,Social Skills* durchgefiihrt. Fachliche Kom-
petenzen umfassen beispielsweise Moderne radiolo-
gische Bildgebung, informatische Bildverarbeitung,
operative Praktika und Methoden der Robotik. Social
Skills umfassen Scientific Writing, English Presentation
Skills, Konfliktmanagement und Projektmanagement.
Nach erfolgreichem Abschluss der Doktorarbeit erhal-
ten die Doktoranden zusdtzlich ein Gesamtzertifikat,
das ihre Leistungen, Qualifizierungen und ihren Wer-
degang im Graduiertenkolleg reflektiert.

Insgesamt kdénnen die Promovenden, aber auch die
teilnehmenden Wissenschaftler, ideal von den spezi-
ellen Kenntnissen und Fahigkeiten aller Institutionen
profitieren.

Eine Uibergeordnete Evaluation des Gesamtkonzeptes
erfolgt im Rahmen des Sprecherprojektes, das die
Methodenentwicklung zur Umsetzung interdisziplinarer
Lehre untersucht. Um eine exzellente Qualifikation und
optimale Anbindung der Promovenden an Klinik und In-
dustrie zu erreichen, sollen im Studienprogramm des
Graduiertenkollegs Fach- und fachiibergreifende Kom-
petenzen sowie Sozial- und Selbstkompetenzen vermit-
telt werden. Das Studienprogramm orientiert sich dabei



an den Ergebnissen der DFG-Erhebung Entwicklung und
Stand des Programms ,,Graduiertenkollegs® sowie an
den Empfehlungen zur Doktorandenausbildung des
Wissenschaftsrates.

Mittel (Auszug)

Doktorandenstipendium

Beantragt wurden Promotionsstipendien fiir insge-
samt 23 Promovenden. Diese gliedern sich in TV-L E 13-
Stellen fiir Promovenden aus dem technischen und eine
aus dem psychologischen Bereich, die jeweils fiir drei
volle Jahre dem Graduiertenkolleg angehdoren, ferner
Promotionsstipendien fiir Medizindoktoranden, wel-
che aufgrund der besonderen Promotionssituation der
Studenten dieser Fachrichtung nur zumindest ein Jahr
Vollzeit innerhalb des Graduiertenkollegs tatig sein
missen. Im Anschluss an dieses Jahr wird den Studenten
der Medizin die Moglichkeit zur Wiederaufnahme ihres
Studiums im Rahmen des HEICUMED — Programms gebo-
ten. Dabei gelten fiir diese Studenten Sonderregelungen,
um ihnen die weitere, studienbegleitende Teilnahme
am Graduiertenkolleg zu ermdglichen. Die individuelle
Laufzeit eines Stipendiums betrdgt 24 Monate mit einer
Verlangerungsmaoglichkeit um maximal zwolf Monate.

Postdoktorandenstipendium

Es wurden mit der zweiten Forderphase drei Postdokto-
randenstipendien fiir einen Mediziner, einen Techniker
und einen Statistiker genehmigt.

Qualifizierungsstipendien

Besonders qualifizierte Fachhochschulabsolventen und
besonders qualifizierte Bewerber mit einem Bachelor-
Abschluss kénnen ein Qualifizierungsstipendium er-
halten. Es gelten die Aufnahmevoraussetzungen der
DFG. Innerhalb von maximal zw6lf Monaten soll den
Qualifizierungsstipendiaten ein forschungsgeleiteter
Zugang zur Promotion erdffnet werden. Hierzu wird mit
dem Postdoktoranden ein individuelles Studienkonzept
vereinbart, welches die notwendigen Voraussetzungen,
basierend auf dem individuellen Kenntnisstand des Be-
werbers, erarbeitet. Dieses Studienprogramm wird vom
Sprecher genehmigt. Der jeweilige Betreuer ist zustandig
fur die Betreuung der Qualifizierungsstipendiaten.

Ergebnisse

Innerhalb des Graduiertenkollegs wurden in den ein-
zelnen Projekten grofie Fortschritte gemacht und
vollstandig neue Technologien entwickelt. Beispielhaft
unter vielen weiteren seien Navigationssysteme fiir die
minimal invasive Osophagusresktion mit dem Operati-
onsroboter, fiir die laparoskopische Prostataentfernung
sowie fiir die perkutane Radiofrequenz-Ablation von
Lebermetastasen genannt. AuRerdem ein kognitives
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Erforschung 3D-Kamerasystem ,, Time-of-Flight“

fiir den intraoperativen Einsatz

System zur Analyse und automatischen Verarbeitung
von laparoskopischen Bilddaten und Planungssysteme
fur die Zugangsplanung in der telemanipulator-assis-
tierten Chirurgie sowie fiir die Mitralklappenanulo-
plastie. AuBerdem ein Navigationssystem (Augmented
Reality) mit Nutzung des IPads sowie die Analyse mo-
derner TOF-Bildgebung. Insgesamt haben bisher tiber
100 Mitarbeiter am Graduiertenkolleg mitgewirkt und
es wurden insgesamt 300 Publikationen veroffent-
licht (105 Journalbeitrage und 195 Konferenzbeitrdage).
Es wurden bisher insgesamt 25 Promotionen abge-
schlossen. Einige der ersten Doktoranden sind mitt-
lerweile zu Postdoktoranden geworden, haben eigene
Arbeitsgruppen gegriindet und betreuen nun die ndachste
Generation von Doktoranden im GRK 1126. Aus dem
Graduiertenkolleg 1126 heraus entstand der bisher
einzige chirurgische Sonderforschungsbereich
SFB/Transregio 125 ,,Cognition-Guided Surgery“ -
Wissens- und modellbasierte Chirurgie. Dieser wurde
2012 mit einem Fordervolumen von zunadchst 10 Mio.
Euro fiir 4 Jahre von der Deutschen Forschungsge-
meinschaft bewilligt, mit dem Ziel ein technisches
kognitives System zu entwickeln, das dhnlich einem
menschlichen Assistenten mitdenkt und den Chirurgen
unterstitzt.

Voraussichtliche Laufzeit

Beginn der Forderung war April 2005. Der urspriing-
lich bewilligte Forderzeitraum betrug 4,5 Jahre. Eine
Verldangerung um weitere 4,5 Jahre bis April 2014 wur-
de mit Bestnoten genehmigt. Mit dem Erreichen der
Forderungshdchstdauer im April 2014 wird das
Graduiertenkolleg 1126 im Sonderforschungsbereich
TRR 125 ,,Cognition-Guided Surgery“ weitergefiihrt.
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12.12 Minimal Invasive Chirurgie (MIC)

Arbeitsgruppenleiter:
PD Dr. Beat P. Miiller

Mitarbeiter:
Prof. Dr. L. Fischer
PD Dr. G. Linke
Dr. T. Gehrig

Dr. H. Kenngott
Dr. F. Nickel

V. Hogg

Dr. Dr. A. Billeter
Dr. T. Schulte

Dr. J. Senft

A.-L. Wekerle

A. Preukschas
M. Wagner

Unsere Arbeitgruppe beschaftigt sich in vier Unter-
arbeitsgruppen (UAG) mit der klinischen und pra-
klinischen Evaluation, Weiterentwicklung und
Implementierung minimalinvasiver Operationsver-
fahren. Die UAG Adipositas- und Diabeteschirurgie
betreibt multizentrische klinische Studien sowie mo-
lekularbiologische und radiologische Untersuchungen
zum Vergleich verschiedener Operationsverfahren in
der Ubergewichtschirurgie und deren Auswirkung auf
den angestrebten Gewichtsverlust, die Kérperfett-
verteilung und den Diabetes Mellitus Typ 2. Die UAG
Narbenlose Chirurgie entwickelt in Kooperation mit
der Industrie Medizinprodukte fiir NOTES (Natural

Orifice Transluminal Endoscopic Surgery) und evalu-
iert in klinischen Studien die Keimfreiheit neuartiger
Zugangswege sowie den Erfolg transvaginaler Operati-
onen. Die UAG NewTechnologies entwickelt technische
Assistenzsysteme und erprobt neuartige Technologien
fiir den Einsatz in der Chirurgie. Sie koordiniert ein
Verbundprojekt zur wissens- und modellbasierten
Chirurgie (vgl. Kapitel Sonderforschungsbereich/
Transregio 125 ,,Cognition-Guided Surgery“) und ist
beteiligt an verschiedenenProjekten zur Entwicklung
intelligenter Operationssédle (OR-net, InnoPlan). Die
UAG MIC-Training betreut das Trainingszentrum fir
minimalinvasive Chirurgie der chirurgischen Klinik
und gestaltet Kurse fiir Studenten, interne und externe
Chirurgen sowie fiir Gastdrzte. Sie untersucht den
Einfluss von virtueller Realitdt und Szenario-basiertem
sowie kooperativem Training auf den Lernerfolg.

Zu den klinischen Schwerpunkten der Arbeitsgruppe
zdhlen neben der Zertifizierung der Universitatsklinik
als Referenzzentrum fiir minimalinvasive Chirurgie
die minimalinvasive Chirurgie der Speiserdhre bei
Refluxerkrankungen sowie von Zwerchfellbriichen, die
laparoskopische Kolorektal- und Pankreaschirurgie, die
roboterassistierte Chirurgie (DaVinci-System) sowie die
Adipositas- und Diabeteschirurgie.
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Folgende Studien wurden/werden durchgefiihrt:
Adipositas- und Diabeteschirurgie

Adipositas — Eine interdisziplindre, prospektive Ko-
hortenstudie, die bei 100 Patienten die Sicherheit und
Wirksamkeit der Sleeve-Gastrektomie (Magenschlauch)
bei der chirurgischen Behandlung von Ubergewicht
tberprift.

DIASURG | — Eine monozentrische Studie zur Evaluation
der Sicherheit und Wirksamkeit einer Magen-Bypass-
Operation auf den Diabetes mellitus Typ 2 bei insu-
linpflichtigen Patienten mit BMI <35

DIASURG Il - Eine multizentrische randomisiert kontrol-
lierte Studie zum Vergleich der konservativen Therapie
vs. Magen-Bypass-Operation bei insulinpflichtigen
Patienten mit Diabetes mellitus Typ 2

POCCO - Eine monozentrische Studie zur computerba-
sierten Analyse der Korperfettverteilung nach Adipo-
sitas-chirurgie

BariSurg — Eine multizentrische randomisiert kontrol-
lierte Studie zum Vergleich von Magenbypass und
Schlauchmagenoperation hinsichtlich Effektivitat und
Nebenwirkungsprofil in der Behandlung der Adipositas

Experimentelle und theoretische Untersuchungen
Adipositas und Diabetes

Einfluss von verschiedenen Verfahren der Uber-
gewichtschirurgie (Schlauchmagen, Bypass, ...)
auf die Gewichtsreduktion, den Diabetes mellitus
und verschiedene Hormone des Magendarmtraktes
im Tiermodell

Untersuchung des Zusammenhangs zwischen oxi-
dativem Stress und klinischen Parametern wie Po-
lyneuro-pathie bei Patienten nach Diabeteschirurgie
Systematische Ubersichtsarbeit zur Magenschlauch-
resektion

Systematische Ubersichtsarbeit zur Metabolischen
Chirurgie

Narbenlose Chirurgie
NOBACT | — Evaluation des transvaginalen Zuganges

fir NOTES, Erfassung der bakteriellen Kolonisation und
Kontamination

NOBACT Il — Evaluation des transrektalen Zuganges fiir
NOTES, Erfassung der bakteriellen Kolonisation und
Kontamination

TransVac — Eine prospektive Kohortenstudie, die bei
20 Patientinnen die Sicherheit und Effizienz der trans-
vaginalen Gallenblasenentfernung in NOTES-Technik
(narbenlose Chirurgie tiber natiirliche Kérperdffnungen)
untersucht.

TransVersal — Randomisiert kontrollierte Studie zur
transvaginalen Sigmaresektion

Experimentelle und theoretische Untersuchungen
Narbenlose Chirurgie

NOTES - Entwicklung von Anforderungsprofilen
Entwicklung von Zugangsports und Instrumenten fiir
den transrektalen Zugang fiir NOTE

Vergleich des Zugangstraumas von konventioneller
Laparoskopie und NOTES durch Zytokinexpression

NewTechnologies

CoGuS-Studie — Prospektive Kohortenstudie zum
Einfluss prdoperativer Informationen und intraopera-
tiver Sensordaten auf den Operationsverlauf zur Ent-
wicklung eines situationsadaptierten Assistenzsystems

INSIGHT-Studie — Prospektive Kohortenstudie zur Eva-
luation einer Augmented-Reality-Visualisierung radi-
ologischer Bilddaten mit einem Tablet-Computer im
Schockraum und auf Normalstation

Experimentelle und theoretische Untersuchungen
New Technologies

Genauigkeit von Navigationssystemen beim Einsatz
in der minimal-invasiven Chirurgie (NOTES, Retrope-
ritoneum, Weichgewebe, Osophagektomie, Rektum-
resektion)

Systematische Ubersichtsarbeit zu Cognition-Guided
Surgery

Entwicklung eines situationsadaptierten Assistenz-
system fiir die laparoskopische Chirurgie
Entwicklung eines autonomen, robotischen Kamera-
fuhrungssystem fiir die laparoskopische Chirurgie
Evaluation neuer Visualisierungstechnologien in der Chi-
rurgie (Augmented Reality, Oculus Rift, Space-Glasses)
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Intra- und perioperative chirurgische Prozessanalyse
und Aufbau einer Wissensbasis

MIC-Training

LapTrain — Randomisiert kontrollierte Studie mit
Assistenzdrzten zum Einsatz eines standardisierten
multimodalen Trainingscurriculums fiir die laparos-
kopische Gallenblasenentfernung.

VR-Training — Studie zum Einsatz von Virtual Reality
Training in einem multimodalen Trainingskurs fiir die
laparoskopische Chirurgie.

Blended Training vs. VR — Randomisiert kontrollierte
Studie mit Studierenden zum Vergleich der Trainings-
modalitdten Virtual Reality Training und Blended
Learning fiir die laparoskopische Gallenblasenent-
fernung.

1vs. 2 — Randomisiert kontrollierte Studie mit Stu-
dierenden zum Vergleich zwischen Einzeltraining und
Training mit Partner in einem standardisierten multimo-
dalen Trainingscurriculum

Experimentelle und theoretische Untersuchungen
MIC-Training

Konzeption und Evaluierung eines Kamerafiihrungs-
trainings fiir die laparoskopische Chirurgie
Entwicklung computerassistierter Trainingscurricula
mit automatischem Feedback anhand gesammelten
Expertenwissens

Reflux und Sonstige

EPMR - Eine internationale, multizentrische prospekti-
ve Kohortenstudie, die bei 92 Patienten mit tiefsitzen-
dem Rektumkarzinom im Frithstadium die Sicherheit
einer transanalen lokalen Tumorentfernung in Kombi-
nation mit einer minimalinvasiven Entfernung des Lym-
phabflussgebietes untersucht.

DISSECT — randomisiert kontrollierte Studie zum Ver-
gleich von Ligasure vs. Konventionelle Praparation bei
der Pankreaticoduodenektomie

MASH 1 - Eine prospektiv randomisierte und verblin-
dete Studie, die bei Patienten mit gastrodsophagealer
Refluxkrankheit die Wirksamkeit und den Einfluss auf
die Lebensqualitat einer einfachen kunststoffnetzver-

starkten Zwerchfellplastik im Vergleich zur klassischen
Fundoplikatio (Magenmanschette) untersucht.

MASH 2 - Eine prospektiv randomisierte und verblin-
dete Studie, die bei Patienten mit gro3en Zwerch-
fellbriichen die Wirksamkeit und den Einfluss auf
die Lebensqualitdt einer kunststoffnetzverstarkten
Zwerchfellplastik ohne Fundoplikatio im Vergleich zu
einer solchen mit Fundoplikatio untersucht.

Experimentelle und theoretische Untersuchungen

Systematische Ubersichtsarbeit zur Netzimplantation
bei laparoskopischer Hiatushernienreparation
Evaluation des Mechanismus der gastrodsopha-
gealen Refluxkrankheit und der chirurgischen Anti-
refluxtherapie inshesondere Fundoplicatio und
Mesh-Augmentation im Tier

Verhalten von unterschiedlichen Kunststoffnetzen
am Zwerchfell, die zum Verschluss von Zwerchfell-
briichen gebraucht werden

Tierexperimentelle Studien zur Netzform und GréRe
fur die mesh-augmentierte Hiatoplastik
Laparoskopische mesh-augmentierte Hiatoplastik
ohne Fundoplicatio zur Behandlung von gastrodso-
phagealem Reflux

Refluxiiberwachung und Evaluation im Tiermodell
der nicht invasiven Impedanzmessung

Evaluation der Staplerabsetzung vs. Handnaht vs.
Ligasure bei der Pankreasresektion im Tiermodell
Evaluation der Handnaht vs. Ligasure bei der Hemi-
hepatektomie im Tiermodell

Evaluation der Machbarkeit und Sicherheit von Darma-
nastomosen mit Ligasure vs. Handnaht im Tiermodell

Folgende Projekte zum Thema laparoskopische
Ausbildung wurden/werden durchgefiihrt:

Trainingszentrum Griindung und Aufbau des Trainings-
zentrums fiir Minimalinvasive Chirurgie

Klinisches Wahlfach Minimalinvasive Chirurgie zur
frithzeitigen Forderung des chirurgischen Nachwuchses

Grundkurs Laparoskopische Chirurgie; Vermittlung
laparoskopischer Grundtechniken

Intensivkurs Komplexe Laparoskopische Chirurgie.
Hier werden spezielle Operationen am Osophagus,

Magen, Rektum und an weiteren Organen trainiert.

Gastarztforderung durch Gastarztstipendien
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12.13 Osophagus und Magen

Mitarbeiter:

Prof. Dr. K. Ott

Dr. Dr. Th. Schmidt

Dr. S. Blank

Dr. L. Sisic

Dr. U. Heger

Dr. H. Nienhiiser

Prof. Dr. W. Weichert, Pathologie
Prof. Dr. L. Grenacher, Radiologische Klinik
Prof. Dr. R. Kumar, DKFZ

Dr. S. Rachakonda, DKFZ

Abteilung fiir Molekulargenetik und Epidemiologie:
Dr. N. Giese

Dr. Dr. Ch. Springfeld, NCT

Dr. M. Haag, NCT

Prof. Dr. D. Jager, NCT,

Dr. A. Schaible, Endoskopie

Dr. M. Burian, Endoskopie

Prof. Hanno Glimm, NCT

Dr. Ch. Heining, NCT

MTA:
M. Meinhardt

Wissenschaftliche Hilfskraft:
Lena Dreikhausen

Doktoranden:
Catrin Deck, Lena Dreikhausen, Christiane Wiecha,
Romy Kunzmann, Christopher Skusa, Rainer Kuke

Kooperationen:

Prof. Dr. G. Keller, Institut fiir Pathologie und GSF,
Klinikum rechts der Isar, Technische Universitat
Miinchen

Prof. Dr. F. Lordick, Direktor Cancer Center,
Uniklinikum Leipzig

PD Dr. J. Schumacher, Institut fiir Humangenetik,
Universitdt Bonn

Die Arbeitsgruppe beschaftigt sich schwerpunktmaBig
mit Karzinomen des Osophagus und des Magens. For-
schungsschwerpunkt ist sowohl klinisch als auch trans-
lational die Responseevaluation und Responsepradikti-
on bei den neoadjuvant therapierten Adenokarzinomen
des oberen Gastrointestinaltraktes mit dem Ziel der
Therapieoptimierung fiir nichtansprechende Patienten.
Klinisch stehen auerdem aktuelle Fragestellungen wie
die Resektionen bei metastasierten Adenokarzinomen
und Salvagedsophagektomien bei definitiv radioche-
motherapierten Patienten im Zentrum des Interesses,
die wegen der deutlich reduzierten perioperativen Mor-
biditat und Mortalitat in den letzten Jahren zunehmend
an Bedeutung gewinnen und jetzt innerhalb von rando-
misierten Studienkonzepten in laufenden Antragsver-
fahren untersucht werden sollen.

Aktueller Standard in Europa ist eine prdoperative The-
rapie fiir lokal fortgeschrittene Karzinome des oberen
Gastrointestinaltraktes (Cunningham et al., N Engl
J, 2006, Ott, Chirurg, 2009, Schuhmacher, van ] Clin
Oncol, 2010, Sjoquist et al., Lancet Oncol, 2011, van
Hagen, N Engl ) Med, 2013). Bei Adenokarzinomen des
oberen Gastrointestinaltraktes wird eine Chemo- oder
eine Radiochemotherapie, in Heidelberg derzeit eine
perioperative Chemotherapie, durchgefiihrt (Lordick
et al, Chirurg, 2011) und bei Plattenepithelkarzinomen
des Osophagus eine Radiochemotherapie (Ott et al.,
Chirurg, 2011). Ein sorgféltiges pratherapeutisches
Staging mit Endoskopie und CT ist als Grundlage fiir
die Therapieentscheidung zur primdren Resektion oder
zur neoadjuvanten Therapie gefolgt von einer Resek-
tion essentiell. Pratherapeutische Faktoren, wie die
Tumorlokalisation und die Lymphknotenmetastasie-
rung beeinflussen auch die postoperative Prognose
der Patienten signifikant, wie im eigenen Patienten-
gut gezeigt werden konnte (Blank et al., Langenbecks
Arch Surg, 2012). Durch die Einfiihrung der neuen
TNM-Klassifikation hat sich auch unser Patientengut
Richtung Osophaguskarzinom verschoben. Grund
dafiir ist die Klassifizierung der zunehmend haufiger
vorkommenden Adenokarzinome des Gastrodsopha-
gealen Ubergangs (AEG-Karzinome) als Osophagus-
karzinome, sobald sie einen Ausldufer in den distalen
Osophagus aufweisen. In Heidelberg wurden von 2001-
2012 638 Patienten (Adenokarzinome der Speisershre,
Plattenepithelkarzinome, und Magenkarzinome) mit
dem klinischen Staging cT3/4 als lokal fortgeschritten
klassifiziert und reseziert. Davon wurden 356 Patienten
neoadjuvant therapiert. Insgesamt nimmt die Indikati-
onsstellung zur neoadjuvanten Therapie und deren
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Akzeptanz in den letzten Jahren deutlich zu. Derzeit
werden ca. 70% aller resezierten Patienten prdoperativ
therapiert. Auch die Indikationsstellung in der limitiert
metastasierten Situation wird, wie oben angefiihrt,
zunehmend grofiziigiger, sodass wir mittlerweile {iber
120 Patienten mit limitierter Metastasierung reseziert
haben. Die Chemotherapie wird in Kooperation mit dem
NCT bzw. niedergelassenen Onkologen durchgefiihrt,
die Radiochemotherapie in Kooperation mit Strahlen-
therapeuten.

Bei Adenokarzinomen des oberen Gastrointestinal-
traktes wird analog der MAGIC Studie eine Chemothe-
rapie mit EOF bzw. EOX durchgefiihrt. Vermehrt erhal-
ten die Patienten am NCT im Rahmen der FLOT4 Studie
ein Taxan. Dabei handelt es sich um eine intensivierte,
gleichzeitig nicht zu toxische Chemotherapie mit Doce-
taxel (Al Bartran, Ann Oncol, 2008) die die Responsera-
ten und das Gesamtiiberleben steigern soll.

Bisher sind keine klinisch-pathologischen Faktoren zur
Responseevaluation bzw. - prddiktion etabliert. Prdthe-
rapeutisch konnten wir zeigen, dass ein einfacher Score
basierend auf der Laurénklassifikation, dem Grading
und der Lokalisation sowohl mit dem Ansprechen als
auch der Prognose der neoadjuvant chemotherapierten
Patienten assoziiert ist (Lorenzen et al., Ann Surg
Oncol, 2012). Keiner der Faktoren wird allerdings bisher
zur Stratifizierung in klinischen Studien eingesetzt. Der
Einsatz des PET/CTs zur Responsefrithevaluation beim
AEG I/1l spielt weiterhin eine Rolle in der klinischen
Forschung (Weber MA et al, ) Gastrointestin Liver Dis.
2013, zum Biischenfelde et al, ] Nucl Med. 2011; Lordick
F et al., Dtsch Med Wochenschr. 2011, Ott K, et al, Ann
Surg Oncol. 2011). Dies wird derzeit aber nicht von den
Krankenkassen iibernommen, sodass die Wertigkeit
des PET/CT zur frithen Responseevaluation in Zukunft
in durch Bundesmittel geforderte Studien iiberpriift
werden soll. Interessanterweise konnten wir nachwei-
sen, dass endoskopisch schon nach der Halfte der
Chemotherapie eine zuverldssige Responseevaluation
moglich ist, allerdings 4 Wochen spater als mit FDG-PET
(Heger et al., Gastric Cancer, 2013). Dies kénnte aberin
der Klinik Relevanz haben, um die Chemotherapie nach
dem Ansprechen zu modifizieren. In Rahmen der durch
die Stiftung Chirurgie geforderten Optitreatstudie soll
dieses Konzept verfolgt werden.

Metastasierte Adenokarzinome des oberen Gastro-
intestinaltraktes wurden bisher von kurativen Konzep-
ten ausgeschlossen. Aber es scheint, dass anhand von

klinischem Ansprechen, kompletter Resektionsmdog-
lichkeit und Grading eine Subgruppe von Patienten
selektiert werden kann, die signifikant von einer Resek-
tion profitieren (Blank et al, Eur ) Surg Oncol, 2013).

Kontrovers wird derzeit auch diskutiert, ob Patienten mit
siegelringzellhaltigen Adenokarzinomen neoadjuvant
chemotherapiert werden sollten, da die franzosische
FREGAT Arbeitsgruppe in einer retrospektiven, nicht
randomisierten Analyse zeigen konnte, dass diese
Subgruppe nicht profitiert. Eigene Daten zeigen jedoch,
dass auch eine Subgruppe signifikant von der neo-
adjuvanten Therapie profitiert und diese Entitat nicht
generell ausgeschlossen werden sollte, sondern als
Stratifikationskritierum in Studien eingesetzt werden
sollte (Heger et al, Ann Surg Oncol, 2014). Neben dem
klinischen Ansprechen, das durch Endoskopie und CT
nach festgelegten Intervallen bestimmt wird, existiert
der histopathologische Regressionsgrad (Becker et al,
Cancer, 2003). Patienten mit weniger als 10% Residu-
altumor werden als Responder klassifiziert. Allerdings
sterben auch ca. 20-25% dieser Patienten an einem
Rezidiv (Ott, Langenbecks Arch, 2013). Wir konnten
allerdings in einer grofen Serie neoadjuvant thera-
pierter Adenokarzinome zeigen, dass das klinische
Ansprechen in der prognostischen Wertigkeit dem
Regressionsscore keinesfalls unterlegen ist (Schmidt et
al, BrJ Cancer, 2014).

Klinisch und ethisch relevant erscheint auch die Frage,
ob die Nichtansprecher im Gegensatz zu Patienten im
gleichen Tumorstadium, auch von der praoperativen
Therapie profitieren, oder, ob sie ggf. sogar einen
Nachteil haben. Am eigenen Patientenkollektiv konn-
te fiir Patienten mit Adenokarzinomen gezeigt werden,
dass ein Nichtansprechen auf die Chemotherapie kein
Nachteil gegeniiber sofort operierten Patienten ist,
beim Plattenepithelkarzinom ist dies jedoch der Fall
(Blank et al, Langenbecks Arch Surg, 2013), sodass
bei Patienten mit Plattenepithelkarzinom und Nicht-
ansprechen auf die prdoperative Radiochemotherapie
die Indikation zur Resektion interdisziplinar diskutiert
werden sollte.
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Seit 2001 werden relevante Parameter von liber 1000
Patienten mit Magen- oder Osophaguskarzinom in
einer klinischen Datenbank prospektiv erfasst und
die Patienten nachverfolgt. Parallel dazu existiert seit
2007 eine Gewebebank, die mittlerweile tiber 600
Proben von Tumorgewebe und korrespondierendes
Normalgewebe, sowie Blut der Patienten enthdlt.
Dies bietet die optimale Struktur fiir translationale
Forschung.

Auf molekularer Ebene konnte in Kooperation mit der
molekularen Pathologie in Miinchen (Prof. Dr. Gisela
Keller) eine Gensignatur identifiziert werden, die eine
Prognoseabschdtzung beim Regressionsgrad 2 und 3
nach Becker ermoglicht (Bauer et al, Plos one, 2013).
Diese Signatur wird jetzt, BMBF gefordert, an den
Standorten Heidelberg und Miinchen evaluiert und
validiert.

Auch DNA-Repair Gen und MTHFR Polymorphismen
sind z.T. mit dem Ansprechen und der Prognose nach
neoadjuvanter Chemotherapie assoziiert (Ott et al,
Ann Surg Oncol, 2011; Blank et al, BMC Cancer, 2014),
haben aber derzeit noch keine klinische Relevanz.

Zur ldentifikation von Risikogenen fiir ein Adenokar-
zinom des Osophagus besteht aktuell eine Kooperation
mit der Medizinischen Genetik der Universitat Bonn mit
Herrn PD Dr. Johannes Schumacher (http://humange-
netics.uni-bonn.de/forschung/barrett/index_ger.html).

Klinische Forschung:

Projekttitel: Eine randomisierte kontrollierte Pilot-
studie zum Vergleich zweier Behandlungsstrategien
der Nonresponder im ersten Restaging (nach 4 Wo-
chen) beim Adenokarzinom des Osophagus (AEGI,
IL11) sowie Magenkarzinom: sofortige Resektion
im Vergleich zur Komplettierung der neoadjuvanten
Theraple (Standardtherapie)

Antragsteller: Ott K, Blank S, Knebel P,

Springfeld Ch, Bruckner T, KKS, SDGC,

Interdisziplindre Endoskopie

Forderer: Stiftung Chirurgie Férderantrag 12/25

Laufzeit: ab 2012

Fordermittel: 120. 0oo Euro

Nichtansprecher

Zuféllige

Zuordnung

Chemo-

Magen-
therapie spiegelung nach
4 Wochen 4 Wochen

Innovation Heidelberg fur
Nichtansprecher

Operation nach 4 Wochen

Operation
> 8 Wochen

Chemo Chemo

Europdische Standardtherapie fiir alle lokalfortge-
schrittenen Tumore der Speiserdhre und des Magens
ohne Beriicksichtigung des Ansprechens

Operation

Ansprecher

Chemo Chemo

> 8 Wochen




Translationale Forschung:

Projekttitel: Einfluss von Polymorphismen der En-
zyme des Folatstoffwechsels auf das Ansprechen
und die Prognose von Patienten mit lokal fort-
geschrittenen neoadjuvant therapierten Adeno-
karzinomen des oberen Gastrointestinaltraktes und
Validierung an einem unabhédngigen Heidelberger
Kollektiv

Antragsteller: Ott K, Kumar R, Rachakonda S

Interdisziplindre Endoskopie

Forderer: Stiftung Chirurgie

Laufzeit: ab 06/2010

Fordermittel: sooo Euro Verbrauchsmittel

Projekttitel: Die Rolle von Zytokinen, Chemokinen
und Wachstumsfakton fiir das Ansprechen und die
Prognose von Patienten mit Adenokarzinomen des
oberen Gastrointesinaltraktes

Antragsteller: Blank S, Ott K

Forderer: Stiftung Chirurgie

Laufzeit: ab 06/2011

Fordermittel: 10.800 Euro Verbrauchsmittel
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Projekttitel: Molecularly defined subgroups in
gastric cancer and prognostic impact on disease
recurrence
Antragsteller: Ott K, Heining Ch, Stange A
Forderer: NCT HIPO POP
Laufzeit: ab 06/2012
Fordermittel: 60 Patienten, ca. 300.000 Euro
Personal und Verbrauchsmittel

Projekttitel: Etablierung eines Genexpression-
basierten Prognosescores fiir eine individualisierte
Tumortherapie beim Magenkarzinom
Antragsteller: Prof. G. Keller, Prof. K. Ott
Forderer: BMBF VIPo620
Laufzeit: ab 01.11.2013
Fordermittel: Gesamtvolumen: 684.607,20 Euro
(Heidelberg: 120.870,00)
STOCAPS: BMBF gefordert ab 01.11.2013
Forderkennenzeichen 03V0851
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12.14 Endokrinologie

Leiter:
PD Dr. H. Schmitz-Winnenthal

Mitarbeiter:
Dr. S. Schimmack

1. Klinische Studien

VXMoz1 Studie:

Erste klinische Anwendungsstudie (first in man) des
oralen Krebsimpfstoffes VXMoz1. In dieser Placebo-
kontrollierten Dosiseskalationsstudie (Phase 1),
wurden bereits 72 primar inoperable Pankreaskarzi-
nompatienten eingeschlossen. Die Patienten erhal-
ten neben der Standardtherapie mehrere Impfdosen
VXMo1. Dieser neue Impfstoff soll das patienteneige-
ne Immunsystem so stimulieren, dass unter anderem
das den Tumor versorgende Gefdafsystem angegriffen
und zerstort wird. Diese speziellen Blutgefafie (Tumor-
neovaskulatur) sind fiir das Krebswachstum und
die Metastasierung essentiell. VXMo1 ist damit der
erste orale Krebsimpfstoff, der nicht nur die Tumor-
zellen angreift, sondern auch auf die Infrastruktur
(Tumorstroma) abzielt, die solide Tumore zum Wachsen
bendtigen. Der therapeutische Impfstoff basiert auf
modifizierten, abgeschwachten Bakterien als Trager
fur Tumor- und Tumorstroma-spezifische Antigene. Bei
dem Tragerbakterium handelt es sich um einen zuge-
lassenen Impfstoff, welcher bereits millionenfach si-
cher verimpft wurde und gut vertraglich ist. Um VXMo1
zu erhalten, wurde der bakterielle Impfstamm mit der
genetischen Information des Zielmolekiils, eines fiir die
Angiogenese wichtigen Rezeptors (VEGFR-2), ergdnzt.
Solide Tumore werden dadurch im Wachstum und in
der Ausbildung von Metastasen gehemmt. In Tierver-
suchen zeigte ein analoger Impfstoff vielversprechende
Wirkung gegen verschiedene Tumorarten, unter ande-
rem gegen das Pankreaskarzinom, Kolonkarzinom,
Bronchialkarzinom und Melanom. Die urspriinglichen
(préklinischen) Arbeiten, die zu VXMo1 fiihrten, wur-
den in Heidelberg und am Scripps Research Institute
in La Jolla CA durchgefiihrt. Weitere Informationen
zur klinischen Studie von VXMo1 finden Sie unter
www.clinicaltrials.gov (Identifier NCTo1486329).

2. Praklinische Studien

Untersuchung antiangiogener Substanzen:

In diesem Projekt werden verschiedene Angiogenese-
inhibitoren unterschiedlichster Substanzklassen und
Zielmolekiile kombiniert und untersucht. Dabei dient
die RIP1-TAG5-Maus, die aufgrund einer genetischen
Modifizierung spontane stark angiogen aktive Tu-
moren der Inselzellen des Pankreas entwickeln, als
Model. Die zu testenden Substanzen werden alleine
und in Kombination in ihrer Wirkung auf die friihe und
spate Tumorformation untersucht, um neue Einblicke in
die Verwundbarkeit solider Tumoren gegeniiber antian-
giogener Therapie zu gewinnen. Zudem wird erstmals
der antiangiogenetischer Impfstoff VXMo1 in Kombi-
nation mit anderen anti-angiogenetischen Substanzen
getestet.

Kooperation mit der Gastrointestinal Pathobiology

Research Group, Department of Surgery, Yale Uni-

versity School of Medicine, New Haven, CT, USA,

mit folgenden Schwerpunkten:

a) Verstdndnis von epigenetischer Kontrolle des neuro-
endokrinen Tumorwachstums

b) Erforschung der Metastasierungsfahigkeit von
kleinen neuroendokrinenen Tumoren

¢) Durchfiihrung einer Studie zur Analyse des Blut-
Transkriptoms von Patienten mit neuroendokrinen
Tumoren des Pankreas im Vergleich zu Gesunden
und Adenokarzinomen, um praoperativ die Diagnose
und damit die Therapiemoglichkeiten zu kennen und
den Patienten bestmdoglich zu behandeln.
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3. Retrospektive Analysen

Nachuntersuchung von Patienten mit differenzierten
Schilddriisenkarzinomen

Nachuntersucht wird die Wertigkeit der systemischen
Lymphadenektomie im zentralen Kompartiment fiir das
rezidivfreie Uberleben sowie die therapiebedingten Ne-
benwirkungen.

Nachuntersuchung von Patienten mit gutartigen
Schilddriisenerkrankungen

Ein Follow-up wird von allen Patienten durchgefiihrt,
die eine operative Therapie der Schilddriise erhalten
haben, um die Morbiditdt zu dokumentieren und die
Wertigkeit des Neuromonitorings zu untersuchen.

sHPT und Reimplantation

Zur Untersuchung der Funktion nach Implantation
von Nebenschilddriisen in die Tibialis anterior-Loge
bei sHPT-Patienten werden derzeit 140 Patienten nach
Parathyreoidektomie und Reimplantation nachunter-
sucht und ausgewertet.

4. Abgeschlossenen Studien (SDGC)

TOPAR PILOT-Trial
Rolle der Autotransplantation und Thymektomie beim
sekunddren Hyperparathyreoidismus

cLvit

Randomisierte kontrollierte Multicenter Studie, die die
Verwendung von Clips mit der Verwendung von Liga-
turen in der Schilddriisen-Chirurgie mit dem Endpunkt
Operationszeit und Nachblutungshaufigkeit vergleicht.
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12.15 AG Hereditdre Kolonkarzinome

Arbeitsgruppenleiter:
Prof. Dr. M. Kadmon, MME (Bern)

Arztliche Mitarbeiter:
Dr. Mirjam Tariverdian
Dr. Petra Ganschow
Dr. Irmgard Treiber
Dr. Pietro Contin

Die AG Hereditdre Kolonkarzinome beschéftigt sich
schwerpunktmafig mit den beiden Krankheitsbhildern
familidre adenomatose Polyposis (FAP) und hereditdre
non-polypdse kolorektale Karzinome (HNPCCQ).

Die familidre adenomatdse Polyposis coli (FAP) als
autosomal-dominant vererbte Erkrankung fiihrt zur Ent-
stehung von Tumoren aller drei Keimblatter. Klinisch ist
sie vor allem durch das Auftreten von 100 bis {iber 1000
kolorektaler Adenome gekennzeichnet, die unbehandelt
zur Entstehung eines kolorektalen Karzinoms fiihren.

Ziel in der primdren chirurgischen Therapie ist die
prophylaktische Entfernung des gesamten Kolons und
Rektums. Dies geschieht in aller Regel durch die konti-
nenzerhaltende Proktokolektomie mit ileoanaler Pouch-
anlage. Hierdurch werden sowohl eine ausreichende
Radikalitdt als auch der Erhalt der Kontinenz und eine
gute Lebensqualitdt garantiert.

Durch eine stetig verbesserte pradiktive Diagnostik und
durch die prophylaktische Entfernung des Kolons hat
sich die Lebenserwartung der Patienten deutlich verbes-
sert, sodass jetzt weitere, extrakolonische Krankheits-
manifestationen in den Vordergrund treten. Betroffene
Patienten entwickeln u.a. Duodenal- und Magen-
adenome, Pouchadenome und Desmoide. Die Bedeu-
tung dieser Krankheitsmanifestationen fiir den einzelnen
Patienten und den Verlauf der Erkrankung ist bislang
noch nicht im Detail geklart.

Wissenschaftliche Schwerpunkte der Arbeitsgruppe
liegen im klinischen Bereich, vor allem in der Unter-
suchung der Auswirkungen operativer Eingriffe auf die
Lebensqualitdt der Patienten und die Identifikation von
moglichen Einflussfaktoren. In der Vergangenheit wurde
hier insbesondere die Lebensqualitdt im Langzeitver-
lauf nach ileoanaler Pouchanlage untersucht. Gegen-
stand derzeitiger Untersuchungen sind das Ausmaf der
Radikalitat der Proktokolektomie, gemessen an der
Rate von persistierender Rektumschleimhaut sowie die

Auswirkungen von Zweiteingriffen bei persistierender
Rektumschleimhaut auf die Pouchfunktion. Zusétzlich
wird bei Patienten, die vor dem 16. Lebensjahr den Pouch
erhalten haben, die Lebensqualitdt und der Einfluss der
Operation auf die psychosoziale Entwicklung untersucht.
Aufgrund der verbesserten Lebenserwartung treten ex-
trakolonische Manifestationen der FAP in den Vorder-
grund. Uber 50% der FAP-Patienten, die an unserer Klinik
betreut werden, sind von Duodenaladenomen betroffen.
Da auch hier aufgrund einer Entartungstendenz die pro-
phylaktische Operation zunehmend erforderlich ist, wird
zurzeit die Lebensqualitdt nach operativer Entfernung
des Duodenums untersucht. Neben den Duodenalade-
nomen sind Desmoide haufige extrakolonische Tumoren.
In der Vergangenheit haben wir bereits Untersuchungen
zur ldentifikation von Risikofaktoren fiir ihr Auftreten und
den Verlauf durchgefiihrt. Derzeit erfolgt eine Nachun-
tersuchung des Krankheitsverlaufs in Abhangigkeit der
erfolgten Therapie.

In den letzten Jahren sind zunehmend Adenome im ileo-
analen Pouch beschrieben worden. Zurzeit erfolgt eine
Untersuchung an iiber 200 Patienten, um Risikofaktoren
fiir das Auftreten von Adenomen im Pouch zu identifizie-
ren. Dabei liegt das Augenmerk u.a. auf der zugrunde lie-
genden Keimbahnmutation, dem Alter des Pouches, der
Stuhlfrequenz aber auch dem Vorhandensein anderer
extrakolonischer Krankheitsmanifestationen.

In Kooperation mit der Abteilung fiir Angewandte
Tumorbiologie des Pathologischen Instituts werden
molekulargenetische Veranderungen auf zellularer Ebene
im Hinblick auf ihren Pradiktiven Wert fiir den Progress
von Duodenal- und Pouchadenomen untersucht. Im Ein-
zelnen wird an asservierten Biopsaten und Operations-
praparaten der KRAS-Statuts, die — Catenin Verteilung
in der Zelle sowie Art und Auftreten von somatischen
Mutationen im APC-Gen bzw. der Verlust des zweiten
APC-Allels in Abhdngigkeit des zeitlichen Verlaufs der
Erkrankung analysiert.

Der zweite Schwerpunkt der Arbeitsgruppe liegt in
der Bearbeitung klinischer und molekularbiologischer
Fragestellungen zum HNPCC-Syndrom. Beim HNPCC-
Syndrom besteht eine Mutation in einem von mehreren
DNA-Reparaturgenen. Patienten kdnnen in jungem Alter
an einem kolorektalen Karzinom, aber auch an Tumo-
ren des Endometriums, des Magens, des Diinndarms,
der Ovarien oder des Nierenbeckens und der Ureter
erkranken.
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Im Rahmen der Zusammenarbeit mit der Abteilung
fiir Angewandte Tumorbiologie des Pathologischen
Instituts besteht eine Beteiligung an der Durchfiihrung
der Micoryx-Studie. Hierbei erhalten Patienten, die
bereits an einem kolorektalen Karzinom mit positivem
Lymphknotenstatus oder Metastasen erkrankt sind und
deren Tumor eine Mikrosatelliten-Instabilitat aufweist,
eine Impfung gegen Tumorzellen. Die Rekrutierung der
Patienten erfolgt in erster Linie {iber unsere Klinik, die
Impfung selbst wird durch die onkologische Abteilung
des Krankenhauses Nordwest in Frankfurt vorgenom-
men. Die Betreuung der Patienten wahrend des 5 Monate
dauernden Impfzyklus erfolgt iber uns.
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12.16 Forschungsgruppe Endoskopie (IEZ)

Arbeitsgruppenleiter:
Dr. A. Schaible MSc
PD Dr. P. Sauer

(Klinik fur Gastroenterologie, Infektionskrankheiten

und Vergiftungen, Universitat Heidelberg)

Mitarbeiter:
Dr. M. Burian
Dr. F. Chahoud

P.

Kloters-Plachky

Kooperationspartner Uniklinik:

PD Dr. Christian Bopp (Klinik fiir Andsthesiologie)
Dr. Nicole Ganion (Klinik fiir Andsthesiologie)

Dr. D. Gotthardt (Medizinische Klinik)

Dr. P. Knebel (Chirurgische Klinik)

Kooperationspartner auf3erhalb der
Uniklinik Heidelberg:

Pr

of. T. R6sch, UKE Hamburg

PD Dr. Maier-Hein, DKFZ

Kl

Pr

Pr

Pr

inischeProjekte

ojekte Burian

AEG (Optitreat): Responsebeurteilung mittels Endo-
skopie und Endosonographie nach neoadjuvanter
Chtx bei AEG

Adenome, EMR: Prospektive Datenerhebung und
retrospektive Auswertung

ojekte Chahoud

Ultraschall vor ERCP: Vorhersage therapeutischer
Maoglichkeiten durch Sonographie bei Metastasen-
leber, PSC, LTx

ojekte Schaible

Retrospektive Analyse zu SEMS IEZ:
Auswertung der prospektiv erfassten Patienten
n=65 (2007-2012)

Friihe postoperative Endoskopie nach
Osophagusresektion: Prospektiv erfasst
OGD nach Osophagusresktion

Stand: Datenbank anzulegen

Acupend-Studie: Akupunktur bei der unsedierten
Gastroskopie
Studie abgeschlossen

DoubleHypoERCP: Hypotonie und Hypoxdmie bei
ERCP unter Analgosedierung durch Andsthesie
Ethikantrag genehmigt, Start 01.03.14

Projekte Sauer

CCC Palliation: PCI Studie mit NCT
Initilerung abgeschlossen

Bilidre Leckagen nach Leberresektion:
retrospektive Analyse, abgeschlossen

Endoskopische Therapie der bilidren Stenosen bei
Echinococcus alveolaris: Fallserie

Tempordre bilidre Stents: Multicenterstudie zum
primdren Einsatz von fcSEMS nach Tx
Protokollerstellung in Hamburg

PSC:
A: Interventionsstudie: Dominante Stenose:
programmierte Dilatation vs. Dilatation on demand

B: Retrospektive Analyse der endoskopischen
Interventionen

Cholangioskopie: , Target-Biopsie“ zur Differen-
zierung einer inflammatorischen oder malignen
Stenose

PERLA Studie: EMR vs ESD von Rektumadenomen

Kooperation mit DKFZ: Spektraanalyse und
3D Rekonstruktion bei Koloskopie
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12.17 Tumorzellbiologie (AG Prof. Z6ller)

Abteilung Tumorzellbiologie
Leitung:
Prof. Dr. Margot Zéller

Mitarbeiter:

Dr. Anja von Au, Gerda Drexler, Ulrike Erb, Angela
Frank, Dr. Uwe Galli, Xiaoyu Gu, Sarah Heiler, Bindhu
Madhavan, Wei Mu, Christine Niesik, Amelie Pajip,
Rahel Philip, Prabhu Thirupathi, Dr. Florian Thuma,
Dr. Shijing Yue

Zentrales Thema der Abteilung, die als Kooperati-
onseinheit mit dem DKFZ (bis 30.9.2013) Herrn Prof.
Dr. Biichler untersteht, ist die Klarung zell- und mole-
kularbiologischer Mechanismen der Metastasierung,
speziell bei Pankreastumoren. Dariiber hinaus befas-
sen wir uns mit immuntherapeutischen Ansdtzen.

Metastasierung und Tumorstammzellen

Tumore enthalten eine geringe Zahl sogenannter
Tumorstammzellen, die u.a. fiir die Metastasierung
verantwortlich sind. Die Isolierung und Charakterisie-
rung von Tumorstammzellen wird weltweit intensiv
erforscht, da man sich Méglichkeiten zur Entwicklung
grundlegend neuer Therapieansatze erhofft. Auch zu
Pankreaskarzinomstammzellen liegt eine Reihe von
Befunden vor, die jedoch deutlich divergieren. Wir
haben Pankreaskarzinomstammzellen aufgrund ihrer
Fahigkeit zu adhdsionsunabhdngigem Wachstum und
spezieller Koloniebildung isoliert, da Tumorstamm-
zellen diese Eigenschaften mit embryonalen und adul-
ten Stammzellen teilen und bei diesen Anreicherungs-
verfahren keinem externen Selektionsdruck ausgesetzt
sind. Die auf diese Weise angereicherten Pankreas-

karzinomstammzellen zeigen ein signifikant gestei-
gertes Metastasierungspotential sowie ein charak-
teristisches Markerprofil mit signifikant erhdhter
Expression von CD44v6, EpCAM, Tspan8 und dem
a6B4 Integrin.

Tumorstammzellen, Exosome und Tumordiagnostik
Die Fahigkeit von Tumorstammzellen zur Metasta-
sierung lasst sich vornehmlich auf die Abgabe von
Exosomen zuriickfiihren. Exosomen sind kleine Vesi-
kel, die von vielen Zellen, besonders reichlich aber von
Tumorstammzellen abgegeben werden. Exosomen, die
in allen Korperflissigkeiten gefunden werden, konnen
tiber Protein- sowie mRNS- und mikroRNS-Marker defi-
niert werden. Aufbauend auf unseren Untersuchungen
zum Proteinmarkerprofil von Pankreaskarzinomstamm-
zellen, haben wir in den letzen Jahren Protein- und
mikroRNS-Marker von Pankreaskarzinom-Exosomen
erarbeitet und konnten zeigen, dass diese Exosomen-
marker eine verldssliche nicht-invasive Diagnostik mit-
tels aus dem Serum gewonnener Exosomen erlauben.

Funktionelle Aktivitdt von Tumorstammzellmarkern
Markerprofile fiir Stammzellen der meisten Tumoren-
titdten sind inzwischen weitgehend bekannt, so dass
die Frage der funktionellen Relevanz von Tumorstamm-
zellmarkern nun ins Zentrum der Forschung riickt. Wir
untersuchen dies vornehmlich im Modell eines meta-
stasierenden Pankreaskarzinoms der Ratte und iiber-
priifen unsere Ergebnisse im Hinblick auf ihre klinische
Relevanz.
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CD4y4 ist einer der wenigen Tumorstammzellmar-
ker, bei dem eine funktionelle Beteiligung am
Metastasierungsprozess aufier Frage steht, wobei bei
gastrointestinalen Tumoren speziell CD44v6 funktio-
nell aktiv ist. Wir konnten dies im Rattenmodell mit-
tels eines Knock-down von CD44v6 bestdtigen. Eine
wesentliche Rolle spielt hierbei die Interaktion von
CD44 mit der extrazelluldaren Matrix, wobei die
CD44-vermittelte Bindung vornehmlich tiber CD44v6
Signale in der metastasierenden Tumorzelle initi-
iert, welche insbesondere die Apoptoseresistenz der
Tumorstammzelle unterstiitzen. Uber einen Feedback-
Loop ist CD44v6 auch am Aufbau, bzw. der Modulation
einer Matrix involviert, die die Motilitdt der Tumorzel-
len steigert.

Wir konnten fiir EpCAM, einen weiteren Tumorstamm-
zellmarker beim Pankreaskarzinom und bei kolo-
rektalen Tumoren, eine funktionelle Beteiligung am
Metastasierungsprozess nachweisen. Unsere Befunde
zeigen, dass dies nicht auf genuine Fahigkeiten von
EpCAM als vielmehr auf die Assoziation von EpCAM
mit Claudin-7 zuriickzufiihren ist. Von zentraler Bedeu-
tung fiir die biologische Aktivitdt des EpCAM-Claudiny
Komplexes auf Tumorstammzellen ist die Regulation
des Tumorsuppressors Pten. Aufbauend auf unseren
bisherigen Befunden kldren wir zurzeit die Frage der
involvierten Signaltransduktionskaskaden und tran-
skriptionellen Regulation. Wir gehen davon aus, dass
der EpCAM-Claudinz Komplex mafigeblich an der Apo-
ptoseresistenz von Tumorstammzellen beteiligt ist.

C4.4A ist ein weiterer Marker, der auf metastasierenden
Karzinomen tiberexprimiert wird. Das von uns erst-
mals beim Pankreaskarzinom beschriebene Molekiil
wurde inzwischen von mehreren Forschungsgruppen
als Metastasierungs-assoziiertes Protein beschrie-
ben. Das Funktionsprinzip dieses uPAR-dhnlichen
Molekiils, das an Laminin 332 bindet, war bis vor
kurzem unbekannt. Wir konnten zeigen, dass C4.4A mit
a6B4 Integrin, einem weiteren Laminin 332 Liganden
und mit der membranstandigen Metalloproteinase
MMP14 assoziiert ist. Bei entsprechenden Aktivie-
rungssignalen kommt es zum fokalisierten Abbau von
Laminin 332 und dadurch zu gesteigerter gerichteter
Motilitat. Dies konnte die Beteiligung von C4.4A an
Wundheilung und Metastasierung erkldren.

Das Tetraspanin Tspan8 ist neben CD151 eines der
beiden Tetraspanine, welche Metastasierung und
Angiogenese fordern. Tetraspanine agieren vor-
nehmlich tiber assoziierte Molekiile und sind in spe-

ziellen Membranmikrodoméadnen angesiedelt, die zur
Internalisierung pradestiniert sind. Wir haben als erste
beschrieben, dass diese Tetraspanin angereicherten
internalisierten Membranmikrodomédnen als intrazellu-
ldre Vesikel durch die Zelle transportiert werden, um
als sog. ,,Exosomen“ freigesetzt zu werden, die inzwi-
schen als das wichtigste interzellulare Kommunikati-
onssytem bekannt sind. Da Exosomen neben Proteinen
funktionell aktive mRNS und mikroRNS transferieren
und mit ihren Zielzellen verschmelzen kénnen, werden
Exosomen auch als zukiinftige Methode der Wahl fiir
Gentransfer diskutiert. Wir haben in den letzten Jahren
insbesondere die Tspan8 Proteinkomplexe untersucht
und gekldrt, inwieweit sich Tspan8- von CD151-Komple-
xen unterscheiden. Wir konnten zeigen, dass aufgrund
der Interaktion mit unterschiedlichen Integrinen und
Proteasen, Tspan8 einen von CD151 divergierenden Bei-
trag zur Metastasierung leistet, wobei beide Tetraspa-
nine additiv den Metastasierungsprozess unterstiitzen.
Tspan8 und Tspan8/CD151 Knock-out Mduse werden in
ndchster Zeit eine Kontrolle dieser Befunde erlauben.

Tumorstammzellexosomen

Tetraspanine gehoren zu den Molekiilen, die auf Exo-
somen angereichert sind und eine konstitutive Kom-
ponente von Exosomen darstellen. Unsere Arbeiten
zur Aktivitdt von Exosomen haben diesen Aspekt
aufgegriffen and speziell die Beteiligung von Tspan8
an den Exosomenaktivitdaten untersucht. Wir konnten
eine Beteiligung von Tetraspaninen an der Selektion
der Zielzelle, u.a. Endothelzellen, nachweisen. Unse-
re Arbeiten zeigen, dass tetraspaninassoziierte Mole-
kiile fuir die feste Bindung der Exosomen an Zielzellen
bendtigt werden, und dass auf Seiten der Zielzelle die
entsprechenden Liganden im Membranbereich lokali-
siert sein miissen, die ebenfalls internalisiert werden
konnen. Die beteiligten Tetraspaninnetze ebenso wie
die Liganden variieren mit der Exosomendonorzelle
und der Zielzelle. Diese Ergebnisse liefern einen Start-
punkt zur Herstellung mafRgeschneiderter Exosomen,
die ,Therapeutika“ nurin selektive Zielzellen trans-
portieren. Unsere Arbeiten belegen auch, dass iiber
Exosomen transferierte mikroRNS mafigeblich fiir die
Reprogrammierung der Zielzelle verantwortlich ist. Dies
gilt sowohl fiir Endothelzellen (Angiogenese) als auch
Bindegewebszellen in prdmetastatischen Organen
(Metastasierung). Im Hinblick auf den bisher kaum
beachteten Aspekt der Modulation der extrazelluldaren
Matrix durch Exosomen, belegen unsere Arbeiten, dass
Exosomen aufgrund der Anreicherung von tetraspani-
nassoziierten Proteasen hierbei eine magebliche
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Rolle spielen. Auch diese Funktion ist fiir den Metasta-
sierungsprozefl wesentlich, da die Penetration in das
umgebende Gewebe und die Migration der metastasie-
renden Tumorzelle unterstiitzt wird. Zurzeit gilt unser
besonderes Augenmerk der {iber die Bindung von Exo-
somen an Membrankomplexe der Zielzelle initiierten
Signaltransduktion.

Tumorstammzellmarker, Exosomen und Imnmuntherapie
bei Tumoren

Da Tumorstammzellen mafigeblich fir Therapie-
resistenz und Metastasierung verantwortlich sind,
fokussieren sich therapeutische Ansatze speziell auf
Tumorstammzellmarker.

Embryonale, adulte und Tumorstammmzellen sind hau-
fig durch weitgehend identische Marker charakterisiert.
Dies gilt auch fiir CD44, dass fiir hamatopoetische und
leuk@mische Stammzellen essentiell ist. Wir haben dies
speziell in lymphatischen Tumoren fiir CD44 tiberpriift.
Der Fokus unserer Arbeiten lag hierbei auf dem Ein-
satz von CD44 varianten-spezifischen Antikdrpern und
oder einer Kombination mit einem Antikdrper, der ein
CD44-assoziiertes Molekiil (CD49d) erkennt, um eine
Attacke der hamatopoetischen Stammzelle zu vermei-
den. Wir konnten, in der Tat, eine signifikante Retardie-
rung des Leukdmiewachstums ohne Einschrankung der
Hamatopoese erreichen. Aufbauend auf diesen Befun-
den planen wir nun den Einsatz eines bispezifischen
Antikdrpers, der neben CD44 einen zweiten leukdmie-
spezifischen Marker erkennt, um auch bei Leukdamien,
die keine CD44-varianten Isoformen exprimieren, eine
selektive Attacke der Leukdmiezellen zu ermdglichen.

Antikdrper werden in der Regel als adjuvante Tumorthe-
rapie eingesetzt. Daher wollen wir die Antikorperthera-
pie durch eine aktive Vakzinierung erganzen. Eines der
ersten Einsatzgebiete von Exosomen war die Immun-
therapie, da Exosomen antigenprasentierender (dendri-
tischer) Zellen eine effiziente Immunantwort induzieren
konnen. Erste hohe Erwartungen wurden durch Berichte
geddmpft, dass Tumorexosomen kompetitiv wirken
konnen und Immunsuppression auslosen. Wir haben
dies im Rattenmodell iberpriift und konnten zeigen,
wie ein potentiell immunsuppressiver Effekt von Tumo-
rexosomen umgangen werden kann. Wir konnten darii-
ber hinaus nachweisen, dass Tumorexosomen ein hoch
potentes Immunogen darstellen, sofern sie von dendri-
tischen Zellen prozessiert werden. Da Tumorexosomen
im Serum vorhanden sind und dendritische Zellen
aus dem peripheren Blut gewonnen werden, stellt die
Beladung der patienteneigenen dendritischen Zellen
mit Tumorexosomen eine vielversprechende Méglich-
keit einer personalisierten Immuntherapie dar. Wir
tiberpriifen dies zurzeit fiir das Pankreaskarzinom.

Unsere Arbeiten wurden durch die Deutsche For-
schungsgemeinschaft (DFG), die Deutsche Krebshilfe,
die Wilhelm-Sander Stiftung und das Nationale Zentrum
fur Tumorerkrankungen (NCT) unterstiitzt.
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12.18 Forschungsbereich Experimentelle Chirurgie

Wissenschaftlicher Leiter:
Prof. Dr. Martha-Maria Gebhard

Wissenschaftlicher Schwerpunkt der Arbeitsgruppe
ist die Organprotektion. Sauerstoff verbrauchende
Organe reagieren auf eine Unterbrechung der Durchblu-
tung, eine Ischamie, zunehmend mit Verdnderungen,
die die postischamische Erholung beeintrachtigen. Die
Beziehung zwischen Ischdmieschaden und der Dauer
einer Ischdmie ist allerdings keine lineare sondern eine
sigmoide Funktion der Ischdmiezeit. Dementsprechend
nimmt der postischdmische Erholungsbedarf ebenfalls
nicht linear sondern exponentiell mit der vorangegan-
genen Ischdamiezeit zu. Verfahren, die den Steilanstieg
der Schadensentwicklung nach rechts verschieben,
verlangsamen die Schadensentwicklung wahrend
einer Ischamie und verbessern so die postischdamische
Erholung, sie sind organprotektiv. Endet eine Ischamie
innerhalb des ersten Drittels der Schadenentwicklung,
so ist die postischdamische Erholungsdauer kurz. Endet
sie jedoch spadter, so fiihrt die Reperfusion zu einem

ISCHEMIC DAMAGE (%)

sog. Ischamie-Reperfusions-Schaden: die Alterati-
onen des Organgewebes erscheinen nach Reperfusion
schwerer als unmittelbar vor Reperfusion und kann
deshalb auch die funktionelle Erholung eines Organs
erheblich einschranken.

Ischdamie-Reperfusions-Schaden treten dann auf, wenn
die Dauer der Ischdmie die jeweils tolerierte Zeit tiber-
steigt. Sie zeigen auBerdem, dass Ischdmie nicht nur
zu feinstrukturell sichtbaren Organverdnderungen
fiihrt sondern dariiber hinaus Schaden auf subzellu-
larer Ebene induziert, die bis heute noch nicht wirklich
verstanden sind. Heute kennen wir lediglich die pos-
tischamische Symptomatik, eine ungeniigende oxida-
tive Energiegewinnung und Stérungen des zelluldren
gegeniiber dem extrazelluldren Elektrolytmilieu.
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Experimentelle Chirurgie

Die Arbeitsgruppe Chirurgische Pathophysiologie
bemiiht sich um die Analyse des Ischamie-Reperfusion-
Problems an Herz, Leber, Pankreas und Niere. Dabei
steht wahrend der letzten 2 Jahre die Frage im Vorder-
grund, in wieweit eingefiihrte Losungen zur Organpro-
tektion u. a. durch Supplementierung mit intrazellular
wirksamen Antioxidativa verbessert werden konnen.
Denn wir konnten zeigen, dass die Ischdmietoleranz der
Lunge durch Einschleusen des antioxidativen Enzyms
Katalase in das Endothel der pulmonalen Strombahn
erheblich gewinnt.

Nach den Experimenten der letzten Monate scheint
eine Steigerung der antioxidativen Kapazitat von Kon-
servierungslosungen jedoch weder fiir das Herz noch
fur die Niere oder das Pankreas protektiv zu wirken.

Ein weiterer Themenschwerpunkt betrifft die Frage,
in wieweit Tumorwachstum mit der Ausbildung von
Zwischenzellverbindungen, sog. Gap Junctions einher-
geht und, damit verbunden, die methodische Proble-
matik einer Anpassung der Impedanzspektroskopie,
die wir zur Analyse von Gap Junctions in intakten Or-
ganen entwickelt haben, an die Einsatzbedingungen
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in einer Zellkultur. Ein dritter Schwerpunkt betrifft die
Entwicklung eines neuen Verfahrens zur selektiven
Schadigung von Tumorgefdfen zundchst in Kultur.

Anzahl und Unterschiedlichkeit der Projekte sind Aus-
druck medizinisch-biologischer und inshesondere
hoher mathematischer und physikalischer Sachkom-
petenz und Anlass fiir zahlreiche Kooperationen mit
Arbeitsgruppen der Chirurgischen Universitdts-
kliniken Heidelberg und Mannheim, der Heidelberger
Universitatsklinik fiir Andsthesiologie und der Klinik
fiir Hand-, Plastische und Rekonstruktive Chirurgie
in Ludwigshafen.

Eingeworbene Drittmittel:
Projektgebundene Mittel: 178.000 EUR
Ungebundene Mittel: 52.000 EUR
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12.19 Kinderchirurgie

Arbeitsgruppe:
Dr. med. P. Romero

Calcium- sensing- receptor (CaSR) und Reizdarm-
syndrom: Genetische Grundlagenforschung zur
Pathogenese des Reizdarmsyndroms. Ziel der Stu-

1. Morbus Hirschsprung/ Darmtransportstorungen die ist es eine mogliche Assoziation eines ,,funk-

Langzeitergebnisse nach endorektal versus
transabdominaler Durchzugsoperation bei
Patienten mit M. Hirschsprung: Vergleichsstudie
von insgesamt 53 Kindern mit retrospektiver
Datenanalyse und aktueller Evaluation der
Langzeitfolgen (abgeschlossene Studie).

Romero P, Kroiss M, Chmelnik M, Konigs |, Wessel

LM, Holland-Cunz S. Outcome of transanal endorec-

tal vs. transabdominal pull-through in patients
with Hirschsprung‘s disease. Langenbecks Arch
Surg. 2011 Oct;396(7):1027-33. Epub 2011 Jun 22.
PMID:21695592

Morbus Hirschsprung und Calcium-sensing-recep-
tor - eine Mutationsanalyse: Genetische Grund-
lagenforschung zur Pathogenese des Morbus
Hirschsprung (abgeschlossene Studie).

Romero P, Niesler B, Schmitz-Winnenthal H,

Fitze G, Holland-Cunz S. Is there a link between

the calcium sensing receptor and Hirschsprung‘s
disease? A mutational analysis. ) Pediatr Surg. 2012
Mar;47(3):551-5. PMID:22424352

Genomweite- Sequenzierung bei Patienten mit
Morbus Hirschsprung: Laufende genetische
Grundlagenforschung zur Pathogenese des Morbus
Hirschsprung. Ziel der Studie ist, weitere gene-
tische Ursachen des Morbus Hirschsprung durch
den Einsatz genomweiter genetischer Analysen

zu identifizieren.

Romero P, Moog U, Giinther P, Holland-Cunz S,
Niesler B

Kooperationspartner:
Institut fir Humangenetik, Abteilung fiir Molekulare
Humangenetik, Universitdt Heidelberg

Institut fiir Humangenetik, Genetische Poliklinik,
Universitat Heidelberg

tionellen“ Polymorphismus des CaSR in einem
Kollektiv von Reizdarmpatienten zu untersuchen
(laufende Studie).

Romero P, Schmitteckert S, Giinther P, Holland-
Cunz S, Niesler B

Kooperationspartner:
Institut fiir Humangenetik, Abteilung fiir Molekulare
Humangenetik, Universitat Heidelberg

Nutzen, Chancen und Grenzen der stomafreien
transanalen Durchzugsoperation bei Morbus
Hirschsprung: Das Ziel der laufenden retrospek-
tiven Studie ist es die Daten und Ergebnisse aller
Morbus Hirschsprung Patienten aus Heidelberg
nach transanal- endorektaler Durchzugsoperation
(TERPT —transanal endorectal pull through) seit
1998 zu untersuchen und auszuwerten. Welche
Patienten profitieren von dem einzeitigen Verfahren
und wo liegen die Grenzen des Verfahrens? (laufen-
de Studie)

Romero P, Weber K, Frongia G, Holland-Cunz S,
Giinther P

. Laparoskopie

Qualitat laparoskopischer Knoten- Eine Vergleichs-
studie mit konventionellen Knoten:Das Ziel der
Pilotstudie war die Qualitat der Knoten und des
Knotens laparoskopisch versus offen zu verglei-
chen. Alle Variablen wurden in vier Gruppen mit
unterschiedlichem Ausbildungsstand verglichen
(abgeschlossene Studie).

Romero P, Brands O, Nickel F, Miiller B, Giinther P,
Holland-Cunz S. Intracorporal suturing - driving
license necessary? | Pediatr Surg. 2013 Dec.
Accepted for publication
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Arbeitsgruppe:
Dr. med. G. Frongia

1. Optimierung der Diinndarmtransplantation

Unter der wissenschaftlichen Leitung von Herrn Dr. A.
Mehrabi (Oberarzt der Allgemein-, Viszeral- und Trans-

plantationschirurgie)

Comparison of LILT and STEP procedures in child-
ren with short bowel syndrome - a systematic
review of the literature: Systematische Ubersichts-
arbeit zu den zwei haufigsten chirurgischen
Techniken um Darm bei Kindern mit einem Kurz-
darmsyndrom zu verlangern. Beide Methoden
werden verglichen, indem die Indikationskriterien
und das postoperative Outcome aus den Literatur-
daten prdsentiert und besprochen werden (abge-
schlossene Studie).

Frongia G, Kessler M, Weih S, Nickkholgh A,
Mehrabi A, Holland-Cunz S. ) Pediatr Surg.
2013 Aug;48(8):1794-805. doi: 10.1016/].jped-
surg.2013.05.018.

Intestinal transplantation in a porcine model -
systematic review of the literature and how we do it:
Systematische Ubersichtsarbeit zur Diinndarm-
transplantation aus der publizierten Literatur und
Vorstellung der eigenen Technik (laufende Studie).

Frongia G, Nickkholgh A, Golriz M, Hafezi R, Giin-
ther P, Mehrabi A

Optimierung der size-mismatch Diinndarmtrans-
plantation: Studie am Groftiermodel zur Ver-
besserung der Diinndarmtransplantation durch
verschiedene chirurgische Techniken bei Grof3en-
missverhdltnis zwischen Organ und Empfanger
(laufende Studie).

Frongia G, Mehrabi A, et al.
Die Mikrodialyse zur Optimierung des Monitorings

einer Diinndarmtransplantation: Die Mikrodialyse
bietet die Moglichkeit mit einer kleinen Messsonde

unterschiedliche Abbauprodukte des transplan-
tierten Organs zu messen und somit dessen Funk-
tion im Verlauf kontrollieren zu kénnen. In dieser
Studie werden Mikrodialyse-Untersuchungen im
Rahmen einer Diinndarmtransplantation am Grof3-
tiermodel durchgefiihrt (laufende Studie).

Frongia G, Mehrabi A, et al.

2. Gastro6sophagealer Reflux

Long-term outcome of antireflux-surgery for
gastroesophageal reflux in children: Retrospek-
tive Studie tiber das Langzeitoutcome nach einer
Antirefluxplastik bei von uns opererierten Kindern
(abgeschlossene Studie)

Frongia G, Jonas E, Mehrabi A, Holland-Cunz S,
Ginther P

Laparoscopic Thal fundoplication in children with
gastroesophageal reflux disease and chronic air-
way disease refractory to medical management:
Retrospektive Multicenter-Studie in Kooperation
mit der Kinderklinik Prinzessin Margaret Darmstadt.
Ziel ist das postoperativen Outcome von Kindern
mit pulmonalen Beschwerden im Rahmen eines
gastroosophagealen Reflux zu erfassen (abge-
schlossene Studie).

Frongia G, Ahrens P, Stroh T, Capobianco I, K&ss-
ler-Ebs J, Mantel M, Mehrabi A, Holland-Cunz S,
Giinther P

Postoperatives Outcome nach einer Antirefluxo-
peration bei pulmonalen Beschwerden im Rahmen
eines gastroosophagealen Reflux im Kindesalter -
Ein systematischer Review der Literatur: Ziel ist

es eine systematische Ubersicht der publizierten
Literatur zum postoperativen Outcome von Kindern
mit pulmonalen Beschwerden im Rahmen eines
gastrodsophagealen Reflux zu verfassen (abge-
schlossene Studie).

Frongia G, Kossler-Ebs ], Glinther P
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Prospektive Evaluation der Relevanz einer oropha-
ryngealen pH-Metrie fiir die Indikationsstellung
einer Gastrodsophagealen-Antirefluxplastik im
Kindesalter: Die oropharyngeale pH-Metrie stellt
ein neues diagnostisches Verfahren dar zur Er-
fassung der zeitlichen Korrelation verschiedener

Arbeitsgruppe:
PD Dr. med. P. Giinther

In Kooperation mit PD Dr. J.P. Schenk Padiatrische On-
kologie und Hamatologie Heidelberg, Pathologisches
Institut Heidelberg

pulmonaler Symptome und der in fliissiger oder
gasformiger Form aufsteigenden Saure in den
Oropharyx. Da es sich um ein neues Diagnostikum
handelt, ist die Validitat zur Indikationsstellung fiir
eine Antirefluxplastik noch nicht klar, und soll durch
diese Studie bestimmt werden (laufende Studie).

Frongia G, Ahrens P, Mehrabi A, Giinther P

Auswertung des Outcomes nach einer Antireflux-
plastik im Kindesalter bei pulmonalen und
gastrointestinalen Beschwerden

Frongia G et al.

. Klinische Studien

Contrast enema for Hirschsprung disease inve-
stigation: validity for subsequent diagnostics

and surgery planning: Retrospektive Studie zur
Evaluation des Kolon-Kontrasteinlaufs zur Diagnos-
tik eines Morbus Hirschsprung (abgeschlossene
Studie)

Frongia G, Romero P, Strube K, Schenk JP, Kessler
M, Mantel M, Mehrabi A, Glinther P

Auswirkungen von Nikotin auf die Wundheilung
und Angiogenese einer Diinndarmanastomose:
Studie am Kleintiermodell zur Evaluation der
Auswirkung von Nikotin auf die Heilung einer
Diinndarmanastomose (abgeschlossene Studie).

Frongia G, Mogler C, Semaan A, Romero P, Mehrabi
A, Gilinther P

Outcome nach intraartikuldrer Ellenbogen-
Frakturen im Kindesalter: Retro- und prospektive
Evaluation des Outcome nach konservativer bzw.
operativer Versorgung von intraartikuldren Ellenbo-
gen-Frakturen im Kindesalter (laufende Studie).

Frongia G, Janosi C, Giinther P

3D-Visualisierung und Operationsplanung bei soli-
den abdominellen Tumoren im Kindesalter:
Derzeit werden folgende Projekte bearbeitet:

> Optimierung der MRT-Bildgebung beim Saugling
und Kleinkind am 1,5 und am 3 Tesla—Magneten

> Verbesserung der interaktiven Operations-
planungsablaufe

> Integration von dynamischer Information in die
3D-OP-Planung

Arbeitsgruppe:
Dr. med. T. Tremmel

Claviculafrakturen im Kindesalter — Behandlung
mit und ohne Rucksackverband: In dieser monozen-
trischen prospektiven und randomisierten Pilot-
studie soll der Einfluss einer Ruhigstellung mittels
Rucksackverband im Vergleich zur alleinigen Nach-
beobachtung ohne Ruhigstellung (,,wait-and-see®)
auf den Heilungsverlauf von Claviculafrakturen im
Kindesalter nachgegangen werden.

Hierzu werden Kinder mit neu aufgetreteneriso-
lierter Claviculafraktur in den Altersstufen von 1 bis
4 Jahren und von 5 bis 12 Jahren entweder in eine
Gruppe mit Anlage eines Rucksackverbandes oder
in eine Gruppe ohne Anlage eines Rucksackver-
bandes— bei gleicher analgetischer Therapie —
randomisiert und zu verschiedenen Zeitpunkten
untersucht.

Tremmel T, Glinther P, et al.

Arbeitsgruppe:
Dr. med. J. Kossler-Ebs

Konnen durch Laparoskopie im Vergleich zur
Laparotomie bauchdecken-assoziierte Kompli-
kationen reduziert werden? Eine systematische
Ubersichtsarbeit und Metaanalyse basierend auf
randomisiert-kontrollierten Studien (abgeschlos-
sene Studie).
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Single-port Appendektomie versus 3-port Ap- Arbeitsgruppe:

pendektomie im Kindesalter - Eine systematische Dr. med. P. Volk

Ubersichtsarbeit und Metaanalyse:

Eine systematische Ubersichtsarbeit und Meta- - Reitunfélle im Kindesalter:

analyse basierend auf randomisiert-kontrollierten Retrospektive Evaluation der Verletzungsmuster bei
Studien (laufende Studie). Reitunféllen im Kindesalter (laufende Studie).

Volk P, Romero P, Giinther P. et al.
Arbeitsgruppe:
Dr. med. T. Breil

Chronische Bauchschmerzen im Kindesalter:
Retro- und prospektive Evaluation von Ursachen
von chronischen Bauchschmerzen im Kindesalter
und deren chirurgische Therapie (laufende Studie).

Breil T, Boettcher M, Giinther P. et al.
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Einleitung
Die Symbiose von Technik und Chirurgie ist der Motor
der modernen humanen Chirurgie. Ohne technische
Innovationen gibt es in der Chirurgie keinen Fort-
schritt. Dabei ist die Technik stets Instrument, um den
Chirurgen bei seiner Tatigkeit durch immer leistungs-
fahigere Systeme zu unterstiitzen und damit eine
hoherwertige Patientenversorgung zu ermoglichen. So
wurden in Bereichen wie Therapieplanung, Simulati-
on und im Besonderen auch in der Durchfiihrung von
Operationen in jiingerer Zeit Durchbriiche erzielt.
Immer noch problematisch sind allerdings die Schnitt-
stellen zwischen den einzelnen Systemen und dem
Chirurgen. Das bedeutet, es stehen zwar immer
leistungsfdahigere Einzelsysteme, zum Beispiel in der
Bildverarbeitung oder Gerdtetechnik zur Verfiigung,
aber bis heute ist es nur begrenzt moglich, diese zu
kombinieren. Und selbst kombinierte Einzelsysteme
belassen die Verkniipfung der gelieferten Informa-
tionen beim Chirurgen, konnen keine tibergeordneten
Schliisse ziehen und bleiben ins-
gesamt passiv. Fur die Leberchirurgie
beispielsweise stehen mittlerwei-
le sehr prédzise Bildverarbeitungs-
werkzeuge zur Volumenplanung
fir die Lebertumorentfernung zur
Verfligung. Zusétzliche, komple-
xere Informationen wie Leberfunk-
tion, Beschaffenheit des Leberge-
webes, intraoperative raumliche
Verhdltnisse und Erfahrungen aus
fritheren Eingriffen bleiben je-
doch auBBerhalb der Betrachtung.

Die Beriicksichtigung solcher Informationen, um wah-
rend der Operation die endgtltige Schnittfiihrung fir
die Entfernung eines Tumors festzulegen, liegt in den
Handen des Chirurgen. Der Erfolg des Eingriffs hangt
daherin hohem Maf3e von der Erfahrung des Chirurgen
ab. Aber selbst dufierst erfahrene und spezialisierte
Chirurgen geraten durch fehlende Informationen im-
mer wieder in kritische Situationen, in denen sie eine
fiir den Patienten nur suboptimale Losung finden oder
sogar Fehler machen.

Vision

Die Vision des SFB/Transregio ,,Cognition-Guided
Surgery“ ist ein technisches kognitives System, das
dhnlich einem menschlichen Assistenten mitdenkt und
den Chirurgen unterstiitzt. Das System wird daftir pra-,
intra- und postoperative Informationen verkniipfen und
wissensbasiert interpretieren. Dies bedeutet, dass das
System kontinuierlich den Behandlungsablauf wahr-
nimmt und die relevanten Daten sammelt (Perzeption).
Unter Einbeziehung von Fakten- und insbesondere Er-
fahrungswissen (Wissensbasis) erkennt das System
anhand dieser Daten die aktuelle Situation (Interpre-
tation) und fiihrt ggf. eine geeignete Handlung aus.
Dies bedeutet beispielsweise die Simulation eines Re-
sektionsvorschlages an der Leber oder die Visualisie-
rung der individuellen Risiko- und Zielstrukturen fiir die
sichere Durchfiihrung des ndachsten Operationsschritts
(Aktion). Das Ergebnis wird im Sinne eines Lernpro-
zesses in die Wissensbasis riickgefiihrt und steht als
Erfahrungswissen beim nachsten Einsatz zur Verfligung.

Durch Nutzung eines kognitiven Systems, wie es im
SFB/Transregio ,,Cognition-Guided Surgery“ angestrebt
wird, soll es fiir den Chirurgen in der Zukunft einfacher
werden, eine ideale Therapie fiir seine Patienten zu fin-
den und diese mit optimaler Qualitat durchzufiihren.

Abbildung 1: Kognitionsansatz des SFB/TRR 125
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Forderung

Die erste Forderphase des SFB/TRR 125 ,,Cognition-
Guided Surgery“ wurde von der Deutschen Forschungs-
gemeinschaft (DFG) mit einem Férdervolumen von 8,6
Mio. € (ohne Grundausstattung) bewilligt. Beginn der
Forderung war Juli 2012. Der bewilligte Forderzeitraum
der 1. Forderphase betrdgt 4 Jahre.

Partnerschaft

Eine entscheidende Voraussetzung fiir ein solches
kognitives System ist eine gemeinsame Plattform, in
der verschiedene, modular entwickelte Komponenten
zusammengefiihrt und integriert werden. In enger inter-
disziplindrer Kooperation mit klinischen Partnern wird
sichergestellt, dass diese Plattform den klinischen An-
forderungen entspricht. Fiir die Verwirklichung der Ziele
des Sonderforschungsbereichs ,,Cognition-Guided
Surgery“ greifen die Forschungspartner auf ihre grofie
fachliche Expertise zuriick.

Der Sonderforschungsbereich ist auf bereits exi-
stierenden Kooperationen des Deutschen Krebs-
Forschungs-Zentrums (DKFZ), der Ruprecht-Karls-
Universitat Heidelberg und des Karlsruher Instituts
fuir Technologie (KIT) aufgebaut. Im Rahmen des Gra-
duiertenkollegs 1126 ,,Entwicklung neuer computer-
basierter Methoden fiir den Arbeitsplatz der Zukunft

Abbildung 2: Uberblick Forschungsprojekte des SFB/TRR 125

in der Weichteilchirurgie“, welche von der DFG fiir
2 Forderphasen finanziert wurde, wurde die erfolg-
reiche Zusammenarbeit zuletzt unter Beweis gestellt.

Im Rahmen dieser Zusammenarbeit wurden die Grund-
bausteine fiir den Sonderforschungsbereich gesetzt.
Es erfolgte eine produktive Erforschung im Bereich der
Therapieplanung, Navigation, Robotik, Sensorik und
Workflow-Analyse. Die Vorarbeiten des Graduiertenkol-
legs und die Expertise der Forscher konnten in den Son-
derforschungsbereich integriert werden und bildeten
eine wichtige Grundlage fiir die aktuellen Arbeiten.

Struktur

Der Sonderforschungsbereich ist in 15 Projekte aufge-
teilt. Die Anwendungsprojekte der Viszeralchirurgie,
Herzchirurgie und Strahlentherapie bieten die medizi-
nische und konkrete Anwendung. Die Plattformprojekte
hingegen bieten die technische Basis, um die Anwen-
dung in den Anwendungsprojekten zu ermdéglichen.
Insgesamt sind ca. 8o Mitarbeiter im SFB beschdftigt.
Jedes Anwendungsprojekt und die Radiologieprojekte
sind jeweils mit einem medizinischen und einem tech-
nischen Mitarbeiter besetzt. Die Plattformprojekte sind
jeweils mit einem Techniker besetzt. Ein medizinischer
Input ist jedoch durch die intensive Zusammenarbeit
und Projektvernetzung jederzeit gewdhrleistet.
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Zech, Daniela
Immunomodulation by tumor-derived exosomes
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14.1 Kongresse und Veranstaltungen

Kongresse und Veranstaltungen 2012

15.02.2012

VIS Veranstaltung

Das Osophaguskarzinom —

eine interdisziplindre Herausforderung

23.02.2012
PIAF Fortbildung Chirurgie

22.03.2012
HIFIT (Heidelberger Interdisziplindres Forum
Intensiv Therapie) Pflegefortbildung

28.03.2012
VIS Veranstaltung
Das Rektumkarzinom — Update 2012

19.04.2012
PIAF Fortbildung Chirurgie

13.06.2012

VIS Veranstaltung

Multidisziplindre Behandlungsstrategien
beim Pankreaskarzinom

24.05.2012
HIFIT Pflegefortbildung

28.06.2012
PIAF Fortbildung Chirurgie

18.07.2012

VIS Veranstaltung

Hernienchirugie — neue Standards und
Therapiekonzepte 2012

26.07.2012
HIFIT Pflegefortbildung

27.09.2012
PIAF Fortbildung Chirurgie

17.10.2012
VIS Veranstaltung
Schilddriisentumore — Diagnostik und Therapie

25.10.2012
HIFIT Pflegefortbildung

14.11.2012
VIS Veranstaltung
Minimal-invasive Chirugie — Trends 2012

22.11.2012
PIAF Fortbildung Chirurgie

20.12.2012
HIFIT Pflegefortbildung

Trainingskurse 2012

13.-14.02.2012, 18.-19.06.2012,
18.-19.10.2012, 06.-07.12.2012
TME-Kurs Heidelberg

12.-13.07.2012, 29.-30.11.2012
Transplantationskurs Heidelberg

17.-18.07.2012, 19.-20.07.2012,
06.-07.11.2012, 08.-09.11.2012
Laparoskopie Kurs Heidelberg

29.03.2012, 21.06.2012, 20.09.2012
25.10.2012, 22.11.2012
Hands-on Kurse Heidelberg



Kongresse und Veranstaltungen 2013

30.01.2013

VIS Veranstaltung

Das Magenkarzinom und seine Subtypen -
gleiche Therapie fiir alle?

21.02.2013
PIAF Fortbildung Chirurgie

21.03.2013
HIFIT (Heidelberger Interdisziplindres Forum
Intensiv Therapie) Pflegefortbildung

24.04.2013

VIS Veranstaltung

Hypertherme intraperitoneale Chemotherapie —
Neue Therapiechancen fiir fortgeschrittene
Krebserkrankungen

25.04.2013
PIAF Fortbildung Chirurgie

16.05.2013
HIFIT Pflegefortbildung

20.06.2013
PIAF Fortbildung Chirurgie

26.06.2013

VIS Veranstaltung

Evidenzbasierte Medizin in der Chirugie —
Operative Therapien auf dem Priifstand

25.07.2013
HIFIT Pflegefortbildung

18.09.2013

VIS Veranstaltung

Aktuelle Diagnostik und Therapie des
Hepatozelluldren Karzinoms

26.09.2013
PIAF Fortbildung Chirurgie

23.10.2013

VIS Veranstaltung

Chronisch entziindliche Darmerkrankungen —
Update 2013

Jahresbericht 2012 — 2013 [Rede%
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24.10.2013
HIFIT Pflegefortbildung

21.11.2013
PIAF Fortbildung Chirurgie

19.12.2013
HIFIT Pflegefortbildung

Trainingskurse 2013

09.-10.07.2013, 11.-12.07.2013,
22.-23.10.2013, 24.-25.11.2013
Laparoskopie Kurs Heidelberg

18.-19.03.2013, 25.-26.11.2013,
12.-13.12.2013
Transplantationskurs Heidelberg

21.02.2013, 25.04.2013, 15.05.2013,
13.06.2013, 19.09.2013, 06.11.2013
14.11.2013

Hands-on-Kurse Heidelberg
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15.2  Adressen
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15.1 Lageplan mit Wegbeschreibung
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Chirurgische Universitatsklinik Heidelberg

Chirurgische Klinik

Klinik fiir Allgemein-, Viszeral- und
Transplantationschirurgie

Im Neuenheimer Feld 110

69120 Heidelberg

Anreise

Von den Autobahnen

A5 /A67 aus Siiden/Norden oder von der A6 aus
Westen/Osten auf die A656 in Richtung Heidelberg
wechseln. Am Autobahnende links einordnen. Die
Neckarbriicke unterqueren, danach rechts auf die
Briicke abbiegen. Nach der Briicke erste Strafe links
(JahnstraBe) zur Chirurgischen Universitatsklinik.

Aus Richtung Neckargemiind

An der rechten Uferseite der UferstraRe folgend ohne
Abbiegung bis in die Jahnstrafie zur Chirurgischen
Universitdtsklinik fahren.

Mit Offentlichem Nahverkehr

Mit dem Bus 32 ab Hauptbahnhof, Richtung Neu-
enheimer Feld. Drei Stationen bis zur Haltestelle
,»Chirurgische Klinik“ fahren. Mit der StraRenbahn
Nr. 21 (Richtung Technologie-Park) oder Nr. 24 (Rich-
tung Handschuhsheim). An der Haltestelle ,,Jahnstra-
Be“ aussteigen.
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15.2 Adressen und Kontakte
Klinik fiir Allgemein-, Viszeral- und
Transplantationschirurgie

Chirurgische Universitdtsklinik Heidelberg
Im Neuenheimer Feld 110

D-69120 Heidelberg

Tel: 06221 - 56 6110 (Pforte)
www.chirurgieinfo.com
www.med.uni-heidelberg.de
www.pankreasinfo.com
www.transplantation-center.com

www.med.uni-heidelberg.de/sdgc

www.stiftung-chirurgie.com

Sekretariate

1. Sekretariat Prof. Dr. M. W. Biichler
Geschiéftsfiihrender Arztlicher Direktor

Frau Gerda Drexler

Tel: 06221 - 56 6201

Fax: 06221 - 56 5450

E-Mail: Gerda.Drexler@med.uni-heidelberg.de

Frau Simone Bornschlegl

Tel: 06221 - 56 6202

Fax: 06221 - 56 5450

E-Mail: Simone.Bornschlegl@med.uni-heidelberg.de

Frau Anita Wild

Tel: 06221 - 56 6203

Fax: 06221 — 56 5450

E-Mail: Anita.Wild@med.uni-heidelberg.de

2. Sekretariat Prof. Dr. A. Ulrich

Leitender Oberarzt,

Leiter der Sektion Chirurgische Onkologie
Frau Helene Richter

Tel: 06221 - 56 6250

Fax: 06221 - 56 5506

E-Mail: Helene.Richter@med.uni-heidelberg.de

3. Sekretariat Prof. Dr. P. Schemmer,
Geschéftfiihrender Oberarzt,

Leiter der Sektion Viszerale Organtransplantation
Frau Astrid D’Alessandro

Tel: 06221 - 56 6205

Fax: 06221 -56 5781

E-Mail: Astrid.DAlessandro@med.uni-heidelberg.de

4. Sekretariat Prof. Dr. Th. Hackert

Leiter der Sektion Pankreaschirurgie

Frau Kornelia Bader-Nietsch

Tel: 06221 - 56 5150

Fax: 06221-56 5969

E-Mail: Kornelia.Bader-Nietsch@med.uni-heidelberg.de

5. Sekretariat PD Dr. B. Miiller

Sektion Minimal Invasive Chirurgie und
Graduiertenkolleg 1126

Frau Marion Link

Tel: 06221 - 56 8641

Fax: 06221 - 56 8645

E-Mail: Marion.Link@med.uni-heidelberg.de



Jahresbericht 2012 — 2013 271

6. Chefarztsekretariat PD Dr. P. Giinther

Leiter Kinderchirurgie

Frau Carmen Novak

Tel: 06221 - 56 6283

Fax: 06221 - 56 5105

E-Mail: Carmen.Novak@med.uni-heidelberg.de

7. Oberarztsekretariat Ambulanz Dr. R. Hennes
Frau Karin Gerlach

Tel: 06221-56 6216

Fax: 06221-56 7531

E-Mail: Karin.Gerlach@med.uni-heidelberg.de

8. Sekretariat Ambulanz Il

Frau Sibylle Strutzberg

Frau Ina Weick

Frau Yvonne Plag

Tel: 06221 - 56 36217

Fax: 06221-56 4637

E-Mail: Sibylle.Strutzberg@med.uni-heidelberg.de
Ina.Weick@med.uni-heidelberg.de
Yvonne.Plag@med.uni-heidelberg.de

9. Sekretariat Zentrales Patientenmanagement
Frau Heike Sieber

Tel: 06221 - 56 4878

Fax: 06221-56 4879

E-Mail: Heike.Sieber@med.uni-heidelberg.de

10. Sekretariat KSC/SDGC

Frau Inge Sauer

Frau Napawan Schulze

Tel: 06221-56 6986

Fax: 06221-56 6988

E-Mail: Inge.Sauer@med.uni-heidelberg.de
Napawan.Schulze@med.uni-heidelberg.de

11. Ambulanzsekretariat Chirurgische Onkologie
Frau Petra Hofer

Tel: 06221 - 56 6252

Fax: 06221-56 5791

E-Mail: Petra.Hoefer@med.uni-heidelberg.de

12. Sekretariat Europdisches Pankreaszentrum
Frau Annette Sommer

Tel: 06221-56 7807

Fax: 0662 - 56 5075

E-Mail: Annette.Sommer@med.uni-heidelberg.de

13. Ambulanzsekretariat Gastroenterologie-/
FAP-/HNPCC-Sprechstunde

Frau Huesniye Atik

Tel: 06221 - 56 6209

Fax: 06221-56 6209

E-Mail: Huesniye.Atik@med.uni-heidelberg.de

14. Sekretariat Lebertransplantation

Frau Ulrike Obenauer

Tel: 06221 - 56 6292

Fax: 06221 -56 4215

E-Mail: Ulrike.Obenauer@med.uni-heidelberg.de

15. Sekretariat Nierentransplantation
Frau Iris Zirkel

Tel: 06221 - 56 6317

Fax: 06221 -56 4804

E-Mail: Iris.Zirkel@med.uni-heidelberg.de

16. Nachsorgeambulanz Lebersprechstunde,
Med. Klinik IV

Frau Ulrike Obenauer

Tel: 06221 - 56 6292

Fax: 06221 -56 4215

E-Mail: Ulrike.Obenauer@med.uni-heidelberg.de

17. Verwaltungsauf3enstelle

Chirurgische Klinik/Andsthesiologische Klinik
Frau Gabriele Errass

INF 105, 69120 Heidelberg

Tel: 06221-56 7021

Fax: 06221-56 4209

E-Mail: Gabi.Errass@med.uni-heidelberg.de

18. Sekretariat Station 1/2

Frau Renate Magdfessel

Tel: 06221 - 56 6258

E-Mail: Renate.Maegdfessel@med.uni-heidelberg.de

19. Sekretariat Station 4a/b

Frau Katharina Felix

Tel: 06221 -56 6266

E-Mail: Katharina.Felix@med.uni-heidelberg.de

20. Sekretariat Station 5

Frau Andrea Schatz

Tel: 06221 - 56 6333

E-Mail: Andrea.Schatz@med.uni-heidelberg.de



py#B Allgemein-, Viszeral- und Transplantationschirurgie

21. Sekretariat VTS/IMC Wichtige Telefonnummern

Frau Anita Lindauer

Tel: 06221 - 56 37515 Hier finden Sie wichtige Telefonnummern der

E-Mail: Anita.Lindauer@med.uni-heidelberg.de Chirurgischen Universitatsklinik Heidelberg.
Fiir die internationale Anwahl gilt in der Regel:

Michaela Toler +49 (6221) usw.

Tel: 06221 - 56 5292

Email: Michaela.Toler@med.uni-heidelberg.de Info-Punkt:

Tel: 06221 - 56 5444
22, Sekretariat Station 8a/b

Frau Judith Kirbas Pforte:
Tel: 06221-56 5342 Tel: 06221 -56 6110
E-Mail: Judith.Kirbas@med.uni-heidelberg.de oder

06221 - 56 6111
23. Sekretariat Station 11 Kinderchirurgie

Frau Jeanette Immler Patientenaufnahme ambulant:
Tel: 06221 -56 6282 Tel: 06221 - 56 6124
E-Mail: Jeanette.Immler@med.uni-heidelberg.de oder

06221 - 56 6125
Frau Elke Staub

Tel: 06221-56 6284 Patientenaufnahme stationar:
Fax: 06221 - 56 5105 Tel: 06221 -56 6121
E-Mail: Elke.Staub@med.uni-heidelberg.de
Stationen:
24. Studentensekretariat Station 1: 06221 - 56 6456
Frau Karin Weber Station 2: 06221 - 56 6459
Tel: 06221 - 56 6144 Station 4a: 06221 -56 6468
Fax: 06221-56 5331 Station 4b: 06221 -56 6472
E-Mail: Karin.Weber@med.uni-heidelberg.de Station 5a: 06221 - 56 6475
Station VTS: 06221-56 6479
25. OP Berichte/Gutachtencontrolling Station 8a: 06221 -56 6493
Frau Birgit Kohn Station 8b: 06221 - 56 6493
Tel: 06221 - 56 4862 Station 13/I0PIS: 06221 - 56 6517
Fax: 06221 - 56 4863 Tagesklinik: 06221 - 56 6462

E-Mail: Birgit.Kohn@med.uni-heidelberg.de
Krankenblatt Archiv:

26. OP-Berichte Tel: 06221 - 56 6141

Frau Jeanette Back

Tel: 06221 -56 4862 Stomatherapie:

Fax: 06221-56 4863 Tel: 06221 - 56 36493

27. Kongresssekretariat Didt- und Erndhrungsberatung:

Frau Anita Wild Tel: 06221 - 56 6437 oder 06221 - 56 36994

Tel: 06221 - 56 38908
E-Mail: Anita.Wild@med.uni-heidelberg.de
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Physiotherapie:

Tel: 06221-56 6240
oder

06221-56 6242

Briickenpflege:
Tel: 06221 - 56 6331

Psychosoziale Nachsorge:
Tel: 06221 -56 2727

Krebs-Informationsdienst:
Tel: 06221 - 56 410121

Klinikseelsorger (katholisch/evangelisch):

Tel: 06221 -56 7856
(Rufbereitschaft Tag und Nacht tiber
Pforte Frauenklinik)

Okumenische Krankenhaus-Hilfe:
Tel: 06221 - 56 39040
(,Lila Damen®)

Telefon-Seelsorge Heidelberg:
Tel: 0800 - 1110111

Allgemeine Rufnummern und Offnungszeiten

Taxizentrale:
Tel: 06221 - 56 302030

Auskunft Heidelberger Stralen- und Bergbahn AG:
Tel: 06221 - 513-2000

Info Bahn:
Tel: 11861

Fahrplanauskunft automatisch:
Tel: 0800 - 1507090

Patientenbibliothek:
UG gegeniiber der Kapelle

Offnungszeiten:
Montag: 11:00 - 13:00 Uhr
Mittwoch: 14:00 - 16:00 Uhr

Bereichsbibliothek:
Gebdude 110, 1. Obergeschoss

Offnungszeiten:
Montag - Donnerstag:
8:00 - 12:30 Uhr
13:30 - 18:00 Uhr
Freitag:

8:00 - 12:30 Uhr
13:30 - 17:00 Uhr

Cafeteria:
Tel: 06221 - 56 5364
Gebdude 110, Erdgeschoss/Eingangsbereich

Offnungszeiten:
Montag - Freitag: 7:00 - 18:00 Uhr
Samstag/Sonntag/Feiertag: 9:00 - 18:00 Uhr
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