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Editorial

Biotechnologie P ein Mehrwert fYr die Gesellschaft

Der Wandel von experimentell basierten
Erfindungen und Innovationen zu diagnos-
tischen Konzepten und Therapien sind
Grundlagen moderner Biotechnologie.

So kommt es nicht von ungefShr, dass in dieser
Ausgabe der dlndustriellenO Biotechnologie mit
der Perspektive zu neuen Projekten, Produkten
und Verfahren, entsprechender Raum zur
VerfYgung gestellt wird.

Im Hinblick auf das Labor der Zukunft in punk-
to DatenverfYgbarkeit, Effizienzsteigerung und
Sicherheit spielt die personalisierte Medizin eine
besondere Rolle.

Diese Themen gestalten auch die Zukunft der
Biotechnologiebranche:

=« Wo werden Neuentwicklungen und Trends
aus allen Bereichen der Biotechnologie fun-
diert dargestellt ?

« Warum siedeln junge Unternehmer und
FirmengrYnder verstSrkt im Innovations- und
GrYnderzentrum (1ZB) an?

= Welche Perspektiven bietet das Netzwerk
aDigiMedO fYr die Medizin von Morgen?

= Wer unterstYtzt und beschleunigt nachhaltig
den Technologietransfer vom Labor in den
Markt?

= Welche Rolle spielt das neue, zukunftsweisende
Netzwerk &bayresg.netO fYr eine leistungsstarke
und innovative Lifescience-Landschaft?

» Sind genetisch modifizierte Schweine die
letzte therapeutische Option bei geschSdig-
ten Organen?

Die moderne Biotechnologie liefert starke
Impulse fYr die Wirtschaft: tberzeugen Sie

AP

Walter FYrst
GeschSftsfYhrer
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Innovations- und GrYnderzentrum
fYr Biotechnologie 1ZB

Kontakt: Dr. Peter Hanns Zobel

Genexpression

PELOBiotech B lhr Partner fYr Zellen und

Medien

Autoren: Dr. Lothar Steeb, Dr. Peter Frost
PELOBiIotech GmbH

Immunic AG

Immunic: Von der Gr¥Yndung an die NASDAQ
in nur 3 Jahren

Autor: Dr. Daniel Vitt
CEO und President von Immunic

aner%ﬁetzwerk GmbH .

IBB NETZWERK GmbH:
Treiber der Industriellen Biotechnologie

Kontakt: Dipl.-Biol. Katrin HSrtling-Tindl

Mes
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MYnchen
Biotechnologie auf der analytica:
Personalisierte Medizin & Co.
Autorin: Susanne Gr&dl
Messe MYnchen GmbH

BioPark _
Regensburg

20 Jahre BioPark Regensburg

Autor: Dr. Thomas Diefenthal, GeschSftsfYhrer
BioPark Regensburg GmbH

GZ__ .
WYrzburg
IGZ WYrzburg B Wo Wissen zu Wirtschaft wird

Kontakt: Klaus Walther, Dr. Gerhard Frank,
Dr. Jennifer Gehring



DigiMed
Bayern

DigiMed Bayern fYr die Medizin der Zukunft

Kontakt: Dr. Jens Wiehler, DigiMed Bayern,
c/o Bid Biotech Cluster Development GmbH

bayresq.net

Neues Netzwerk in Bayern: (bayresg.net)

Autoreninformation: Dr. Ulrike Kaltenhauser
Im Genzentrum der LMU

r¥nderzentrum Biotechnologie
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PreOmics 27

PREOMICS erhSIt 3,3 Millionen fYr eine
Serie-A-Finanzierung
Kontakt: PreOmics GmbH

Wahrheit ist die beste Medizin

Kontakt: Beatrice Sonntag, Dr. Frank Bienenfeld
GeschSftsfYhrer Kindermedizin.info

Lydia HD D neue Wege in der

Lymphknotendiagnostik bei Krebs

Autoren: Dr. B. Polzer, Dr. M. Werner-Klein,
Dr. C. Klein

Industrielle

Biotechnologie In Bayern

Industrielle Biotechnologie und Nachhaltige
...konomie in Bayern: Daten, Potenziale, Trends

Kontakt: Prof. Dr. Haralabos Zorbas

ontakt: Dr. Kathrin LadetzkKl-baens

Genetisch modifizierte Schweine als
Organspender fYr die Xenotransplantation
Autor: Prof. Dr. Eckhard Wolf und Kollegen, Letstyr
Molekulare Tierzucht und Biotechnologie, LMU MYnche
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accelerating biomedical innovatio BIO

Bio¥ — central point of contact for
pharma and biotechnology in Municf
and Bavaria

z consulting for founders-to-be, zrepresenting Bavarian biotechnoloc
start-ups & SMEs world-wide

zgrant & seed nancing support zinvestment opportunities

z pre-seed incubation‘&award z central online platform:

zmatchmaking, networking & partnerijap exchange, company database

zevents, conferences & training and much more

iy

www.bio-m.org




Die Biotechnologie ist eine Neben den vielen Biotech- lung auswShlen k3nnen. Ob-
multidisziplinSre Wissenschaft Unternehmen, die Arzneimittel wohl DigiMed Bayern derzeit
und findet ihre Anwendung in entwickeln und in Bayern ansSs-ein rein akademisches Projekt
verschiedensten Bereichen, obsig sind, kSnnen wir v.a. auch aufist, ist klar, dass sich dieser aka-
Medizin, Landwirtschaft oder die vielen Unternehmen stolz demische &experimentelle Rah-
Industrie. sein, die die so genannten Werk- menO schlie§lich zu einer wirt-
Biotechnologische Verfahren wie zeuge fYr die Forschung, die schaftlich getriebenen Anwen-
die des Bierbrauens oder der &Tools for Life SciencesO, liefern. dung in der Industrie ent-
Fermentation existieren bereits Viele dieser Unternehmen sind wickeln wird.

Tausende von Jahren. Der Be- weltweit tStig, einige sind sogar Ich habe keinen Zweifel: Zur
griff &BiotechnologieO feiert den- fYhrend in ihrem Spezialgebiet. 100-Jahres-Marke des Begriffs
noch erst in diesem Jahr seinen Um dies zu erreichen, mussten Biotechnologie hat der Wandel
100. Jahrestag. und mYssen sie sich rasch an dign und mit dieser Querschnitts-
Heute liefert die moderne Bio- Erwartungen ihrer Kunden an- technologie gerade erst begon-
technologie starke Impulse fYr die passen, z.B. durch die Integra-nen. Mit den Biotechnologie-
Wirtschaft, die Forschungsland- tion kYnstlicher Intelligenz und Unternehmen und der Wissen-
schaft und vor allem fYr den die Implementierung von ma- schaftslandschaft, die wir in Bay-
Gesundheitssektor. Deutschland schinellem Lernen in die Instru- ern vorweisen kSnnen, und allen
hat eine beachtliche Anzahl sehr mente, die sie entwickeln und auf Partnern des Bayerischen Bio-
erfolgreicher Biotech-Unterneh- den Markt bringen. technologie-Clusters bin ich

men wie Qiagen, Evotec, Mor-
phoSys, Miltenyi und viele ande-
re hervorgebracht, die in ihrem
Bereich weltweit fYhrend sind.

Auch Bayern kann auf seine Bio-

technolgie-Unternehmen stolz

sein: Eine der vier oben genann-

ten Firmen hat ihren Sitz im

Und nun erleben wir auch, wie
der Wandel von experimentell
basierten Erfindungen und Inno-

zuversichtlich, dass wir nicht nur
unserer Wirtschaft, sondern
auch unserer Gesellschaft einen

vationen hin zur Entwicklung Mehrwert bieten und damit

neuer diagnostischer Konzepte unserer Vision, Bayern zum Ort
und Therapien auf der Grund- fYr die Medizin der Zukunft zu

lage gro§er Datenmengen B wenn machen, immer nSher kommen.
auch noch langsam B voran-

Gro§raum MYnchen: Im Jahr schreitet. Mit Hilfe des vom
2018 wurde MorphoSys eines der Freistaat Bayern mit 22,5 Mio.
wenigen Unternehmen, das nicht Euro gefSrderten Programms
nur an der Frankfurter Wertpa- DigiMed Bayern haben wir in
pierbsrse sondern auch an der Deutschland die FYhrung in die-
US-Nasdaq notiert ist. Nachdem sem Bereich Ybernommen. Die
das Unternehmen mit dem BSr- Daten von Tausenden von Pati-
sengang in New York mehr als 200 enten mit Atherosklerose wer-
Millionen US-Dollar einsammeln den gesammelt, analysiert und
konnte, kann es seine klinischeinterpretiert, so dass die €rzte
Entwicklung in SpStphasenstudiendas zuverlSssigste Diagnostikin-
aus eigener Kraft fortsetzen. strument und die beste Behand-

Herzliche GrY8e
Ihr Horst Domdey

)&JLDH&

Prof. Dr. Horst Domdey

GeschSftsfYhrer der Bid' Biotech
Cluster Development GmbH
und Sprecher des
Bayerischen Biotechnologie Clusters



Innovations- und GrYnderzentrum
Biotechnologie (1ZB)

Dass die Biowissenschaften eine SchiYsselrolle imJahrhundert spielen wYrden, erkannte die
Bayerische Staatsregierung frYh. Mit der Schaffungsignovations- und GrYnderzentrums Bio-
technologie (1ZB) zwischen dem Campus Martinsrieddudem Campus Gro8hadern, auf denen
weitere 15 Institute, beispielsweise die Max-Planicistitute fYr Biochemie und Neurobiologie und
die Ludwig-Maximilians-UniversitSt, angesiedelt sindhat sie optimale Bedingungen fYr junge
Unternehmer und FirmengrYnder aus dem Bereich LSeiences geschaffen. Damit wurde 1995
der Grundstein fYr ein Wissenschaftszentrum geledgs heute Weltruhm erlangt hat.

Innovations- und GrYnderzentrum fYr Biotechnologie (1ZB

In den Innovations- und GrYn-
derzentren fYr Biotechnologie in
Planegg-Martinsried und Freising-

Weihenstephan haben sich auf nanzierungsrunden

26.000 m mittlerweile circa 60 Bio-
tech-Unternehmen mit Yber 600
Mitarbeitern angesiedelt. Am Stan-
dort Planegg-Martinsried werden
auf inzwischen 23.000 mStart-ups
mit dem Schwerpunkt medizinische
Biotechnologie beherbergt. Das
IZB in Freising-Weihenstephan
bietet seit 2002 auf 3.000 hoptima-
le Voraussetzungen fYr Unterneh-
mensgryndungen aus dem Bereic
Life Sciences. Seit Yber 20 Jahre
werden hier die wirtschaftlichen
Umsetzungen von Produkt- und
Dienstleistungsideen gefSrdert.

Insgesamt begleitete die FSrderger

sellschaft 1ZB mbH seit 1995 Yber
200 FirmengrYndungen. Die erfolg-

reiche Entwicklung der Un-| Yber Finanzierungsrunden, F3r-
ternehmen im 1ZB spiegelt sich| derungen und Deals bis zu 700
in einigen bemerkenswerten Fi- Millionen Euro realisieren.

wieder: In Ein wesentliches Kriterium fYr
den Erfolg der 1ZBs ist die rSum-

2018 konnten 1ZB-Unternehmen

>

Der Faculty Club @B bildet das HerzstYck der IZB Residence CAMPUS AT WOME




Das IZB auf dem Hightech-Campus Martinsriad

liche NShe zur Spitzenforschung auf Die in den weiteren sechs Stockwer- die Kompetenzen im 1ZB. Mit der
dem Campus Martinsried und die ken der 1ZB Residence gelegenen Errichtung der KindertagesstStten
herausragende Infrastruktur: Mit sehr ansprechend designten 42 Zim- dBio KidsO und &Bio Kid®, die
dem im Oktober 2014 ersffneten| mern und Suiten dienen den nationa- Kinderkrippe und Kindergarten ver-
Faculty Club G2B (Gateway to len und internationalen GSsten des einen, wird es Frauen in der Bio-
Biotech) haben die Mitglieder die] Campus als Thernachtungsmsglich- technologie erleichtert, Familie und
MSglichkeit, sich in entspannter keit. Das Restaurant SEVEN AND Beruf zu vereinen. Das auS8erge-
AtmosphSre zu treffen, sich auszu- MORE im Erdgescho§ des Campus- wshnliche Konzept der Kinder-
tauschen und gemeinsam Projekte Towers verwshnt sie zusStzlich mit hSuser wurde bereits mit dem Zer-
zu planen. Der Faculty Club hat sich franzssischer KYche. Auch das CafZ/tifikat &Haus der kleinen ForscherO
in den letzten Jahren zu einem Restaurant Freshmaker im Haupt- ausgezeichneim

exzellenten Kommunikationszent- gebSude des 1ZB setzt mit seine
rum fYr die VorstSnde und Ge- internationalen KYche Ma§stSbe.
schSftsfYhrer von Unternehmen der Mit der Ansiedlung der Chemie-
Biotechbranche und der Professoren schule Elhardt im 1ZB wurde
des Campus Martinsried/ Gro8ha- zudem ein neuer Weg beschritten,
dern entwickelt. Damit wurde das dem FachkrSftemangel zu begeg-
Ziel, den Dialog mit den Spitzenfor- | nen: So werden direkt am Campu
schern am Campus zu intensivieren, praxisnah biologisch-technische As-
erreicht. Der Club befindet sich im| sistenten ausgebildet. Die SchYler, Fsrdergesellschaft 1IZB mbH
7. Stock der architektonisch sehr die bereits wShrend der Ausbil- | Am Klopferspitz 19

modern gestalteten 1ZB Residence dung Praktika in den 1ZB-Unter- | | D-82152 Martinsried
CAMPUS AT HOME mit Blick  nehmen absolvieren, finden nac 'T:g')-(-: 838;2?2;323_‘29
Yber den Campus und auf die dem Abschluss dort meist auch | g-mail: info@izb-online.de
Alpen. eine feste Anstellung B so bleibe

Kontakt:

Dr. Peter
Hanns Zobel

GeschSftsfYhrer 1ZB

Internet: www.izb-online.de




Jedes Forschungsprojekt hat s

Genexpression

Die Biotechnologie gehsrt zu den
SchlYsselfaktoren der akademisch
und klinischen Forschung. Geradé
bei der Entwicklung von Medika-
menten, Krebs-, Immun- und Zell-
und Gentherapien ist sie nicht mehr
wegzudenken. Gleichzeitig wird
der Druck auf die Wissenschatftler

hsher, schneller und verlSsslicher Ybertreffen hschste QualitStsstan

Ergebnisse zu liefern.

Die PELOBiotech GmbH ist mit
Yber 25000 Zellprodukten auf
PrimSr- und Stammzellen und Zell-
kulturmedien einer der fYhrenden
Distributoren und Hersteller. Mit
Sitz im Biotech-Hotspot Martins-
ried bei MYnchen bietet PELO-
Biotech alles vom Gewebeauf-
schluss, 3D Technologien bis zur
Cryokonservierung. awir wollen,

dass Wissenschaftler sich auf ihre klinische Anwendungen verfYgbar

eigentliche Forschungsarbeit kon-

zentrieren k3nnenO, sagt Dr. Peter Produkte zu deutlich gYnstigeren

Frostt CEO von PELOBiIotech.
aDeshalb bieten wir durch unsere
Kompetenz einfache LSsungen, die
schnell und reproduzierbar zum
Erfolg fYhren. Ein Anruf bei uns
genYgt.O

Auch im Bereich 3D Modelle ver-
weist PELOBIotech auf eine lange
Erfolgsgeschichte: MitgryYnder Dr.
Frost hat bereits mehrere 3D
Systeme erfolgreich in den Markt
eingefYhrt. Zudem greift PELO-
Biotech weltweit auf ein Netz-
werk kompetenter und innovati-
ver Partnern zurYck.

awir sind in mehrere Kooperatio-
nen mit Unternehmen und Univer-
sitSten eingebunden. Dadurch opti

mieren wir stSndig unsere Produkte,

dards und wissen, wo im Labor der

Schuh drYcktO, ergSnzt Dr. Lothar

Steeb, CSO von PELOBiIotech. Er
hat eine Reihe von Medien erarbei-
tet, die unter der Premium Produkt-
eigenmarke Cellovations zusammen-
gefasst sind. dlmmer mehr rYcken
definierte Medien in fYhrenden In-
stituten in den FokusO, sagt Dr. Steeb
Deshalb sind viele Zellkulturpro-
dukte auch in GMP-QualitSt fYr

aber auch als gleichwertige R&D-

Konditionen. Der Vorteil: Die Kun-
den brauchen diese Systeme nich
erneut testen B und sparen dadurc
Zeit und Geld.

Auch customized Zellen von selte-
nen Donoren kann PELOBiotech
beschaffen, adamit Wissenschaftle
endlich wieder in Ruhe zielgerichtet
und effizient forschen k3nnenO, so
Dr. Frost. m

—

E WShlen Sie aus Yber 25000 Zellrelevan-

ten Produkten. Kompetent, Einfache
Prozesse, Ready-to-use

= Zellisolierung: hoch gereinigte Enzyme (Colla-
genase / Dispase) fYr die optimale und stan-
dardisierte Isolierung diverser Zelltypen, va

allem Inselzellen und Leberzellen.

= Zellkultur: humane und tierische PrimSrzel
len, iPS, Stammzellen, gelabelte PrimSr- u
Stammzellen, "Diseased" Zellsysteme; CIT
konforme Monkey Cells; customized Zellen

= Zellkulturmedien und Reagenzien: Korrespon-
dierend zu Zellen, Medien animal-frei, xeno-

frei, chemisch definiert
= KYhl- und Einfriermedien:

liche Medien
u Produkte fYr Genomik/Proteomik

= 3D Modelle: 3D Co-Kulturen, Hydrogele, Scaf-
folds und Scaffold-freie Systeme zur Herstel-

lung von SphSroiden und 3D Ringstrukture|
sowie ECMs

= Zellkulturmodelle: Angiogenese, 3D Tumor-

SphSroide und 3D Lebermikrogewebe B u
Medien

= Tools: Zytokine, Wachstumsfaktoren, Antiksr
per und Assay-Systeme wie MicroMatri
Array, Protein-Labeling Reagenzien fYr Mikr
skopie, FACS, HTS (TR-FRET).

Folgen Sie unserem Blog oder auf Linked
www.pelobiotech.com
http:/pelobiotech.com/wordpress/

Goldstandard,
DMSO-haltig und DMSO-frei, kostenfreund-

=
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Autor:

Dr. Lothar Steeb

Dr. Peter Frost

PELOBIotech GmbH

Am Klopferspitz 19

82152 Planegg/Martinsried
Tel.: +49(0)89-517 286 59-0
Fax: +49(0)89-517 286 59-88
E-Mail: info@pelobiotech.com




Immunic entwickelt &Best-in-ClassO-Therapien zur Behandlung von chronischen
EntzYndungs- und Autoimmunerkrankungen (Quelle: Immunia)

Immunic Team 1 Dr. Daniel Vitt

(Quelle: Immunic)s CEO und President
von Immunic
(Quelle: Immunic)

Immunic Therapeutics
Am Klopferspitz 19

82152 Planegg-Martinsried
Tel. +49 89 250079460
Fax. +49 89 250079466

info@immunic.de
https:/www.immunic-therapeutics.com

Immunic Therapeutics




Biobasierte und gleichzeitig abbaubare Kunststofntwickeln; das klimawirksame Treibhausgas Kohlendi-
oxid zu umweltfreundlichen Produkten umwandeln; mit rachwachsenden Rohstoffen herkSmmliche,
erdSlbasierte Waren ersetzen B was fast klingt wie unftsvisionen, sind in Wirklichkeit die Arbeitsfelde
der Industriellen Biotechnologie. FYr den damit assiezten Wandel zu einer nachhaltigen Gesellschaft an
zu mehr UnabhSngigkeit von fossilen Rohstoffen setsich die Industrielle Biotechnologie Bayern (IBB)
Netzwerk GmbH bereits seit 2008 tatkrSftig ein. €hrith einem Katalysator unterstYtzt und beschleunigt
das Netzwerk- und Dienstleistungsunternehmen denclaologietransfer vom Labor in den Markt.

Industrielle Biotechnologie Bayern Netzwerk GmbH

Das lIdeal nachhaltigen Wirt-
schaftens ist ein ambitioniertes
Ziel, welches die IBB Netzwerk
GmbH inzwischen seit Yber
einem Jahrzehnt mit unter-
schiedlichen Instrumenten und
Mag§nahmen tatkrSftig unter-
stYtzt. m
Der dklassischeO
Technologietransfer
Den Technologietransfer fSrdert
die IBB Netzwerk GmbH mit
allen bekannten Mitteln: ob
wissenschaftliche und markt-
relevante Recherchen, die Aus-

wahl passender Finanzierungst

quellen, UnterstYtzen bei (F&r-
der-) AntrSgen oder beim Ver-
netzen geeigneter Partner fYr
Forschungs- und Entwicklungs-
projekte.

Durch diese unterstYtzenden
TStigkeiten holte die IBB mit

ihren Partnern in den letzten
Jahren Yber 70 Millionen Euro
an FSrdermittel nach Bayern.
Insgesamt  akquirierte  das
Netzwerk bereits Yber 100
Millionen Euro F3rdermittel

und investierte rund 270 Mil-
lionen Euro an Eigenmitteln.
Doch darYber hinaus bearbei-
tet die IBB noch einige weite-
re TStigkeitsfelder.m

Kompetenznetzwerk der

Industriellen Biotechnologie
aKunterbuntO ist das Netzwer
IBB, in dem sich neben biotech-
nologischen Unternehmen und

Forschungseinrichtungen auch Fir;
Ingenieurwissen:

men aus den
schaften, der Automobil-, Luft-
fahrt-, Chemie-, und Schmier-
stoffindustrie, den Papier-, Kleb-
stoff- und Umwelttechnologien,
der Nanobiotechnologie, der Bio-
informatik und noch einigen wei-
teren Branchen tummeln.

Die aktuell 111 Netzwerkpartner

sind zu einem GroS8teil in Bayern

angesiedelt, aber auch in nahezu
allen weiteren BundeslSndern und
in angrenzenden LSndern, wie
Frankreich, ...sterreich oder den
Niederlanden, ansSssis.

O%_erative Konsortien £

ile aSub-NetzwerkeO der IBB
Das Kompetenznetzwerk I1BB berei-
tet den Boden fYr disruptive Innova-
tionen. Kristallisiert sich ein neuer

thematischer Fokus heraus, etab-
liert die IBB Netzwerk GmbH

Abb. 1Das Kompetenznetzwerk der IBB arbeitet in einer &l unterschiedlicher Branchea



Abb. 2:Geografische Verteilung der IBB-N

anschlieS8end sogenannte &Sub-Netz

werkeO. Diese gewShrleisten fYr d
teilnehmenden Mitglieder kurze und
effiziente Wege zu neuen Projek-
ten, Produkten und Verfahrenm

Derzeit managt die IBB Netz-
werk GmbH neben dem gro8en
Kompetenznetzwerk vier solcher
spezialisierter Sub-Netzwerke:

= Die dBioPlastik O-Partner wid-
men sich dem Ziel, innovative
biobasierte und gleichzeitig
biologisch abbaubare, markt
fShige Polymere zu entwickeln

= Der &Waste2Value O-Verbund
verarbeitet Rest- und Abfall-
stoffe diverser Industriezweige
und wandelt diese zu hsher-
wertigen Produkten um.

= Im &UseCO ,0O-Netzwerk ist der
Name Programm: Das schSdlich
Treibhausgas Kohlenstoffdioxid

etzwerkmitgliedar

7.

stoff eingesetzt.

= Bei aVoDiPro O hSlt die Digi-
talisierung Einzug in die Bio-
technologie. Hier entwickelt
das Netzwerk digitale Modelle
fYr Diagnostik und zur Opti-
mierung von Prozessen.

Bekanntlich liegt die Kraft in der
- Gemeinschaft. Deshalb vernetz
sich die IBB Netzwerk GmbH

in angrenzenden Themenberei-
chen mit in- und auslSndische
Clustern, Netzwerken und Ver-

de von relevanten Personengrup
pen erreicht und die MSglichkeit

efYr erfolgreiche Kooperationen
weiter potenziert. m

wird fYr verschiedene Produkte
ie und EnergietrSger als Ausgangs

auch innerhalb der Branche unc

bSnden. tber dieses &Netzwerk
der NetzwerkeO werden Tausent

IBB als Partner in zwei
europSischen Projekten

D

Kontakt:

Dipl.-Biol. Katrin
HSrtling-Tindl

]

N

Industrielle Biotechnologie
Bayern Netzwerk GmbH

Am Klopferspitz 19

82152 Martinsried

Tel.: +49 89 540 45 47-11

Fax: +49 89 540 45 47-15
katrin.haertling@ibbnetzwerk-gmbh.com
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Medizin & Co

Der Gesundheitsmarkt boomt: wachsendes Bewusstsein um die eigene Gesundheit, gezielte Vorsorge
und gesunde ErnShrung sind nur einige Schlagworte. Und im Krankheitsfall sind zunehmend individu-
alisierte Therapien gefragt. Alle zwei Jahre informiert die Weltleitmesse analytica in MYnchen Yber
Neuentwicklungen und Trends aus allen Bereichen der Biotechnologie B nSchstes Mal von 31. MSrz bis
3. April 2020.

Die analytica hat sich zum inter-
nationalen Treffpunkt fYr den
Biotech-Sektor entwickelt. Kein
Wunder, dass sich die Branche

alle zwei Jahre ausgerechnet in

MYnchen trifft: Bayern und die
Region um die Landeshauptstad
sind ein Top-Standort fYr die
Biotechnologie, und im Freistaat
existieren gleich mehrere Bio-
Tech-Regionen, in denen sich
Unternehmen der Branche zu-
sStzlich  konzentrieren. Viele
bayerischer Hochschulen bewei-
sen zudem hohe Kompetenz in
biotechnologischer Forschung und
Lehre und haben sich internatio-
nales Renommee in dieser Zu-
kunftstechnologie erworbenm

—

Die NShe der analytica zu den
bayerischen Biotech-Impulsge-
bern wirkt als Magnet fYr Bio-
tech-Unternehmen aus dem In-

und Ausland. 459 der insgesamt

1.163 Aussteller der analytic
2018 gaben an, dass sie sich m
Biotechnologie, Life Sciences
Bioanalytik oder Diagnostik be-
schSftigen. &Die Biotechnologie
entwickelt sich immer stSrker
zum Fokusthema der analytica.

=, D

Biotech-Profis finden auf der analytica
alle Trends und Innovationens

Mit einer eigenen Ausstellungshalle
die 10.000 Quadratmeter umfass
und verschiedenen Events im Rah
menprogramm werden wir dem
gestiegenen Interesse gerecht

unterstreicht Dr. Reinhard Pfeiffer,

stellvertretender \orsitzender der
GeschSftsfYhrung, Messe MYnchen.
Neuartige Entwicklungen in der
Bio- und Gentechnologie, in der
Diagnostik sowie nachweisstarke
Analysenmethoden und High-
Throughput-Verfahren werden die
Innovationen und Herausforde-
rungen im Bereich Life Sciences
und insbesondere in der Persona-
lisierten Medizin vorantreiben.

t,Die neuesten Trends dazu wer-
- den auf der analytica 2020 der

Fachwelt vorgestellt. Die interna-

Dtionale Leistungsshow prSsentiert

umfassend Spitzentechnologien

Ein umfangreiches Rahmenprogramm widmet sich der Biotechnologie.
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und zukunftsfShige Methoden
Experten und die Global Player
treffen sich in MYnchen zum Er-
fahrungsaustausch.

aDie analytica ist weltweit die
einzige Messe, auf der Besuche
L8sungen fYr die gesamte Wert-
schSpfungskette moderner Ana-
lytik und Biotechnologie findenO
erklSrt Pfeiffer weiter. Von Pro-
benaufbereitungstechniken  unc
Liguid Handling, von Single-Use

Systemen und Disposables Yber Rund 10.000 Quadratmeter auf der analytica gehSren der Biotechnologie.

die komplette instrumentelle Ana-
lytik mit entsprechenden Kopp-

lungen der Massenspektrometrie sind dabei unverzichtbare Tools ins

und bildgebenden Verfahren k3n-
nen sich die Fachbesucher ein
Bild von den Entwicklungen ma-
chen. Immunologische und mole-
kularbiologische Verfahren, Bio-
reaktoren, Assays und Chip-
technologien gehsren ebenso zu
den Messe-Highlights wie High-
Throughput-Screening und Se-
quencing, oder Laborautomatisie
rung. Dem Anwender werden gut
strukturiert und umfassend prakti
sche SystemlSsungen vorgestellt,
mit denen kYrzere Analysen- und
\ersuchszeiten sowie bessere Inter-
pretationsmsglichkeiten der Mess-
ergebnisse und zentrale VerfYgbar-
keiten aussagekrSftiger Daten z
erreichen sindm

Im Labor sammeln
schnell gigantisch

Fest steht:
sich sehr

D

Datenmengen an. AussagekrSftige

Auswertungen und nachhaltige
Interpretationen sowie sinnvolles
Datenhandling stellen fYr die
Forscher besondere Anforderun-
gen dar. Im Labor der Zukunft
dreht sich neben dem &eigentli-

chenO Forschungsauftrag alles un

eine schnelle DatenverfYgbarkeit,
eine ma8gebliche Effizienzsteige-
rung und um die Sicherheit. Bio-

Auch fYr diese digitale Komponen-
te des Labors bietet die analytic
den Fachbesuchern mit dem Fo

vielen weiteren Programmpunkten
alle L&sungen, die sie fYr die tSgli
che Arbeit benstigen.m

banken und Peptidbibliotheken
33 LSndern, unter ihnen interna-
tionale MarktfYhrer wie Eppen-
dorf, Bio-Rad und Greiner Bio-

One sind bereits angemelden

besondere vor dem Hintergrund zu-
nehmender Digitalisierung.

o)

Digital T ‘ . d Autorin:
rum |g|ta ransformation un Susanne Gridl
Projektleiterin
analytica

Experten empfehlen, mit den Pla-
nungen eines Messeauftritts etw ;

. 81823 MYnchen
ein Jahr vor der Veranstaltung ZU | e-Mail: info@analytica.de
beginnen B h3chste Zeit also fYr | Internet:
alle, die 2020 dabei sein wollen,  WWW-analyticade

Messe MYnchen GmbH

1<%

analytica: der Treffpunkt fYr Life Sciences und Personalisierte Medizin

Finanzierung von Biotech-Unternehmen® dieses Thema steht 2020 wieder auf dem Programm
der analytica. Zwar engagieren sich internationaltvestoren laut Reports von Ernst & Young wie-
der stSrker in der deutschen Biotech-Branche, aberKapital fYr die Innovationsfinanzierung man-
gelt es nach wie vor. Der in den Vorjahren immer gbesuchte analytica Finance Day findet 2020
bereits zum sechsten Mal statt, abermals organisieon GoingPublic Media.

Au8erdem wird es wieder einefihementag zur Personalisierten Medizingeben, der die verschie-
denen Facetten dieses Bereichs in Experten-VortrSgad einer Podiumsdiskussion beleuchtet. Der

Thementag wird ebenfalls von Going Public Media agisiert.

DasForum BiotechprSsentiert praktische Tipps und neue Methoden fYediife Sciences. Zahlreiche

Best-Practice- und AusstellervortrSge zu innovativéirodukten in den Bereichen Life Science und

Biotechnologie beleuchten die Trendthemen der Brare

Mit der analytica conference schiSgt die analytica die BrYcke zwischen Wirtschafbdi Wissen-
schaft. Drei Fachgesellschaften (Gesellschaft DetatscChemiker, Gesellschatft fYr Biochemie und
Molekularbiolologie Deutsche Vereinte Gesellschaftif Klinische Chemie und Laboratoriumsmedi-
zin) laden auch zur analytica conference 2020 renonierte Wissenschaftler aus aller Welt ein, die
Yber ihre aktuelle Forschung berichten. Wie in d¥orjahren werden sich rund ein Drittel der Vor-
trSge mit Neuheiten aus der Bioanalytik, der Bioteablogie und den Life Sciences befassen.

Mehr als 610 Aussteller aus Yber
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Regensburg

Erfolgreicher RYckblick und Ausblick in Ostbayer

BioPark Regensburg

1999 ging der BioPark Regensburg Biotechnologie mit anderen Bran-

mit seinem ersten GebSude in
Betrieb und ist heute mit 18.000
das zweitgrs8te Zentrum seiner Art
in Bayern. Zusammen mit dem
Schwesterunternehmen
stehen derzeit Yber 30.000 Thutz-
fiSche in den Technologie- und
Gr¥Ynderzentren am Uni-Campus

chen, z.B. in der Sensorik, fYhrte
am Standort zu neuen Wirtschafts-
zweigen. Auch die Mischung von
Startup, Klein- und Mittelstand so-

TechBase wie Gro8unternehmen unter einem

Dach erwies sich als sehr fruchtbar.

Heute sind Yber 55 Firmen mit fast

der 166.000 Einwohner zShlenden 4.000 Mitarbeitern in der BioRegio

Stadt an der Donau zur VerfYgung

Seit Jahren zShlt Regensburg inals vor 20 Jahren. In diesem Zeit-

Prognos-Studien zu den wachs
tumsstSrksten und dynamischste
Kommunen Deutschlands. Ein
Grund hierfYr war und ist die konse-
quente WirtschaftsfSrderung der
Stadt, die mit einer aktiven Cluster-
und Wirtschaftspolitik den innovati-
ven Standort vor Ort ma8geblich
mitgeprSgt hat.

Regensburg aktiv, gut zehnmal meh

raum konnten wir erfolgreich 64 Start-
nup Unternehmen in den Business-
plan Wettbewerb Nordbayern ein-

bringen. Die Firmen haben bisher
661 Mio. E eingeworben, die HSlfte
als Eigenkapital und zu je einen
Viertel Venture Capital bzw. FS3r-

dermittel.

Der Erfolg hat viele Eltern. Da ist

AKlein aber feinO, unter diesem Mot- die Lage direkt auf dem Uni-Cam-

to gelang es immer wieder die Ent-
scheider in der Domstadt partei-
Ybergreifend an einen Tisch zu brin-
gen und gemeinsam innovative Pro
jekte auf den Weg zu bringen. Alle
Bauma8nahmen konnten mit Mit-
teln aus EU, Bund, Freistaat Bayerrn
Stadt Regensburg und Eigenkapite
dargestellt werden. Als Unterneh-
men der Stadt Regensburg konntg
die BioPark Regensburg GmbH
Yber das reine Vermietungsgesch$
hinaus die Clusterpolitik der Bio-
Regio Regensburg, einer nach de
European Cluster Excellence Initia-
tive mit dem Silber-Label zertifi-
zierte Region in Ostbayern, stetig
weiterentwickeln. Insbesondere die
interdisziplinSre VerknYpfung der

pus, umgeben von zwei Hochschu
len und vier Kliniken. Die konse-
quente UnterstYtzung durch die

- Stadt Regensburg und den Freistag

Bayern. Eine sich selbst tragend
BioPark Regensburg GmbH. Die
, Akteure vor Ort aus UniversitSt und

al Wirtschaft sowie natYrlich die erfolg-

reichen GrYnder mit ihren innovati-

> ven AnsStzen.

ftMit unserem jYngsten Projekt
&8Healthcare Regensburg B manag
rby BioParkO bauen wir gerade m

UnterstYtzung durch den Freistaat

Bayern den nSchsten interdiszi
plinSren Cluster aGesundheits

> wirtschaftO in der Region auf.

Hierzu haben wir einen Masterplan

Gesundheitswirtschaft erstellt, der
> Potenziale und Handlungsempfeh-
lungen fYr Regensburg und die
Region in diesem Bereich benennt.
Ein Schwerpunkt ist dabei natYrlich
die Digitalisierung. Mit der aDigital
Health Initiative RegensburgO orga-
nisieren wir Innovationstage z.B. in
der Pflege oder unterstYtzen bei der
\ernetzung regionaler Akteure zum
r Austausch von Daten fYr eine multi-
professionelle und interdiziplinSre
Versorgung in ganz Ostbayern. Mit
einem Inkubator im Bereich Medi-
zintechnik und Accelerator im Be-
reich Healthcare fSrdern wir Inno-
vationen und GrYndungen aus der
n regionalen Gesundheitswirtschafi.

=

Autor:

Dr. Thomas
Diefenthal

GeschSftsfYhrer

BioPark Regensburg GmbH
it
Am BioPark 13

L | D-93053 Regensburg
Tel.: +49 941 92046-0
Fax: +49 941 92046-24

E-Mail: info@biopark-regensburg.de
www.biopark-regensburg.de
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IGZ WYrzburg D
Wo Wissen
zu Wirtschaft wird

WYrzburg bietet starke Potenziale in den Bereichen Gesundheitswirtschaft, Biomedizin und Biotech-
nologie sowie Medizin und Medizintechnik. Ein wesentlicher Akteur bei der Entwicklung, Profilierung
und Vernetzung des Wissenschafts- und Wirtschaftsstandorts ist das Innovations- und GrYnder-
zentrum (IGZ) WYrzburg.

Das IGZ WYrzburg ist das grsste
GrYnderzentrum in Unterfranken.
Es wurde im Dezember 2001 in
Betrieb genommen und bietet seit-
her technologieorientierten Unter-
nehmensgrYndungen rund 2.500°m
Laborraum sowie 3.000 MBYro-
fiSchen zu gr¥nderfreundlichen Prei- proteine bei Krebs-, Herz-Kreislauf-, Center (CCC) ist von der deutschen
sen. Alle Labore verfYgen Yber Autoimmun- und EntzYndungser- Krebshilfe als Onkologisches Spit-
High-Tech-Ausstattung und kSnnen krankungen erforscht werden, die zenzentrum anerkannt. Die 2013 ein-
bis S2-Standard aufgerYstet werden.Grundlage fYr Diagnose und Thera- gerichtete InterdisziplinSre Bioma-
Weitere Angebote umfassen Kon- pien sein k3nnen. Das moderne terial- und Datenbank WYrzburg
ferenz- und Seminarraum sowie Doppelzentrum fYr Innere und Ope- (ibdw) ist eine von fYnf bundesweiten
Beratungsleistungen. Derzeit nut- rative Medizin ist technisch exzellent Datenbanken, die eine wichtige
zen mehr als 28 Unternehmen mit ausgestattet und bietet beste Bedin- Grundlage sind, um Krankheiten und
etwa 310 BeschSftigten diese Infra- gungen fYr die Patientenversorgung inre Ursachen besser zu verstehen.
struktureinrichtungen und Services. sowie Wissenschaft und Forschung. Die Fraunhofer-Projektgruppe zur
Ziel des Zentrums ist es, ArbeitsplSt- In  unmitteloarer NShe liegt das Untersuchung von regenerativen
ze zu sichern, Netzwerke und Syner- Deutsche Zentrum fYr Herzinsuffizi-  Technologien fYr die Onkologie ging

Das Innovations- und GrYnderzentrum liegt im ScienBark im Gewerbegebiet WYrzburg-Ost

gien zu schaffen sowie die Region
wissenschaftlich und wirtschaftlich
voranzubringen. Betrieben wird die
Einrichtung von einer eigenen Be-
triebsgesellschaft, zu deren Gesell-
schaftern die Stadt und der Land-
kreis WYrzburg, die Sparkasse
Mainfranken und die IHK WYrz-
burg-Schweinfurt zShlenm
WYrzburg P eine gute
Adresse in den Life Science
Die Julius-Maximilians-UniversitSt
zShit mit ihren Forschungszentren,
Forschergruppen und Graduierten-

kollegs in der Medizin und in den enz, ein integriertes Forschungs- und

Lebenswissenschaften zu den erfolg-

Nach sehr guten Ergebnissen in der klini-
schen Phase 2 wurde im August 2016 mit
der Rekrutierung von Patienten fYr die
klinische Phase 3 Studie gestartet: Die

SPrifsubstanz Ronopternin (VAS203) der

Firma vasopharm GmbH aus dem 1GZ
WYrzburg wirkt beim Anstieg des Hirn-
drucks bei SchSdel-Hirn-Traumata

Behandlungszentrum  fYr  Herz-

2014 nach positiver Evaluierung im
neu gegrYndeten Translationszent-
rum &Regenerative Therapien fYr
Krebs- und Muskuloskelettale Er-
krankungenO auf, das vom Freistaat
Bayern substanziell gefSrdert wird.
Im Rahmen der 2014 vom Freistaat
gestarteten Nordbayern-Initiative
wird die wissenschaftliche Exzel-
lenz WYrzburgs in den Life Scien-
ces weiter ausgebaut. Dazu ge-
hSren u.a. die Einrichtung einer
Max-Planck-Forschungsgruppe fYr
Systemimmunologie zur Erfor-
schung der Immuntherapie von
Krebs und anderen Erkrankungen,

reichsten Hochschulen Deutschlands. Kreislauf-Krankheiten, das 2016 sei-die GrYndung eines Helmholtz-
nen modernen Neubau auf dem Kli- Instituts fYr RNA-basierte Infek-
Experimentelle Biomedizin ist eines nikcampus bezog. Das 2011 amtionsforschung (HIRI) sowie das
WYrzburger UniversitStsklinikum an- &Center for Computational and
ters of Excellence, in dem SchlYssel- gesiedelte Comprehensive Cancer Theoretical BiologyO (CCTB).n

Das Rudolf-Virchow-Zentrum fYr

der von der DFG gefSrderten Cen-
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Vernetzung P vor Ort halten angeboten. Weiterhin spYren dungsprojekte beim Businessplan-
und in bayerischen Clustern Technologie-Scouts an den Hoch- Wettbewerb Nordbayern wider:

In  Zusammenarbeit mit dem schulen und Forschungseinrichtungen Seit 2007 kamen mit den Teams
Bayerischen  Wirtschaftsministe- der Region Forschungsergebnisse mit CALPORTIN  Pharmaceuticals,
rium, der Julius-Maximilians-Uni- hohem wirtschaftichem Potenzial auf. CoBalLT Implantate GmbH,
versitSt WYrzburg und der Wirt- Sind die potenziellen GrYnderinnen SmartmAb, MABLife, Cherry
schaftsfsrderung der Stadt WYrzburg und Gr¥Ynder identifiziert und moti- Biolabs, RealTVac und AIM Bio-
betreut und unterstYtzt das IGZ viert, werden sie auf dem Weg zum logicals regelmS8ig PreistrSger aus
WYrzburg NeugrYndungen, Fir- eigenen Unternehmen und darYber den WYrzburger Life-Sciences.
menansiedlungen und bereits existie- hinaus durch intensives Coaching, Es gelang, Yber 16 Millionen Euro
rende Firmen. Das IGZ WYrzburg Beratung und Vernetzung unterstYtzt. an FSrdermitteln (allein 4x GO-
vernetzt die regionalen Unterneh- Dabei arbeitet das IGZ WYrzburg im  Bio, VIP, m4 Award, medical val-
men und Forschungseinrichtungen \erbund der &Drei Gr¥Ynderzentrenin ley award, EXIST-Forschungs-
aus dem Bereich Biotechnologie und WYrzburgO (www.gruenderzentren-  transfer und EXIST GrYndersti-
Medizintechnik und unterstYtzt ihre wuerzburg.deeng mit dem Techno- pendium) einzuwerben, um die
Sichtbarkeit durch die Plattform Bio- logie- und Gr¥nderzentrum (TGZ) GeschSftsideen voranzubringen.
Region WYrzburg (www.bioregion- WYrzburg und dem Zentrum fYr Vier aus PrS-Seed Fsrderpro-
wuerzburg.de). Digitale Innovationen (ZDI) Main- grammen hervorgegangene Start-
Als regionaler Partner in Unter- franken zusammen. up Unternehmen sind im IGZ
franken sorgt es fYr eine gute Ver- Durch die Initiative AGrYnden@ eingezogen. In den kommenden
netzung mit dem bayerischen WYrzburg.deO(www.gruenden. Jahren werden weitere Firmen-
Cluster  Biotechnologie, dem wuerzburg.de) erfolgt eine in- gr¥Yndungen erwartetm

Medical Valley EMN e.V. in Erlan- tensive Vernetzung innerhalb
gen und dem m4 Personalisierte der WYrzburger GrYnderszenen
Medizin e.V. in MYnchen.m Kontakt:

Klaus Walther

i GrYnderunterstYizung . GeschSfisfVhrer
Untersthz_unEq_ ; trSgt FrYchte
fYr ExistenzgrYnder In den vergangenen Jahren hat

Das IGZ WYrzburg hat zusammen das IGZ WYrzburg in enger Ko-
mit den Hochschulen am Standort operation mit den Hochschulen
ein umfassendes Ma8nahmenpro-und der BayStartUP GmbH An-
gramm zur F3rderung von Gr¥n- schubarbeit geleistet, aus der lang g wail: kiaus walther@stadt.wuerz-
dungsaktivitSten in der Region ent- fristig neue ArbeitsplStze am | burg.de
wickelt. So werden jgngen Wissen- Standort ents__tehen sollep. Er- EZ')'(': ﬂg'_ggf_g;:gi ég
schaftlern hochwertige Lehrveran- folge der GrYnderunterstYtzung

. - . ; . . Dr. Gerhard Frank
staltungen mit betriebswirtschaft- spiegeln sich im Abschneiden ver- Projektiiter
lichen und branchenspezifischen In- schiedener WYrzburger GrYn-

Das Innovations- und GrYnderzentrum WYrzburg erbrigt fYr

junge Unternehmen ein umfassendes Leistungspaket:

= Vermietung von 3.000 mi BYro- und 2.500 raLaborrSumen zu gr¥Ynderfreundlichen
Preisen

= Flexible Anmietung m&glich B von kleinen Einheitesis zum GebSudetrakt E-Mail: gerhard.frank@igz.wuerzburg.de

= High-Tech-Ausstattung, AufrYstung der Labore bisfa2-Standard mglich ) EZIX :++4 fé?g’?’ll__778805855771§2

= UnterstYtzung bei der Erstellung und Pflege von @bSftsplSnen, bei FSrderantrSgen
und der Anbahnung von Kooperationen

= Beratung zu wirtschaftlichen Strategien, GeschSftsidellen, Patent- und
Markenstrategien, QualitStsmanagement und QualitStssherung sowie
Fragen der UnternehmensfYhrung

= Beratung zur Finanzplanung und Finanzierung, Beglang bei Investoren-
gesprSchen und in Finanzierungsrunden sowie beiMamdlungen mit
strategischen Partnern und Lizenz- und Kooperatioranern

Dr. Jennifer Gehring
Projektleiter

Weitere Aufgaben sind: E-Mail: jennifer.gehring@igz.wuerz-
= regionale und Yberregionale Netzwerkbildung burg.de

= Vernetzung akademischer und industrieller Partner Tel.:.+49-931-78 08 5712

= Mitarbeit bei der Schaffung und Weiterentwicklung aies konstruktiven EBCE AR SR IS UIE 2 22

) . . : - . @ .igz.wuerzburg.de
Klimas zwischen den regionalen Firmen und Einrichtgen in WYrzburg mgér\z;iorf-vvugerzburg ik
und Mainfranken




g o
der Zukunft

Bio", die Netzwerkorganisation
der Biotechnologiebranche in
MYnchen und Bayern, wird mit
ihrem neuesten Projekt aDigiMed
BayernO die Medizin von Morgen
mitgestalten.

Ende 2018 startete das Leucht-
turmprojekt DigiMed Bayern mit

22,5 Millionen Euro FSrderung

durch das Bayerische Staatsminis;
terium fYr Gesundheit und Pfle-
ge (StMGP). Projektziel ist, die
P4-Medizin (prSdiktiv, prSventiv,
personalisiert, partizipativ) in ei-
ner konkreten Indikation in den
klinischen Alltag zu integrieren.

Kick-off Meeting der Partner von DigiMed Bayern am 1. Oktober 20d.8.

Letztendlich sollen die Vorher-

sage von Krankheitsrisiken, die die tSdlichste Krankheit in Indust-

Schwerpunkt auf Atherosklerose, bei Krankheitsrisikoprognose, ge-
zielter PrSvention, Gesundheits-

gezielte PrSvention sowie Diagnose rielSndern. Das FYnf-Jahres-Pro- management, Diagnose und The-

und Therapie bei Atherosklerose
verbessert werden.
Wissenschaftlicher Leiter von
DigiMed Bayern ist Prof. Heri-
bert Schunkert, Direktor der
Abteilung fYr Herz-Kreislauf-
Erkrankungen am Deutschen
Herzzentrum MVYnchen. Der
Bio" Biotech Cluster Develop-
ment GmbH obliegt die Ge-

schSftsfYhrung und Projektkoor-

dination. Weltweit fYhrende Kon-
sortialpartner aus Bayern wie Kli-

jekt kombiniert umfassende Klini- rapie zu erzielen. DigiMed Bayern
sche und epidemiologische Daten will zudem eine beispielhafte inte-
von Patienten, bei denen athero- grierte digitale Infrastruktur schaf-
sklerotische Erkrankungen wie fen. Zusammenfassend sollen hoch-
eine koronare Herzerkrankung, dimensionale medizinische AnsSt-
ein Schlaganfall oder genetischeze und digitale LSsungen neue
Risikofaktoren diagnostiziert wur- Wege ersffnen und die Medizin
den. Eine hochmoderne moleku- der Zukunft mitgestaltens

lare &multi-omicsO Charakterisie-

rung ergSnzt anschlie§end diese

DatensStze. Gleichzeitig wird fYr

die integrative Analyse der resul-

tierenden &Big DataO eine ethisch

niken, Patientenorganisationen und und rechtlich konforme, sichere Der aktuelle detaillierte LSnder-

Forschungseinrichtungen sind zu-
dem am Projekt beteiligtm

und nachhaltige IT-Infrastruktur vergleich #SmartHealthSystems
exemplarisch konzipiert und im- im Auftrag der Bertelsmann-Stif-

plementiert. Stellungnahmen der tung legt schonungslos offen, wie
Ethikkommission und des staat- sehr Deutschland bei der Digitali-
lichen Datenschutzbeauftragten sierung des Gesundheitswesens

Eine der vielversprechendsten Ent- wurden frYhzeitig eingeholt und zurYckliegt. In der Studie wurde
wicklungen in der Medizin ist die werden wShrend der laufenden ein Gesamtindex aus den drei
Integration und Analyse von kli- AusfYhrungsphase des ProjektsBereichen Policy AktivitSt, Rea-
nischen, realen und Forschungs- berYcksichtigt. Die langfristige dyness und tatsSchliche Daten-
daten. DigiMed Bayern setzt den Vision ist, reale Verbesserungen nutzung gebildet. Von 17 analy-



Das Leitungsteam von DigiMed Bayern beim Kickoff Meeting: Prof. Heribert Schunkert
(Deutsches Herzzentrum), Prof. Horst Domdey (BjdDr. Thomas Huber (StMGP),

Dr. Georg MYnzenrieder (StMGP), Dr. Anand Schwenk-von Heimendahl (StMGP),

Dr. Jens Wiehler (B9, (v.l.n.r).=

sierten LSndern, davon 14 in

Europa, liegt Deutschland mit nur

30 Punkten auf dem vorletzten

Platz. Estland fYhrt mit 82 Punk- Das DigiMed Bayern Konsor-
ten, 13 LSnder haben 50 Punkte tium hat die Situation bereits in
und meist deutlich mehr. Die der Konzeptionsphase des Pro-
Studie bestStigt die dringende jektes antizipiert und die The-
Notwendigkeit von AktivitSten matik mit einer $ffentlichen Vor-

wie DigiMed Bayern.m tragsreine  ODigiMed Bayern

Prof. Jan Baumbach von der TU MYnchen startete die ffentliche Vortragsreihe mit dem
Thema &Systems Medicine: A big data driven disruptive view on current medicineO.

Public SeminarQ adressiert. An
sieben Terminen von Januar bis
April 2019 stellten neun renom-

mierte Pioniere der P4-Medizin

aus fYhrenden europSischen
LSndern ihre Projekte vor. Ziele

waren die Standortbestimmung,
Orientierungshilfe und interna-

tionale Vernetzung fYr Akteure

im bayerischen und deutschen
Gesundheitssystem. Ein beson-
derer Fokus lag auf Big-Data-
Infrastrukturen fYr anwendungs-
orientierte medizinische For-

schung und Entwicklungm

Bio" ist seit 1997 die zentrale
Netzwerkorganisation der Bio-
technologiebranche in MYnchen
und Bayern und fSrdert die
Branche auf vielfSltige Weise.
Das nicht-kommerzielle Clus-
termanagement verfYgt Yber ein
ausgedehntes Netzwerk im In-
und Ausland und vermittelt Kon-
takte zwischen kleinen und mitt-
leren Unternehmen aus Bayern
und externen Firmen, Investoren
und weiteren Stakeholdern. Da-
rYber hinaus organisiert Blbein
breites Spektrum an Schulungen,
Veranstaltungen und Netzwerk-
treffen - auch fYr Start-ups. Ins-
besondere fYr Start-ups bietet
die Netzwerkorganisation umfas-
sende Beratungsleistungen sowie
spezielle Coaching-, Training-
und Mentorenprogramme. Das
Informationsportal www.bio-m.org
bietet zudem aktuelle Nachrich-
ten und Veranstaltungen, eine
umfangreiche Firmendatenbank
sowie eine StellenbSrsem

Kontakt:

DigiMed Bayern
c/o Bid" Biotech Cluster Development
GmbH

Dr. Jens Wiehler
wiehler@bio-m.org

Am Klopferspitz 19a
D-82152 Martinsried
Tel.: +49 8989 96 79 0
Fax:+49 89 89 96 79 79
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Die Bayerische Staatsregierung zumindest auf einige Zeit hinauszu- = Resistenzentwicklung und

konnte in den letzten Jahren die zSgern. Erstaunlicherweise scheint -ausbreitung
Rahmenbedingungen fYr die For- dabei kaum bemerkt zu werden, dasss Immunologische und andere
schungslandschaft in Bayern konti- die Grundlagenforschung auf die-  wirtsbasierte AnsStze sowie deren
nuierlich verbessern und so eine sem Gebiet der Infektionsforschung  VerstSndnis zur InfektionsprSven-
leistungsstarke und innovative Life- seit Jahren vernachlSssigt wurde. tion und -bekSmpfung

science Landschaft fYr den FreistaatViele Infektionskrankheiten konnten wird es spSter m3glich sein, inno-
generieren. Damit wurde die Vo- bequem mit Antibiotika be-handelt vative Anwendungen anzukurbeln.
raussetzung geschaffen, dass inwerden, also bestand keine Notwen- Aus diesem Grund ist dieser neue
Bereich der molekularbiologischen digkeit, in intensive Forschung in Ansatz fYr ein bayerisches FSrder-
Forschung rasch auf internationale diesem Bereich zu investieren. Ein programm, das auf der Basis der
Trends reagiert und spezifische gro8er Fehler, wie sich jetzt heraus- Grundlagenforschung das Thema
Schwerpunktthemen in einer be- stellt. Denn nur auf der Basis einer Resistenzen bei Infektionen adres-
sonderen Weise angesto8en und intensiven Grundlagenforschung in siert, ein so wichtiger Schritt, um
gefSrdert werden k3nnen. Die be- den Forschungsgebieten wie: nachhaltige und wirkungsvolle LS-
reits durchgefYhrten Programme . Wirt-Pathogen-Beziehung sungsansStze fYr dieses brisante The-
wie das Bayerische Genomfor- « Zusammensetzung und Interak-  ma zu entwickeln. Mit dbayresg.netO
schungsnetzwerk (BayGene), das tion des humanen Mikrobioms sollen bisher nie beschrittene Wege
Bayerische Immuntherapienetzwerk

(BaylmmuNet) und das Bayerische

Forschungsnetzwerk fYr Molekulare

Biosysteme (BioSysNet) sind Bei-

spiele hierfYr.

Im Mai 2019 wurde in Bayern nun

ein neues FSrderprogramm mit

dem Thema: &Neue Strategien

gegen multiresistente Krankheit-

serreger mittels digitaler Vernet-

zung (bayresqg.net) ausgeschrieben

Weltweit stellen mikrobielle Resis-

tenzen eine der gr§8ten Bedrohun-

gen fYr das Leben der Menschen dar.

tber viele FSrderprogramme wird

inzwischen bereits eine gro8e An-

zahl von internationalen und natio-

nalen Projekten finanziert. Dabei

geht es aber hauptsSchlich um Kran

kenhaushygiene, die Entwicklung

von Ausnahmeantibiotika und die

Forschung an neuen Wirkstoffen

oder schnellerer Diagnostikmsglich-

keiten in diesem Bereich. Das alles

sind in der Tat wichtige AnsStze, um

. . . Datenwolke Multiresistente Krankheitserreges
eine weitere Zuspitzung der Lage
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gesucht werden, um Resistenzen bei
Infektionserregern und deren Aus-
breitung entgegenzuwirken. Es gibt
Erkenntnisse Yber viele Prozesse
die zwischen Wirt und Erreger
ablaufen, aber auch zahllose Detall
die bisher noch nicht aufgekiSrt wer-
den konnten, etwa der Prozess, wie
sich die Existenz anderer Mikro-
organismen auf eine beginnende
Infektion auswirkt; solche oder Shn-
liche Fragen sind in weiten Berei-
chen noch nicht verstanden. For-
schungsansStze im Bezug auf The-
rapien von Infektionskrankheiten,
die nicht auf dem Einsatz von Anti-
biotika basieren, wurden seit vielen
Jahren nicht mehr verfolgt, daher
gibt es heute nur wenige Alter-
nativen, wie mit der stSndig steigen-
den Zahl an resistenten Krankheit-
serregern umgegangen werden
kann.

Alternative Verfahren zu der Pro-

duktion neuer Ausnahmeantibioti- = Escherichia colia

ka gewinnen immer mehr an

Bedeutung, da sich immer mehr netzung und Datennutzung der keit, der Medizin, professionellen

Pharmaunternehmen aus der For- Projektpartner des Netzwerks ist Anwendern und den Sffentlichen

schung und Produktion von neuen ein weiterer neuer Aspekt, der in Einrichtungen zugute kommen

Antibiotika zurYckziehen. Der Zeit- bayresqg.net umgesetzt werden soll. k3nnten. Wie zum Beispiel als

raum von der Entwicklung bis zur Die ersten Schritte bestehen darin, Webservices oder Appss

Produktion ist zu lange fYr die in diesem Netzwerk fYr die Ver-

Unternehmen, um die Entwick- bundprojekte die Voraussetzung zu

lungskosten Yber die folgenden Ver- schaffen, dass alle in das Datennetz-

kSufe abzudecken, zumal auch gerawerk eingebundenen Partner an den Bayresg.net soll Yber eine Zeit-

de die neuen PrSparate zunSchsgemeinsam erarbeiteten Daten parti- spanne von 5 Jahren durch das

nur in extrem bedrohlichen FSllen zipieren und diese in einer individu- Bayerische Staatsministerium fYr
zum Einsatz kommen. Das ist nicht ellen, nutzerfreundlichen Form, be- Wissenschaft und Kunst mit insge-
gerade ein Anreiz fYr Firmen, sehr reitgestellt bekommen. Zu diesem samt Yber 10 Millionen Euro ge-
viel Geld in die Entwicklung neuer Zweck ist geplant, dass die Ge- fSrdert werden.

Substanzen zu investierem schSftsstelle  eine  YbergeordneteGeplant ist die Finanzierung von bis
Datenplattform fYr die Projektpart- zu sieben interdisziplinSren For-
ner anbietet, betreut und optimiert. schergruppen an bayerischen Hoch-

Neben den Bestrebungen im Der gezielte Einsatz moderner schulen. Jede Forschergruppe setzt

Bereich der Lebenswissenschaften Datenvernetzung und -nutzung sich aus 2-3 Kooperationspartner

gilt es, in konkreten AnsStzen die zwischen den Projektpartnern zusammen, auch zentrale akademi-

Digitalisierung stSrker in frYhe Pha- soll allen Wissenschaftlerinnen und sche Corefacilities zu den Themen

sen der Generierung von Wissen Wissenschaftlern die MSglichkeit Sequenzierung, Proteomics oder

bis hin zur Grundlagenforschung geben, in kYrzester Zeit auf neu Metabolomics k3nnen in die
gezielt einzusetzen. Digitalisierung erhobene Daten zuzugreifen, diese Kooperation eingebunden werden.

erSffnet die Perspektive auf eine auszuwerten, zu verwalten und zu Die Wissenschatftliche Leitung des
effektive, fScherYbergreifende Zu- nutzen. Netzwerks Ybernimmt Prof. Dr.
sammenarbeit und ist damit eine Dies alles bildet eine Voraussetzung, Horst Domdey, GeschSftsfYhrer der
wichtige Voraussetzung, um interna- um nachhaltig digitale Mehrwerte zu BioM Biotech Cluster Development
tional kompetitiv zu sein. Der ge- schaffen, die nach der Aufbereitung GmbH sowie der BioM AG, Mar-

Zielte Einsatz moderner Datenver- der Daten einer breiten ...ffentlich- tinsried. Die GeschSftsstelle von
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bayresq.net wird von Dr. Ulrike Kal- schaftler an Hochschulen und au8er- beit auf internationaler Ebene nstig
tenhauser am Genzentrum geleitet. universitSren Einrichtungen stehen sein, um den schlimmsten Schaden
Ein internationales Expertengremi- gemeinsam mit der Industrie fYr fYr die Menschen abzuwenden.
um, der AWissenschaftliche BeiratOherausragende Forschung. Viele derHierfYr benstigen wir schnelle,
des Netzwerks, evaluiert und beglei- neuen Technologien, die an bayeri- unkomplizierte Informationswege,
tet das Programm, insbesondere schen Hochschulen entwickelt wur- die alle Wissenschatftler miteinander
sprechen die Experten Empfehlun- den, werden im Rahmen dieses verbinden. Genau dieser Aspekt
gen in Bezug auf die Leistungen der neuen Netzwerks zum Einsatz kom- steht im Zentrum des neuen Pro-
Forschergruppen aus. men. Nur wenn wir auf allen Ebe- gramms. Ein GroS8teil der Industrie-
Die Auswahl der Projekte, die Yber nen der Forschung auf dem neue- unternehmen nutzt seit vielen Jahren
dieses Programm gefSrdert werden sten Stand bleiben, k3nnen wir mit digitale Systeme, um eine sichere und
sollen, erfolgt auf der Grundlage Forschungseinrichtungen wie der reibungslose Verbindung aller qualifi-
einer Ausschreibung und eines ETH ZYrich oder den Eliteuniver-  zierten Partner in einer Wertsch3p-
zweistufigen Begutachtungspro- sitSten aus GroS§britannien und den fungskette miteinander zu verbinden.
zesses. Mehr Informationen hier- USA mithalten und als Kooperati- Auch an den Hochschulen wird das
zu erhalten sie Yber die Hompage onspartner auch international sicht- Potential der Digitalisierung intensiv

des Netzwerks (www.bayresqg.nesm.  bar bleibenm genutzt, um L3sungen fYr die Her-
ausforderungen der Zukunft zu ent-
Voraussetzungen in Bayern = Ausblick wickeln. bayresg.net ist ein Beitrag

Die hohe Kompetenz der Hoch- Heute hat man weltweit das Risiko diesen Prozess im Freistaat deutlich
schulen in Bayern in den Lebens- erkannt, das von antibiotikaresisten-zu beschleunigen und zu optimieren.
wissenschaften und im Bereich desten Krankheitserregern ausgeht. Das Programm bietet die einmalige
Datenmanagements bilden eine Viele der anwendungsorientierten Chance, Entwicklungen im Bereich
wichtige Basis fYr das vorgeschla-F3rderprogramme, die aktuell den der Grundlagenforschung und der
gene Programm. Das Gleiche gilt Wissenschaftlerinnen und Wissen- Digitalisierung auf diesem Gebiet in
fYr die Forschungsrichtung der schaftlern angeboten werden, k3n- den Fokus zu stellen und so einen
Infektionsforschung, auch im Sektor nen kurzzeitig zur Entspannung der \orsprung zu erarbeiten. Basiswis-
immuntherapeutische  Forschung, kritischen Lage beitragen. Dabei darf senschaft und das Wissen Yber
Mikrobiom und Epidemiologie gibt allerdings nicht Ybersehen werden, ZusammenhSnge und detaillierter
es in Bayern eine ausgewiesenedass wir gerade in der Zukunft damit Fakten sind die \Voraussetzung fYr
Expertise. Diese wird sowohl durch rechnen mYssen, dass die vielemeue L3sungen, die wir in der Zu-
das Spitzencluster m4 der Bigpden neuen Resistenzen bei Mikroorga- kunft dringend brauchen werders
bereits aufgefYhrten Forschungs- nismen zu einer weiteren \VerschSr-
netzwerken, dem Deutschen Zen- fung der Situation fYhren. Nur auf
trum  fYr  Infektionsforschung der Basis einer leistungsstarken
(DZIF), dem Zentrum fYr Infekti-  Grundlagenforschung, bei der alle
onsforschung in WYrzburg als auch derzeit zur \VerfYgung stehenden
den Forschungsgruppen der weite- technischen Msglichkeiten einge-
ren herausragenden bayerischensetzt und gleichzeitig die Fachspe-
Hochschulen sowie vielen anderen zialisten Yber gemeinsame Daten-
Einrichtungen in vielen Projekten nutzung miteinander verbunden
unter Beweis gestellt. An all diesen werden, k3nnte zukYnftig fYr neue
wichtigen Zentren sind leistungsstar- Behandlungs- und PrSventionsm3g-| Autoreninformation:

ke Forscherteams angesiedelt, dererichkeiten bei Infektionserkrankun- Dr. Ulrike
Expertise im Bereich der Grundla- gen ein ernstzunehmender Beitrag Kaltenhauser
genwissenschaften und in den Da- geleistet werden. Solange die Grund- Geschftsstelle der
tenwissenschaften es nun zu koppelnlagenforschung keine Ergebnisse Netzwerke

bayresq.net

und zu bYndeln gilt, um gemeinsam vorzuweisen hat, zeichnen sich auch baykiif

LSsungen fYr die anstehenden Her- kYnftig keine neuen Strategien in
ausforderungen zu finden. der Anwendung ab. Bayern will
Der Forschungsstandort Bayern ist durch die F3rderung dieses Pro- | Im Genzentrum der LMU
durch die guten Standortbedingun- gramms einen Beitrag leisten, UM | Feodor-Lynen-Str. 25

gen zu einem Zentrum geworden, fYr die Zukunft neue Strategien fYr | 81377 MYnchen

das 1 das hohe wi haftichedi int tionale H ford Tel.: 089-2180-71021

as fYr das hohe wissenschaftlichediese internationale Herausforde- | er: 0g9-8595054
Niveau seiner Forscher weltweit rung bereitstellen zu kSnnen. FrYher | E-mail:

bekannt ist. Exzellente Wissen- oder spSter wird eine Zusammenar- kaltenhauser@genzentrum.lmu.de
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e wurde im August 2016 von Dr. Gar-
htwin Pichler und Dr. Nils Kulak

d gegrYndet. Die beiden Wissen-
. schaftler arbeiteten in der Proteo-

s, mik-Forschungsgruppe von Prof.

€ Matthias Mann am Max-Planck-
s Institut fYr Biochemie.m

S
erhSlt 3,3 Millionen
fYr eine Serle-A-FlnanZ|erung

Dr. Garwin Pichle, CEOQ, Dr. Nils Kulak, CEO, PreOmicsHcmb

Kontakt:
PreOmics GmbH

Am Klopferspitz 19

82152 Planegg/Martinsried
Tel.: +49 (0)89-2314163-0
Mail: info@preomics.com
WWW.preomics.com




\Wahrheit
este Medizin.

"Tropenfruchtist 1000 Mal wirksamer gegen Krebs @hemotherapie”. aXylit-haltige Kaugummis senken
das Kariesrisiko". "Das indische GewYrz Kurkuma kddepressionen lindern." Fakenews in der Medizin
sind nichts Neues. Schon vor Yber 30 Jahren wurden ginem Forscher FellstYcke von weissen MSuser
schwarz angemalt, und behauptet, es handle sich umansplantationen von Hautteilen eines schwarzen
auf einen weissen MSusestamm, bei der die zu erwantie Abstossung erfolgreich vermieden werden
konnte. Dieser Fake flog auf, da die Hautteile nicheproduzierbar waren, und endeten mit dem Raus-
schmiss des Forschers aus seiner UniversitSt.

Schluss, aus, basta, sagt die Kom
nikationsexpertin Beatrice Sonnta
als sie 2015 das Internetportal Kin
dermedizin.info gryndete. FYr di
MYnchnerin, die viele Jahre in de
medizinischen Forschung an der
LMU MYnchen und an der Harvard
UniversitSt, Boston, tStig war un
die Ende der 90er Jahre an der
Bayerischen Akademie fYr Werbun
e-Marketing studierte, stand fes
das sich hier etwas Sndern muss.
aFakenews im Gesundheitsbereich
kSnnen grossen Schaden anrichten.
Zudem werden vor allem junge Eltern
extrem verunsichert. Das kann nie
mand wollenO, sagt Beatrice Sonnt
mit grosser tbherzeugung. Und ja,
das Portal Kindermedizin.info, da
b nota bene B bis heute ohne final
zielle Hilfe von aussen nach un
nach immer mehr Reputation un
echte BefYrworter gewinnt, leiste
im Namen der Gesundheit Sinn-

stiftendes. Denn die Bandbreite vo " . "
Ein kleines LScheln fYr ein grosses Ziel. Mit dem MSdchengesicht als Keyvisual geht

Halb- und Unwahrheiten zu medi- kindermedizin.info gegen Fakenews in der Gesundheitsbranche wor.
zinischen Ma8nahmen ist im Som

mer 2019 enorm und kaum mehr und den sozialen Medien aller Vo-| Sonntag. Das Spektrum reicht von
richtig abzuschStzen. Fakenews £raussicht nach zu Yber 90 ProzentErnShrung und DiSten Yber Fitness
von unabsichtlich und in gutem leere Versprechungen und Falsch- und Psychotraining bis hin zu akuten
Glauben publizierten Falschnach- aussagen die Runde machen, istund chronischen Krankheiten. Und
richten Yber Scharlatanerie bis hin zwar nichts Neues, aber dennoch dann gibt es da noch die ganz drasti-
zu bewusst in die Welt gesetzten erwShnenswert. schen Beispiele von Fakenews im
LYgen - sind eine zunehmende Fake News im Gesundheitsbereich medizinischen Bereich. Und die
Gefahr fYr das Wohl von Leib und | gibt es so viele, wie Zellen im k3nnen dann sogar t3dliche Folgen
Seele. Da§ im World Wide Web | menschlichen KSrper, sagt Beatrice haben, wie dies eine 1998 im bri-

Kindermedizin.info
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V.L.n.r. Dr. Nadine, Gerth, Beatrice Sonntag, Dr. Frank Bienenfeld

tischen Top-Journal &The LancetC
publizierte manipulierte Arbeit
zeigt. GestVYtzt auf gefSischte Ev

denz wurde da behauptet, dass

eine Masern-Mumps-RSteln-Im-
pfung signifikant das Risiko vor
Autismus und DickdarmentzYn-
dungen erhShe und deshall

gefShrlich sei. Als Folge sank die

Impfrate im UK drastisch. Wie
viele Kinder aufgrund dieser aStu
dieO nicht geimpft wurden, desr

wegen spSter erkrankten, an Kom-

plikationen verstarben oder heute
noch an bleibenden SchSden le

den, ist nicht bekannt.
Die Furcht vor Krankheit, der
Wunsch nach Gesundheit, die

Hoffnung auf Genesung B was
nahezu alle Menschen in mehr oder
weniger ausgeprSgter Form um
treibt, ist wichtigster Bestandteil
der Marketingstrategien kleiner wie
groSer GeschSftemacher im medi
zinischen Umfeld. &WVir werden
unsere AufklSrungsarbeit in den
kommenden Monaten weiter aus-

Kommunikatoren aus
Leidenschatft.

Ot

Seit seiner GrYndung im Jahr 201
sichtet, prYft und vernetzt das
GesundheitsportalKindermedizin.info
Informationen zur Kinder- und
Jugendmedizin und stellt Inhalte
kommentiert zur VerfYgung. Die
Nutzer erfahren woher die Informa-
tionen stammen. Sie kSnnen darauf
vertrauen, da§ die Angebote vertrau
enswYrdig und inhaltlich wertvoll
sind. Kindermedizin.info ist inhaber-
gefYhrt und unabhSngig. Als
ErnShrungsspezialisten, Kommunit
kationsprofis und Biologen bringen
die Macher des Portals, Beatrice
Sonntag, Dr. Frank Bienenfeld und Dr.
Nadine Gerth einen guten Mix aus
KreativitSt und Know-how fYr die
wichtige Arbeit mit. Ein Netzwerk an
Medizinern, Redakteuren, Beratern,
Konzeptionern und Web-Designern
unterstYtzt sie bei der Arbeit.

bauenO, meint Frank Bienenfeld.
Der Creative Director und Text-
Coach ist seit 2018 als Partner bei
Kindermedizin.info mit an Bord,
denn die Kommunikationsarbeit des
Portals wird immer wichtiger und
umfangreicher.

ZusStzlich ergSnzt kindermedizin.info
ab Sommer/Herbst 2019 sein Leis-
tungsspektrum mit Seminaren und
Coachings zum Thema verbale und
nonverbale Kommunikation. Ge-
startet wird mit mehreren Textsemi-
naren. Zielgruppe sind insbesondere
all diejenigen, die in der Gesund-
heitsbranche arbeiten und Tag tSg-
lich nah am Patienten dran sind.
Aber auch alle Interessierten an-
derer Berufsgruppen haben b was
das Erstellen und Konzipieren von
gut formulierten und strukturierten
Texten angeht B die MSglichkeit,
sich hier fit zu machen. Kurse mit
neuem Wissen zum Thema KS&r-
persprache ergSnzen die Seminar-
reihe. Das Besondere an allen Trai-
nings: sSmtliche Lehrinhalte wer-
den einfach, klar und auf humorvol-
le Weise geschult.

Frank Bienenfeld: Wenn wir Lern-
inhalte auf spielerische, unterhaltsa-
me Weise vermitteln, bleibt das bei
den Seminarteilnehmern deutlich
besser und ISnger im GedSchtnis.
Wir gehen hier neue Wege in der
Wissensvermittlung. Der Erfolg gibt
uns recht, hier genauso weiterzu-
machen. Beatrice Sonntag ergSnzt:
awir leisten und bewirken jetzt
schon viel. Aber wir werden insbe-
sondere unsere AktivitSten gegen
Fakenews in Zukunft nochmals
deutlich steigern. Das sind wir der
Gesellschaft und vor allem den
Kindern der Welt schuldig.Ga

Kontakt:
Kindermedizin.info UG (haftungsbe-
schrSnkt)

GeschSftsfYhrer:
Beatrice Sonntag, Dr. Frank Bienenfeld

Campus Martinsried 1ZB B West 1

Am Klopferspitz 19, 82152 Martinsried
Telefon +49 (0) 89 995 29 222
E-Mail: info@kindermedizin.info
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ber Krebs

Krebs gehsrt in der westlichen Die diagnostische Bedeutung
Welt mittlerweile zu den hSufigs- systemisch gestreuter Krebs-
ten Todesursachen und nimmt in zellen Krebszellen

absoluten Zahlen stetig zu, so Im Falle von Karzinomen ist die Im metastasierten Patienten kann
dass effektive Behandlungsstrate-Todesursache bei 90% der Patien- eine  molekulare Diagnostik der

Neue N der

n
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Die Lymphknotendiagnostik
zum Nachweis gestreuter

gien dringend benstigt werden.
Aufgrund zahlreicher neuer Medi-

ten nicht auf den PrimSrtumor, systemischen, gestreuten Erkran-
sondern auf die nachfolgenden kung Yber die Bestimmung von zir-

kamente kommen personalisierte Metastasen zurYckzufYhren. Diesekulierenden Tumorzellen (CTCs)
Therapien, bei denen die Be- entwickeln sich aus einzelnen oder  zellfreier  Tumor-DNA
handlung an die individuelle gestreuten Tumorzellen, soge- (ctDNA) im Blut erfolgen. Dieser
Krankheit angepasst wird, in greif- nannte &niedergelassenenO DTCaliquid biopsyO Ansatz hat gegen-
bare NShe. Entscheidende Vo- (disseminated tumor cells), welche Yber Gewebebiopsien den gro§en
raussetzung hierfYr ist jedoch eine sich bereits zum Zeitpunkt der Vorteil dass eine Blutabnahme
m3glichst genaue Vorhersage, wel- operativen Entfernung des PrimSr- deutlich schonender fYr den Pati-
ches Medikament bei welcher/m tumors abgesiedelt haben und enten ist und dadurch deutlich bes-
Patient/in am wirksamsten sein durch eine ggf. erfolgte adjuvante ser fYr ein Monitoring der

wird. Hierbei werden in den nSchs-

Therapie nicht eliminiert wurden.

ten Jahren zwei Aspekte besonde- Diese disseminierten Tumorzellen

re Bedeutung erlangen: Zum einen
die zunehmende molekulare Hete-
rogenitSt der Krebszellen im Ver-
lauf der Krankheit und im speziel-
len beim tbergang von der lokal
umgrenzten zur systemischen
Krankheit, welche durch die fort-
laufende Evolution der Krebszellen

bedingt ist und dazu fYhren kann,
dass sich bestimmte Krebszelleneiner Krebserkrankung aber Yber Behandlung,

verSndern sich weiterhin kontinu-
ierlich und unterscheiden sich
molekular signifikant von den Zel-
len des PrimSrtumors [1, 2]. Trotz-
dem wird auch heute noch die
Wahl der eingesetzten Therapien
durch die molekularen Eigenschaf-
ten des PrimSrtumors bestimmt.
Um die molekulare Entwicklung

Krebserkrankung geeignet ist. Die
geringe Anzahl von CTCs und
ctDNA im Blut stellt allerdings
einen limitierenden Faktor bei der
Analyse dieser Zellen dar, wes-
halb insbesondere fYr die frYhe
Krebserkrankung die Entwicklung
neuer innovativer Analyseverfah-
ren dringend notwendig ist.

Die individuelle Therapieentschei-
dung (z.B. Art der operativen
Bestrahlung, Not-

der Therapie entziehen kSnnen. die Zeit zu verfolgen, mYssten wendigkeit einer Chemotherapie)
Hier stellt sich die Frage nach dem Genotyp und PhSnotyp der Krebs- hSngt im frYhen Stadium maggeb-
besten Zeitpunkt und der geeig- zellen kontinuierlich erfasst wer- lich von der systemischen Ausbrei-
netsten therapeutischen Interven- den kSnnen, was derzeit noch eine tung der Krankheit im KSrper ab,
tion. Zum anderen wirft die drama- technische Herausforderung dar- d.h. von der GrS8e des Tumors
tisch angestiegene Anzahl neuer stellt, da die Frequenz der gestreu- und der Frage, ob Lymphknoten

Medikamente in der Onkologie
neue Fragen bezYglich ihrer
Verwendung, Kombination und
Wechsel/Nebenwirkungsspektrum
im Patienten auf. Kurzfristige
Nebenwirkungen und Langzeit-
folgen bei tberlebenden sind
v8llig unerforscht.

ten Krebszellen in den im Rahmen oder andere Organe befallen sind
von diagnostischen Biopsien zu- und wie sich die gestreuten Zellen
gSnglichen Geweben/Organen mit- im K&rper Yber die Zeit verSndern.
unter sehr gering sein kann, spe- Bei der Operation solider Tumore
ziell in frYhen Krankheitsstadien, (z.B. bei Brust- oder Lungenkrebs)
wenn sich noch keine oder nur werden daher Lymphknoten ent-
wenige, kleine Metastasen gebildet nommen, um nach der PrSparation
haben. von Gewebeschnitten unter dem



31

histopathologisch Yber Schnittstu-
fen untersucht, wShrend die andere
HSlfte in eine Einzelzellsuspension
YberfYhrt und mit einem spezifi-

schen Marker gegen Melanomzel-
len (gpl00) immunzytologisch ge-

fSrbt wurde. Dieser Ansatz erwies
sich als sensitiver als die konventio-
nelle SchnittdiagnostiKAbbildung 2)

und es zeigte sich ein Zusammen-
hang zwischen dem Vorhandensein
einzelner DTC und einer schlech-

teren Prognose fYr den Patienten.
So bedeutete schon das Auftreten

Abb. 1Die Rolle des WSchterlymphknoten in der personalisierten Tumortherapie. von bis zu drei DTC pro Million
Tumorzellen k3nnen sich bereits frYh vom PrimSrtumor in den Wécvhterlymphknoten Lymphozyten ein erh3htes Risiko
und andere Organe absiedeln, d.h. zu einem Zeitpunkt da der PrimSrtumor sehr klein v .

und oftmals klinisch noch nicht nachweisbar ist. Der PrimSrtumor wird chirurgisch ent- fyr de_n Patienten zu versterben
fernt, zeitgleich oder zeitnah werden auch WSchterlymphknoten entnommen (extir- und eine Zunahme des DTC-
piert). Die WSchterlymphknoten werden auf die Anwesenheit von Tumorzellen unter- Wertes um den Faktor zehn ging
sucht. Bei manchen Patienten werden nur isolierte Tumorzellen gefunden, die noch keine it ainer Verdoppelung dieses Risi-
Kolonie/Metastase gebildet haben. In den WSchterlymphknoten anderer Patienten fin- . . .
den sich bereits kleine Tumorzellkolonien oder Metastasen. Da die Tumorzellen sich nachKOS €inher [6], q-h- jede detektier-
Absiedelung vom PrimSrtumor noch weiter &wandelnO, weisen die gestreuten Krebs-  te Tumorzelle zShlt! Unter Einbe-
zellen nicht in jedem Stadium (isolierte Tumorzellen, Kolonie, Metastase) die gleichen ziehung zusStzlicher prognosti-
therapeutischen Merkmale auf und erfordern stadiengerechte, personalisierte Therapien, .

welche bewirken sollen, dass auch die in andere Organe gestreuten Zellen eliminiert scher Faktoren wie Altver und
werden und dadurch das Entstehen von tSdlichen Metastasen verhindert wikd. Lokalisation des PrimSrtumors

waren die DTC in multivariablen
Mikroskop nach einer Tumorzell- tionen oder von Mutationsspekt- Analysen von stSrkerer prognosti-
Streuung zu suchen oder diese aus-ren ist jedoch entscheidend fYr scher Bedeutung als das Ergebnis
zuschlie§en. Der Aufwand fYr den die Auswahl moderner Medi- der Histopathologie. Es konnte
Pathologen bei der konventionel- kamente zur personalisierten ein statistisches tberlebensmo-
len Schnittdiagnostik ist enorm, da Tumortherapie [5]. Diese unter- dell erarbeitet werden, das anhand
je nach Indikation bis zu 70 Lymph- stYtzende molekulare Diagnostik von Tumordicke, Ulzeration und
knoten pro Patient untersucht wer- an Lymphknotengewebe wird in DTC-Wert die tberlebensprog-
den mYssen. Auch handelt es sichZukunft aber insbesondere fYr nose genauer vorhersagen konnte
um ein nicht-standardisiertes Ver- Tumoren in denen erst in jYngster als die derzeit gYltigen klinischen
fahren, in welchem aus GrYnden Zeit neue Therapieformen Ein- Staging-Empfehlungen des AJCC
der zeitlichen und personellen zug in die Klinik erhalten haben (American Joint Committee on
Ressourcen nur einzelne Schnitte hSchstrelevantAbbildung 1) Cancer) [7].
auf Tumorzellen hin untersucht Um an diesem Punkt anzusetzen,
werden, nicht jedoch der gesamte haben wir Prinzipien und Techno- Die klinische Relevanz der
Lymphknoten, was mit Einbu8en logien des liquid biopsy Ansatzes Lymphknotendiagnostik
bei der SensitivitSt verbunden ist. auf die Lymphknotenanalytik Yber- ZusStzlich konnten wir kYrzlich zei-
Zwar steigt die SensitivitSt des Ver- tragen. Das entnommene Lymph- gen, dass die Streuung in den nSchst-
fahrens proportional mit der An- knotengewebe wird hierfYr nach gelegenen (WSchter-) Lymphknoten
zahl analysierter Schnitte [3, 4], der Entnahme durch eine enzym- bereits sehr frYh, bei einer Tumor-
aber selbst bei Anwendung auf- freie Aufarbeitung des Gewebes in dicke von 0,5 mm, erfolgt [1]. Die
wendiger Protokolle k3nnen Zell- eine Einzelzellsuspension Yber- Melanomzellen verfYgen zu diesem
nester Ybersehen werden und fYhrt und diese dann systematischfrYhen Zeitpunkt der Streuung aller-
somit zu einer falsch-negativen nach gestreuten  Tumorzellen dings noch Yber relativ wenig Muta-
Diagnose fYhren. Ein weiterer durchsucht. In einer Studie zum tionen. Zahlreiche, fYr ihr Wachs-
Nachteil des gSngigen Vorgehens schwarzen Hautkrebs wurden Yber tum entscheidende VerSnderungen
besteht darin, dass eine moleku- einen Zeitraum von acht Jahren erwerben sie erstinnerhalb der Ziel-
lar-genetische Analyse von mehr als 1800 Lymphknoten von organe, im Fall unserer Studie im
Tumorzellen durch die Ybliche Yber 1000 Patienten untersucht [6]. Lymphknoten. Zellen mit diesen
Formalinfixierung behindert wird. Dazu wurden die Lymphknoten VerSnderungen fYhren nicht nur zur
Der Nachweis spezifischer Muta- halbiert und jeweils eine HSlfte Tumorbildung in immundefizienten
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Abb. 2: Immunzytologie D ein neues Verfahren in der Lymphkatendiagnostik bei Krebs.
Bei einer immunzytologischen Untersuchung (A) wird der Lymphknoten disaggregiert, in eine EinzelzellprSparation YberfYhrt und auf
ObjekttrSgern fixiert. Nach AnfSrbung und Detektierung der Krebszellen k&nnen diese zum einen exakt quantifiziert werden. Jede zehn-
fache ErhShung in der Anzahl gestreuter Zellen verdoppelt z.B. beim Melanom das Sterberisiko des Patienten (Ulmer PLOsMedicine
2014). Zum anderen werden die Krebszellen fYr weiterfYhrende molekularbiologische Untersuchungen isoliert und auf z.B. msgliche

therapeutische Zielstrukturen mittels Einzelzell-Genomanalyse oder Sequenzierung von ausgewShlten Mutationen (panel sequencing)
untersucht. Die immunzytologische Untersuchung von Lymphknoten ist sensitiver als die derzeitig angewendete histochemische Unter-
suchung. Insbesondere kleine Tumorzellkolonien oder isolierte Tumorzellen werden hSufiger detektiert, da das Verfahren im Gegensatz
zur histochemischen Untersuchung nicht von der Anzahl der Schnittstufen und/oder der Lage/Verteilung der Tumorzellen steht @, C).

MSusen, sondern erhdhen auch dasWeiterentwicklung der Lymph- schonend separiert, dass sie ansch-

Risiko der Patienten, am Melanom
zu versterben. Zu diesen VerSnde-
rungen zShlen besonders Mu-
tationen des BRAF Proto-Onko-

gens und Verluste und Zugewinne
von chromosomalen Regionen, die
das Tumorsuppressor-Gen CDKNA2

oder das Onkogen MET tragen.
Die Identifizierung von Patienten

mit gestreuten Zellen, die diese
Kolonisierungssignatur in sich tra-
gen k3nnte in der Zukunft helfen

Melanom-Patienten zielgerichteter
in klinische Studien integriert wer-
den, um letztendlich neue therapeu-
tische MSglichkeiten gegen den
schwarzen Hautkrebs zu ersffnen.

knotendiagnostik fYr die Rou-
tine-Pathologie

Um die beschriebene Methodik
weiter fYr die klinische Anwen-
dung zu optimieren haben wir in
dem interdisziplinSren  Projekt
Lydia HD-Diagnostik innerhalb

der Fraunhofer-Gesellschaft ein au-

tomatisiertes \Verfahren zur Lymph-
knoten-Diagnostik entwickelt. Die
Projektgruppe fYr Automatisierung
in der Medizin des Fraunhofer-
Instituts  fYr Produktionstechnik
und Automatisierung IPA in
Frankfurt hat hierfYr eine Mahlvor-
richtung, den ETissue-GrinderC,
entwickelt, welcher die Zellen so

lie§end noch lebensfShig sind.
Auch erlaubt der Tissue-Grinder

eine gleichzeitige und dennoch
voneinander unabhSngige Prozes
sierung vieler Lymphknoten, was
eine wichtige Voraussetzung fYr
die Tauglichkeit im Rahmen der
Routine-Pathologie ist. Im nSch-
sten Schritt werden die Tumorzel-

len Yber eine spezifische immun-
zytologische  FSrbung  sichtbar
gemacht und mit Hilfe eines

Mikroskops detektiert und quantifi-

ziert. Diese Arbeiten wurden bis-

lang manuell durchgefYhrt und
waren sehr Zeit- und Personal-
intensiv. Durch die Zusammenar-
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Abb. 3:LyDia HD Prozesskette.
Das Flussdiagramm stellt die wesentlichen Arbeitsschritte in der Prozesskette von LyDia itativel | di
HD dar (A). Das Verfahren deckt die Schritte vom Probeneingang ins pathologische Labotquantltatlve y melanoma seeding to

bis zum molekularen Befund auf Einzelzellebene ab und beinhaltet vier im Konsortium
entwickelte Innovationen (B, Fotos Tissue Grinder ©Fraunhofer IPA, Fotos Mikroskopie-
system SCube ©Fraunhofer [I1S/Kurt Fuchs, Foto Zellisolation ©Fraunhofer ITEM,

Foto Merlin/IT ©Marc Arends/Fraunhofer |PAs

beit mit dem Fraunhofer-Institut nur genauer, sondern auch schnel-
fYr Integrierte Schaltungen 1IS in ler und kostengYnstiger als bishe-
Erlangen, konnten diese Arbeits- rige Verfahren und erlaubt selbst

5. Dietel, M., et al., A 2015 upda-
te on predictive molecular patho-
logy and its role in targeted cancer
therapy: a review focussing on cli-
nical relevance. Cancer Gene
Ther, 2015. 22(9): p. 417-30.

6. Ulmer A., et al., Quantitative
measurement of melanoma spread
in sentinel lymph nodes and sur-
vival. PLoS Med, 2014. 11(2):
e1001604.

7. Ulmer A., et al.,, The sentinel
lymph node spread determines

non-sentinel lymph nodes and survi-
val. Eur J Cancer, 2018. 91: p. 1-10

Kopfhild: UKR/Klaus VSsicker

schritte vollautomatisiert werden, bei Patienten mit nur wenigen
was mit einer signifikanten Zeit- gestreuten Zellen eine zuverlSssige
und Kostenersparnis einhergeht D und sensitive Diagnostik. Gemein-
auch dies eine wichtige Vorausset- sam mit den genetischen Informa-
zung fYr eine breite Anwendung tionen aus den gestreuten Tumor-
in der Routine-Pathologie. Um zellen hilft dieser Ansatz dem
danach optimale Therapien fYr den Arzt, das fYr den Patienten geeig-
einzelnen Patienten auszuwSh-nete Medikament auszuwShlen.
len, kSnnen die Tumorzellen an- Das neu entwickelte diagnostische
schlie§end einzeln isoliert und auf System schafft so eine wichtige
genetische VerSnderungen unter- Voraussetzung fYr die personali-
sucht werden. Diese molekularen sierte Medizin der Zukunft.
Testverfahren wurden am Fraun-

hofer-Institut fYr Toxikologie und Referenzen

Experimentelle Medizin ITEM-R 1. Werner-Klein M., et al. Genetic
und am Lehrstuhl fYr Experimen- alterations driving metastatic colony
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alle ArbeitsablSufe von der Aufbe- nel node protocol identifies high
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Industrielle Biotechnologie und Nachhaltige

...konomie in Bayern: Daten, Potenziale, Trends

Industrielle Biotechnologie in Bayern

aEine Entwicklung ist dann nach
haltig, wenn sie die BedYrfnisse de
Gegenwart befriedigt, ohne zu ris-

kieren, dass kYnftige Generationen nen &Cluster-OffensiveO im Jah
ihre eigenen BedYrfnisse nicht ber
friedigen k3nnen.O Dieser Satz technologie und anderer Zukunfts-

wurde bereits 1987 im Bericht der
Brundtland-Kommission aufgestellt
und beschreibt treffend das Herz-

stYck der Nachhaltigkeit, die nur sowohl

durch die konsequente Anwen-
dung des Effizienz-, Konsistenz-
und Suffizienz-Konzepts erreicht
werden kann. Dank des kontinuier
lich stSrkeren Einsatzes der Indust
riellen Biotechnologie und Nach-
haltigen ...konomie in immer wei-
teren Wirtschaftssektoren leistet
Bayern einen wichtigen Beitrag
um auch zukVYnftigen Generatio-
nen wesentliche Ressourcen zu er
halten.m

r Mit dem Start der vom bayerischen
Wirtschaftsministerium ausgerufe-

2006 begann der Aufstieg der Bio-

branchen in Bayern. In Folge die-
ser politischen Initiative entstander
mehrere Cluster mit dem Ziel,
Hightech-Industrien als
auch traditionelle SchlYsselbrarn
chen der bayerischen Wirtschaft

tige

Industrielle Biotechnologie
Bayern (IBB) Netzwerk GmbH,
hervor. Das Netzwerk- und Dienst-

r leistungsunternehmen mit Sitz in
Martinsried bei MYnchen fokus-
siert sich speziell auf die FSrderung
der Industriellen Biotechnologie
und Nachhaltigen ...konomie. An-
fangs vollstSndig von Bund, Land
und Wirtschaft kofinanziert, unter-
-stYtzt seit Ende 2013 von Sffentli-
cher Seite allein der Freistaat das

zu stSrken. Aktuell unterstYtzen 17 Unternehmen. Mit aktuell rund 75

Cluster, in ebenso vielen unter-

- schiedlichen Kompetenzfeldern die
fYnf fYr Bayern definierten Mega-
trends: Energie, Gesundheit, Digi-
talisierung, Materialien und Mo-
bilitSt.

Prozent vom Umsatz finanziert
sich die IBB Netzwerk GmbH zu
einem gro8en Teil aus eingewor-
benen Projekt- und Eigenmitteln
(Mehr zum Unternehmen auf
Seite 12).

Im Jahr 2008 ging aus dem vom Zu den frYhen wirtschaftspoliti-

- Bund initiierten Clusterwettbe-
werb aBiolndustrie 20210 die heu

schen Weichenstellungen gesellt
- sich seit dem Jahr 2015 ein neues



Industrielle Biotechnologie in Bayern

Gremium: der SachverstSndigenrat
BioSkonomie Bayern, der im Rah-
men der Alnitiative Bioskonomie fYr
BayernO einberufen wurde. Er ela
boriert derzeit eine bayerische Bio-
Skonomie-Strategie, welche noch in
2019 publiziert werden sollm

Industrielle Forschung

und Entwicklung
In Bayern entwuchsen innerhalb
nur eines Jahrzehnts bereits viele
Produkte und Verfahren aus de
Industriellen Biotechnologie ihren
Kinderschuhen. Dies bedeutet zwar
nicht, dass schon alle Marktbarrie
ren Yberwunden sind, doch kann
sich die junge Branche schon eini
ger Erfolge rYhmen.
Bayerische Industrieunternehmer
wie z.B. Fritzmeier Umwelttech-
nik, Thermo Fisher Scientific
Geneart, UPM, Clariant Produkte
(Deutschland), Wacker Chemie
Freudenberg Chemical Specialities
SYdzucker oder Saint-Gobain Per-
formance Plastics Biolink treiben
die Entwicklungen in der Branche
voran und erobern immer weitere
Wirtschaftssektoren.
Sie dbiologisierenO sozusagen di

Verfahren und Produkte der In-
dustriellen Biotechnologie haben
inzwischen in vielen alltSglichen
KonsumgYtern Einzug gehalten, so
z.B. in Reinigungsmitteln und Tex-
tilien, in Lebens- und Futtermitteln

oder in Form von Biokunststoffen.

traditionell auf fossilen Rohstoffen

und rein chemisch-physikalischen
Verfahren basierenden Produkte
oder Prozesswege. Die Breite der
Themen reicht von der fermentati-
ven Herstellung von Polymeren
oder Aromen, Yber Synthetische
Biotechnologie, die Produktion
von Spezial- oder Basischemikalien
mit Hilfe von Enzymen bzw. aus
Reststoffen oder AbwSssern, nach-
haltigen Kleb-, Farb- und Zusatz-
stoffen bis hin zu Kraftstoffen,
deren Herstellung nicht mit Nah-
rungsmitteln konkurrieren.

Aber auch eine Vielzahl kleiner und
mittelstSndischer Unternehmen ung
Start-ups in Bayern haben die Indus-
trielle Biotechnologie in ihrem Port-
folio. Zu ihnen zShlen z.B. Unavera
ChemLab, Electrochaea, Silantes,
AMSIlk, LXP Group, Naturhaus
Naturfarben, DustBiosolutions, Poly-

materials, Cascat, 2mag, Fabes, PreSehgufend unter Beweis, dass sie ei

oder Susteen Technologies.

Zusammengenommen  erreicher
die bayerischen Unternehmen
bereits Dutzende Branchen. Sie
entwickeln beispielsweise nachhal
tige Verfahren oder Produkte fYr
die Kosmetik-, Pharma-, Textil- und
Lebensmittelbranche, fYr die Far
ben-, Lack-, Reinigungs- und
Schmierstoffindustrie, den Bau- uno
Bioenergiesektor und die Automo-
bil- und Luftfahrtindustrie. m

Forschungslandschaft

Entsprechend intensiv wie au
industrieller Seite widmet sich auch
ein Groé&teil der bayerischen Hoch-

schulen und Forschungseinrichtun-

gen u.a. den kniffeligen Fragestel
lungen der Industriellen Biotech-
nologie und Nachhaltigen ...kono-
mie. Mit oftmals verblYffenden
Ergebnissen stellen sie damit fort

A

Yppiger Quell innovativer ldeen
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sind und als kreativer Partner fYr
Forschungs- und Entwicklungspro-
jekte wichtige wissenschattliche Er-
kenntnisse liefern kSnnen.

So befassen sich beispielsweise an
der Technischen UniversitSt MYn-
chen, Yber mehrere FakultSten und
Standorte hinweg, eine Vielzahl an
Professoren mit dieser SchlYssel-
technologie. Darunter u.a. die
LehrstYhle fYr Chemie Biogener
Rohstoffe, Mikrobiologie, Biotech-
nologie, Biologische Chemie sowie
Bioverfahrenstechnik aber auch der
WACKER-Lehrstuhl fYr Makro-
molekulare Chemie und der Wer-
ner Siemens-Lehrstuhl fYr Synthe-
tische Biotechnologie.

Auch an nahezu allen weiteren
bayerischen  UniversitSten  und
Hochschulen, wie der Ludwig-
Maximilians-UniversitSt, der Hoch-
schule MYnchen, den UniversitSten
in Bayreuth und Erlangen-NYrn-
berg, findet exzellente Forschung
zur Industriellen Biotechnologie
Statt.

Intensiv geforscht wird ebenfalls an
au8eruniversitSren Forschungsein-
richtungen wie der Max-Planck-
und der Fraunhofer-Gesellschaft
oder den Helmholtzzentren.

Daher ist es kaum verwunderlich,
dass die schiere Anzahl der For-
schungsthemen inzwischen eine

-enorme Dimension erreicht hat;

um nur einige exemplarisch zu

nennen:

= Biopolymere aus nachwachsen-
den Rohstoffen bzw. aus CQ

= Kraftstoffe aus landwirtschaftli-
chen Reststoffen und Algen

= Verdickungs- und Bindemittel
aus bakteriellen Speicherstoffen
oder Proteinen

« Neuartige Materialien fYr Fasern
oder Beschichtungen

= UV.a.mm

Infrastruktur
In der Industriellen Biotechnologie
spielen  Ingenieurwissenschaften,
Prozess- und Verfahrenstechnik so-
wie Maschinen- und Anlagenbau

neine zentrale Rolle. Erst durch das

Hochskalieren der Produktion auf
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Begrifflichkeiten*
Industrielle Biotechnologie,
Nachhaltige ...konomie, Bio-
Skonomie B oftmals werden
diese Begriffe synonym ver-
wendet, doch stecken da-
hinter sehr unterschiedliche
Konzepte.

Im Kern legt die Industrielle
Biotechnologie das Haupt-
augenmerk auf die tech-
nischen Umwandlungspro-
zesse (biotechnologisch), die
BioSkonomie hingegen eher
auf die Ausgangsstoffe (bio-
logisch). FYr die Industrielle
Biotechnologie ist sogar
degalO, welche Ausgangsstof
fe eingesetzt werden, sofern
diese biotechnologisch um-
gewandelt werden, wie es
auch umgekehrt fYr die Bio-
Skonomie irrelevant ist, mit-
tels welcher Verfahren die
biologischen Ausgangsstoffe
prozessiert werden.

Unter Nachhaltiger ...kono-
mie kann eine Schnittmenge
aus Industrieller Biotechno-
logie und BioSkonomie ver-
standen werden; d.h. wenn
biotechnologische Verfah-
ren zur Umwandlung biolo-
gischer Ausgangsstoffe nach-
haltig eingesetzt werden.
Aus dieser Schnittmenge

wird die grS8te Potenzial-
entfaltung fYr ein nachhal-
tiges und umweltfreundli-
ches Wirtschaften erwartet.

*Die beschriebenen Definitionen geben
lediglich unser VerstSndnis fYr die ver-
wendeten Begriffe in diesem Artikel
wieder, dienen einer gemeinsamen
VerstSndigungsbasis und erheben kei-
nen Anspruch auf VollstSndigkeit oder
konsensuale Anerkennung.

industrieYbliche MagstShe kdnneh

Verfahren kosteneffizient und
Produkte konkurrenzfShig herge
stellt werden.

Speziell in der Industriellen Bio-
technologie, die mit lebenden
Organismen und zum Teil sehr

Wie eingangs erwShnt, arbeiten
in Bayern insgesamt 17 Cluster an
der Umsetzung der fYnf gro8en
Megatrends. Die AktivitSten der
Cluster sprechen fYr sich: So
kooperieren in ihren Netzwerken

heterogenen Ausgangsstoffen ar- rund 8.500 Akteure, von denen ca.

beitet,
Sprung vom Labor- zum In-
dustriema8stab als sehr anspruch
voll und kostenintensiv. Beson-
ders kleine Unternehmen und
Start-ups kSnnen diesen Schritt
finanziell oftmals nicht allein
stemmen.

Damit ein neuer Ansatz trotzdem
die Gro8serienreife erreichen

kann, bietet Bayern auch fYr die-

sen Entwicklungsschritt LSsun-

gen an. Im MSrz 2011 wurde an ter

der Technischen  UniversitSt
MYnchen das TUM-Technikum
fYr Weig8e Biotechnologie ersff-
net. Vier Millionen Euro inve-
stierten die UniversitSt und der
Freistaat in den Bau und die

gestaltet sich aber der 6.500 aus Bayern kommen. Seit

ihrer EinfYhrung haben diese Clus-

ster mehr als 12.000 Veranstal-

tungen mit Yber 640.000 Teil-
nehmern durchgefYhrt und Yber
1.800 Vorhaben zwischen Unter-
nehmen und/oder Forschungsein-
richtungen angesto8en.
ZukYnftig wird es daher noch von
weit grS8erer Bedeutung sein,
Innovationspotenziale an den
Schnittstellen verschiedener Clus-
zu erschlie8en und auch
Cross-Cluster-Projekte zu initiie-
ren. Damit sollen Synergien fYr
die Weiterentwicklung der bay-
erischen Wirtschaft bestmsSglich
genutzt werden.

Cluster und Netzwerke, die fYr die

Grundausstattung dieser, in der Industrielle Biotechnologie und

internationalen  Hochschulland-
schaft einzigartigen Anlage. In ihr
kSnnen biotechnologische Pro-
zesse bis zum Kubikmeter-Ma§-
stab angesetzt,
Produkte bis in den kg-Ma8stah
gewonnen werden.

Wie aus einer Studie von Ernst &
Young im Jahr 2013 hervorging

mangelt es in Bayern aber bis datoren Clustern,

noch an einer flexiblen, fYr alle
Marktteiinehmer offenen, Pilot-

Nachhaltige ...konomie von gro8er
Relevanz sind, sind der Chemie-
Cluster, der Umweltcluster, das
Medical Valley, die Cluster zu den

und hochreine Kompetenzfeldern ErnShrung, Na-

notechnologie und Neue Werk-
stoffe sowie der Cluster Forst und
Holz. Die AufzShlung ist nicht
abschlie§end, denn auch mit weite-
Initiativen, Netz-
werken und VerbSnden gibt es
Schnittstellen, in denen noch

bzw. Demonstrationsanlage. Diesem gro§e Potenziale schlummern.

Bedarf wird nun Rechnung getra-

gen. Voraussichtlich 2019/2020 wird

mit dem Bau einer Mehrzweck-

Neben der Digitalisierung der Bio-

Demonstrationsanlage in Straubing technologie, beispielsweise &alnter-
begonnen. Mit dieser Anlage schafft net-of-ThingsO (loT), das &vernetz-

der Freistaat Bayern, vor allem fY
kleinere Unternehmen eine MSg-
lichkeit, biotechnologische Verfah-

ren bis an die Industrietauglichkeit

zu skalieren. Aufgrund der breiten

rte LaborO, und der Modellierung

biotechnologischer Prozesse, wer-
den konkurrenzfShige biotechnolo-
gische Verfahren benstigt, die vor
allem durch intensive Optimierung

technischen Ausstattung und des erreicht werden kSnnen. Au8erdem
modularen Aufbaus soll die Anlage weisen u.a. auch die Bereiche der Syn-
fYr die Skalierung zahlloser Produk- thetischen Biotechnologie und die

te und Prozesse genutzt werder
kSnnen. m

d-omicsO-Technologien noch gro8e,
unerschlossene Potenziale auf.
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Abgebildet sind hier exemplarisch einige bayerisck#tuster, Netzwerkmanagementorganisationen und europ&he VerbSnde im Bereich der
Industriellen Biotechnologie und Nachhaltigen ...kontie. Eine intensivere Zusammenarbeit der Cluster, akmich eine stSrkere Vernetzung
mit europSischen und internationalen Strukturen solh Zukunft dem Industriestandort Bayern weitere Vosile bringen.s

Es qibt i E
In KYrze soll die steuerliche For-
schungsfSrderung nun auch in
Deutschland starten.

FYr die WettbewerbsfShigkeit

Bayerns als auch Deutschlands imnologie und Nachhaltigen ...

internationalen Kontext sollte
dieses Instrument,
ProjektfSrderung, auch nach ei
ner eventuellen Testphase fest ir
der
werden.

Daneben ist Wagniskapital fY

Start-ups in Deutschland B vor den Wohistand und die Arbeits-
plStze zu sichern. Da ist Bayern

allem im Biotechnologiesektor B
im Vergleich zu anderen LSndern

neben der

FSrderlandschaft verankert Es gilt, das Land mit modernster

immer noch sehr schwierig zu
bekommen. Deshalb wird in
Zukunft ebenfalls eine gro8e
Herausforderung sein, GrYndun-
gen in der Industriellen Biotech-
ko-
nomie bestmsSglich voranzutrei-
ben.m

Fazit

Produkten und \erfahren zu-
kunftsfShig zu machen und dam

Y Brundtland, G. (1987). Report of the World

Commission on Environment and Development:

Our Common Future. United Nations General
Assembly document A/42/427.

auf einem guten Weg.m

Kontakt:

Prof. Dr.
Haralabos Zorbas

Industrielle Biotechnologie
Bayern Netzwerk GmbH

Am Klopferspitz 19, 82152 Martinsried
Tel.: +49 89 540 45 47-0

Fax: +49 89 540 45 47-15
haralabos.zorbas@ibbnetzwerk-gmbh.com
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adivo and Bayer Animal Health
unterzeichnen globalen

Kollaborationsvertrag

adivo und Bayer haben vereinbart,

gemeinsam  spezies-spezifisch
therapeutische monoklonale Anti-
kSrper zu entwickeln, die der
Nachfrage nach innovativen The-
rapien fYr Haustiere gerecht wer-
den. Ziel der Unternehmen ist es,
TierSrzten neue und innovative
Behandlungen zur VerfYgung zu
stellen, um ihren Patienten mit
heutzutage noch unzureichend
therapierbaren Erkrankungen Al-
ternativen anzubieten. adivo wird
unter Verwendung seiner pro-
prietSren, vollstSndig
Phage-Display Bibliothek spe-
zies-spezifische AntikSrper aus-
wShlen. Bayer Animal Health
wird die Targets fYr schwerwie-
gende Erkrankungen im Tier ein-
bringen.

Dr. Douglas Hutchens, Head of
Drug Discovery, External Innova-
tion & Chief Veterinary Officer

bei Bayer Animal Health sagte:
ODie heutige Vereinbarung ist ein
weiteres Beispiel dafYr, wie wir

unsere Innovationsstrategie um-

setzen: Wir kombinieren das
Know-how kreativer Start-ups
wie adivo mit Bayers Erfahrung in
Forschung und Entwicklung, um
unsere therapeutischen M3glich-
keiten zu erweitern und unser
Portfolio zu ergSnzen. Wir sind

caninen

Dr. Kathrin Ladetzki-Baehs, Dr. Markus Waldhuber, Managing Directors, adivo GmbH
Copyright: © adivo GmbH (2019

bereich zu entwickeln. Nun kon-
zentrieren wir uns darauf, die von
adivo angebotenen Optionen von
der Forschung und Entwicklung
der therapeutischen AntikSrper
bis zur Marktreife weiterzuent-
wickeln."

Dr. Kathrin  Ladetzki-Baehs,
GeschSftsfYhrerin ~ von

adivo,

Heute sind wir mehr als erfreut,
einen so engagierten und erfahre-
nen Kollaborationspartner gewon-
nen zu haben, um gemeinsam
neue Behandlungsmsglichkeiten
zu entwickeln.O

Bislang stellen therapeutische An-
tikSrper noch eine deutlich unter-
reprSsentierte Medikamentenklas-

kommentierte: aWir sind davon se in der VeterinSrmedizin dar.
Yberzeugt, dass Haustiere einenDiese MolekYle bieten jedoch
positiven Einfluss auf unsere eine Vielzahl zukYnftiger Thera-
Gesellschaft ausYben. Durch diepiemsglichkeiten fYr Krankheiten,
Entwicklung neuartiger wirksamer die heute noch nicht ausreichend

stSndig auf der Suche nach inno- Medikamente mschten wir in
vativen Technologien, die es uns Zukunft TierSrzten und Tierbe-

ermsglichen, neue Behandlungs- sitzern neue Behandlungsmsg-
m3glichkeiten fYr den Haustier- lichkeiten fYr Haustiere bieten.

behandelt werden kSnnen.

adivo ist ein deutsches Biotech-
Unternehmen mit Sitz in Mar-



39

tinsried bei MYnchen, das sich at
die Entwicklung von spezies-spe
zifischen therapeutischen Anti-

k3rpern fYr Haustiere spezialisiert Gebieten Gesundheit und Er-
hat. Das adivo-Team hat es sichnShrung. Mit seinen Produkten

zum Ziel gesetzt, den medizini-

schen Bedarf an Medikamenten Unternehmen

fYr Hunde einschlie§lich Krebs
und chronische-entzYndlichen Er-

krankungen zu decken, und in gen einer stetig wachsenden und

Zukunft die AktivitSten auf die
Entwicklung von Therapeutika fYr
andere Spezies auszuweiten. M
seiner vollstSndig auf Hund basie
renden AntikSrper-Bibliothek wird
adivo allein oder mit Partnern
Medikamente fYr Haustiere ent-

wickeln, die zum einen gut ver-
trSglich und zum andern wirksan
sind, und seine Technologie kon-
tinuierlich verbessern.

1 trauen, ZuverlSssigkeit und Qua

fBayer ist ein weltweit tStiges
Unternehmen mit Kernkompe-
tenzen auf den Life-Science-

und Dienstleistungen will das
den Menschen
nYtzen, indem es zur L3sung
grundlegender Herausforderun-

alternden Weltbevslkerung bei-
trSgt. Gleichzeitig will der Kon-
tzern seine Ertragskraft steigern
- sowie Werte durch Innovation
und Wachstum schaffen. Bayer
bekennt sich zu den Prinzipien
der Nachhaltigkeit und steht mit
seiner Marke weltweit fYr Ver-

litSt. Im GeschSftsjahr 2018 er
zielte der Konzern mit rund

117.000 BeschSftigten einen Um-
satz von 39,6 Milliarden Euro. Die
Investitionen beliefen sich auf
2,6 Milliarden Euro und die Aus-
gaben fYr Forschung und Ent-
wicklung auf 5,2 Milliarden Eurom

Kontakt:
adivo GmbH

Dr. Kathrin Ladetzki-Baehs
Telefon +49 (0)89 588088471
Email: info@adivo.vet

www.adivo.vet




fYr die Xenotran

FYr viele chronische Erkrankungen i

Spender gedeckt werden. Daher
seit mehr als drei Jahrzehnten die

fYr die Xenotransplantation diskutie
Aus ethischen und logistischen GrY

und Funktion seiner Organe sowie |d
MSglichkeit, genetische Modifikati
effizient und prSzise durchzufYhren
das Schwein der favorisierte Spe
organismus. Dieser Beitrag bietet
thersicht Yber die Methoden zur ge

windung von Absto8ungsreaktio
und funktionellen InkompatibilitSte
nach Xenotransplantaten porciner
webe und Organe in Primatan.

Methoden zur genetischen

Modifikation von Schweinen
Die Meilensteine der genetische
Madifikation von Schweinen sind
in Abbildung 1zusammengefasst
(nach [1]).
Die ersten transgenen Schweine
wurden durch DNA-Mikroinjektion
in die Vorkerne von befruchteten
Eizellen (Zygoten) generiert. Diese
Technik ist wenig effizient und
erlaubt keine zielgerichteten geneti
schen Modifikationen. Zudem k3n-

Abb. 1:Meilensteine der genetischen VerSnderung von Schweinen (nach §1]).
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Abb. 2:Prinzip des Gene Editing. Durch eine zielgerichtete Nuklease wird ein DNA-Dop-
pelstrangbruch induziert, der durch verschiedene Mechanismen repariert werden kann.
Die Reparatur durch nicht-homologes oder mikro-homologes End-Joining fYhrt meist zu
Mutationen, welche das Gen inaktivieren kSnnen. Die Reparatur durch homologe
Rekombination erm3glicht die Wiederherstellung der ursprYnglichen Sequenz oder abe
die gezielte Insertion einer exogen zugegebenen Sequenz (modifiziert nach 46]).

nen Mosaike entstehen, welche Schwein geschaffen wurde [4, 5].

die injizierte DNA nur in einem
Teil ihrer KSrper- und Keim-

bahnzellen tragen. Diese Nach-

teile existieren auch fYr den
Spermien-vermittelten Gentrans-
fer, der von wenigen Gruppen
erfolgreich beim Schwein durch-
gefYhrt wurde (tbersicht in [2]).
Mit lentiviralen Vektoren wurden
beim Schwein sehr hohe Gentrans-
fer-Effizienzen erzielt (bis >80%
nach Transduktion von Zygoten)
[3], allerdings ist die Gr38e der
damit Ybertragbaren DNA-Kon-

In den letzten Jahren verlagerte sic
der Fokus auf die Entwicklung
Nukleasen-basierter Technologien
(= Gene Editing), die neue MSg-

lichkeiten fYr die genetische Modifi-
kation im Schwein ersffnen(Abbil-

dung 2) Die eingesetzten Nukleasen
verursachen ortsspezifisch DNA-
DoppelstrangbrYche (DSB) und
aktivieren dadurch das zellulS
DNA-Reparatursystem. Erfolgt die
Reparatur durch nichthomologes
End-Joining (NHEJ), entstehen
hSufig Mutationen, die zur Inakti-

strukte auf etwa 8 Kilobasenpaarevierung des Zielgens fYhren. Be

limitiert. Zudem gibt es nach lentivi-
ralem Gentransfer oft multiple In-
tegrationsstellen im Genom, die in
nachfolgenden Generationen unab

hSngig segregieren. Letzteres kannYber

auch bei der Verwendung von

der Reparatur von DSB durch
homologe Rekombination (HR)

- hergestellt werden. Zudem kann
diesen Mechanismus ei
Genkonstrukt an einer bestimmten

Transposon-Systemen wie Sleeping Stelle im Genom inseriert werden

Beauty beobachtet werden (tber-
sicht in [2]).

Ein gro8er Durchbruch war die
Etablierung des somatischen Kern
transfers (Somatic Cell Nuclea
Transfer, SCNT), wodurch die
technologische Grundlage fYr ei-
ne gezielte Genmodifikation beim

(Tbersicht in [6]).

FYr die gezielte Genmodifikation im
Schwein wurden bisher drei ver-
- schiedene Klassen von zielgerichte
ten Nukleasen erfolgreich verwen-
det (Abbildung 2)Zinkfingernuklea-
sen (ZFN), Transcription Activator-
Like Effector Nukleasen (TALEN)

kann die intakte Sequenz wieder-

und das CRISPR (Clustered Regu-
larly Interspaced Short Palindromic
Repeats)/Cas (CRISPR assoziiert)-
System. WShrend bei ZFN und
TALEN die Nuklease Fokl durch
DNA-bindende Proteine zur Ziel-
sequenz der DNA geleitet wird, fin-
det beim CRISPR/Cas-System die
Nuklease Cas durch Assoziation mit
einer sogenannten guide RNA ihre
Zielsequenz. Im Vergleich zu ZFN
und TALEN hat das CRISPR/Cas-
System zwei wesentliche \orteile.
Zum einen ist die Herstellung und
PrSparation einfacher, zum anderen
erm3glicht die Verwendung mehre-
rer guide RNAs ein Editing multip-
ler Gene in einem Arbeitsschritt
[7]. Mit Hilfe des CRISPR/Cas-
Systems gelang es auch Schweine zu
generieren, die keine funktionellen
porcinen endogenen Retroviren
(PERVS) haben [8].
Als msglicher Risikofaktor bei der
Verwendung des CRISPR/Cas-
Systems, aber auch der anderen
h Gene Editing-Strategien, wurden
msgliche Off-Target Effekte, d.h.
Schnitte im Genom an ungewollten
Stellen diskutiert. Inzwischen gibt es
eine Reihe von Verbesserungen des
\erfahrens, um dieses Risiko zu
minimieren. Dies betrifft z.B. die
Optimierung von Sequenz und
LSnge der guide RNAs, spezielle
eSoftware zur Vorhersage von Off-
Target Effekten, die Einstellung der
Konzentration der Cas-Nuklease,
oder Modifikationen der Cas-
Nuklease, z.B. die Umwandlung von
i einem DNA-Doppelstrang- zu ei-
nem Einzelstrang-schneidenden
Enzym (Nickase). FYr dieses System
werden zwei Einzelstrang-schnei-
dende Enzyme benstigt, die durch
n zwei verschiedene guide RNAs an
eng benachbarte Stellen im Genom
dirigiert werden. Dadurch wird die
SpezifitSt des Systems im Vergleich
zur klassischen Doppelstrang-schnei-
denden Cas-Nuklease mit nur einer
-guide RNA um mehrere Grs8en-
ordnungen verbessert. Zudem ste-
hen fYr das Screening von Off-Tar-
get Effekten in kultivierten Zellen
leistungsfShige  Technologien zur
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VerfYgung, so dass solche Effekt
vor Verwendung der Zellen fYr die
Transplantation oder fYr den Kern-
transfer zur Erzeugung Genom-
editierter Tiere weitestgehend
ausgeschlossen werden kSnne
(tbersicht in [6]). =

Strategien zur tbherwindung
der hyperakuten Absto8ung
von Xenotransplantaten

Eine erste immunologische HYrde
stellen prSformierte AntikSrper im
Blut von Primaten gegen bestimmte

Antigene auf Schweinezellen dar.

Das wichtigste Antigen ist das
Zuckerepitop  Galaktosylal,3-

Galaktose &Gal), das durch das
Enzym al,3-Galaktosyl-Transferase

(GGTAL) synthetisiert wird. Men-

schen und Altweltaffen sind defizi-
ent fYr dieses Enzym, werden abe
mit aGal-Epitopen auf Darmbakte-
rien konfrontiert und haben daher
hohe anti-aGal-AntikSrperspiegel.
Nach Transplantation von Schwei-
negewebe binden diese AntikSrpet

egen die es prSformierte Antik3rper

im menschlichen Blut gibt. Dazu
gehsrt  N-GlycolylneuraminsSure

(Neu5Gc), die durch das Enzym

CMP-Neu5Ac-Hydroxylase (CMAH),

nwelches beim Menschen defekt ist,

synthetisiert wird. Ein weiteres Xe-
noantigen wird durch die por-
cine b-1,4-N-Acetyl-Galactosaminyl
Transferase 2 (B4GALNT2) syn-
thetisiert. Mithilfe des CRISPR/

systemische Blockade der T-Zell-
Aktivierung zu verursachen. Um
diese Hypothese in Bezug auf die
Insel-Xenotransplantation zu testen,
wurden transgene Schweine gene-
riert, die LEA29Y unter der Kon-

trolle des porcinen Insulin-Promo-

tors spezifisch in den Betazellen des
Pankreas exprimieren [12]. Nach
Transplantation in diabetische, im-
mundefiziente MSuse waren isolier-

Cas Systems ist es heute mSglich, te Pankreasinseln von diesen trans-

mehrere Gene gleichzeitig in
Schweinezellen zu
und daraus durch Kerntransfe
Schweine zu erstellen (Tbersicht
in [11]). =

Strategien zur Therwindung
zellulSrer Absto§ungsmecha-
nismen

r Die T-Zell-vermittelte Absto8ung
von Xenotransplantaten
wichtige HYrde, die durch Blockade
der Kostimulation von T-Zellen
Yberwunden werden kann. Die
Aktivierung von T-Zellen erfolgt

die auf Schweinezellen vorhandenen durch die Wechselwirkung des T-

aGal-Epitope und es kommt zur
Aktivierung des Komplementsy-
stems und zur hyperakuten

Absto8ung des Organs bzw. Gewe-
bes. Um diese zu Yberwinden, wur-

den zunSchst transgene Schweir
generiert, die
Komplement-regulatorische Protei-
ne (Membrane Cofactor Protein =
MCP = CD46; Decay-Accelerating
Factor = DAF = CD55; Membrane

Inhibitor of Reactive Lysis = MIRL

= CD59) Yberexprimieren, um die
Aktivierung des Komplementsy-
stems auf verschiedenen Stufen z
blockieren.

Ein entscheidender Schritt zur
tberwindung der hyperakuten
Absto8ungsreaktion war die Ent-
wicklung von GGTA1-defizienten

Schweinelinien [9], die heute den
genetischen Hintergrund der Wahl
fYr weitere genetische Modifikatio-

Zell-Rezeptors mit einem Antigen-
beladenen MHC (Major Histo-
compatibility ~ Complex)-MolekY!
einer Antigen-prSsentierenden
Zelle (APC) sowie ein zweites Sig-
enal (= Kostimulation), das durch die

membranstSndige Interaktion von kostimulatorischen
MolekYlen auf der OberflSche von

T-Zellen und APCs induziert wird.
Ein solches Paar von kostimulatori
schen MolekYlen ist CD28 auf T-
Zellen und CD80/CD86 auf APCs.
Deren Interaktion kann durch ISsli-
che MolekYle, wie CTLA4-Ig oder

useine affinitStsoptimierte  Variante

LEA29Y, die CD80/CD86 mit

hsherer AffinitSt bindet, blockiert
werden, wodurch die Aktivierung
von T-Zellen verhindert wird. Diese
Kostimulations-blockierenden Mo-
lekYle wurden bislang meist syste
misch verabreicht. Die genetisch
Modifikation der Spenderschweine

nen von Spenderschweinen fYr die erm3glicht jedoch auch deren lokale

Xenotransplantation darstellen (tber-
sicht in [10]).
Inzwischen wurden neben aGal

weitere Xenoantigene bekannt, ger

Expression im Transplantat. Dies
bietet die Chance, das Xenotrans
plantat vor der T-Zell-vermittelten

Absto8ung zu schYtzen, ohne eing

inaktivieren

ist eine

genen Schweinen, aber auch die von

nicht-transgenen Schweinen in der
r Lage, den Blutzuckerspiegel der
MSuse zu normalisieren. Nach der
Transplantation menschlicher Immun-
zellen wurden allerdings die Wild-
typ-Inseln abgestogen, wShrend die
LEA29Y-transgenen Inseln vor der
Absto8ung geschYtzt wareAbbil-
dung 3)Dabei waren nur sehr nied-
rige Konzentrationen von LEA29Y
im Blut der transplantierten MSuse
nachweisbar, was die Hypothese der
lokalen Hemmung der T-Zell-ver-
mittelten Absto8ung unterstreicht
[12]. Dieser Befund wurde inzwi-
schen in einem weiteren Mausmodell,
das einen ISngeren Untersuchungs-
zeitraum erlaubt, bestStigt [13].
Patienten-Zielgruppe fYr die xeno-
gene Inselzell-Transplantation sind
in erster Linie Typ 1-Diabetiker, die
schwierig mit Insulin einzustellen
sind und Gefahr laufen, in lebensbe-
drohliche Unterzuckerkrisen zu fal-
len. FYr die Transplantation kom-
men entweder Pankreasinseln von
adulten Spenderschweinen oder so-
genannte neonatale Inselzell-Clus-
ter (NICCs) von Ferkeln in Frage.
Erstere haben den Nachteil, dass sie
relativ schwierig zu isolieren sind
und dass die Spenderschweine Yber
einen langen Zeitraum unter auf-
wendigen designiert Pathogen-
freien (DPF) Bedingungen gehalten
- werden mYssen. NICCs sind ver-
e gleichsweise einfach zu isolieren,
benstigen allerdings Zeit um zu rei-
> fen und voll funktionsfShig zu wer-
den (fbersicht in [14]). \or
- Absto8ungsreaktionen kSnnen xeno-
transplantierte Schweineinseln durch
> Mikro- oder Makroverkapselung ge-
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Abb. 3:Schutz xenotransplantierter porciner Pankreasinseln vor T-Zell-vermittelter
Absto8ung durch lokale Expression von LEA29Y. (A) Prinzip der Kostimulations-Blockac

von T-Zellen. Die Aktivierung von T-Zellen

Rezeptor (TCR) und dem Peptid-beladenen HaupthistokompatibilitSts-Komplex (MHC)
auf einer Antigen-prSsentierenden Zelle (APC). Zudem ist als zweites Signal die Wechs

wirkung zwischen CD28 und CD80/CD86

CTLA4 und CD80/CD86 hemmt die T-Zell-
des I3slichen MolekYls CTLA4-Ig oder seiner affinitStsoptimierten Variante LEA29Y
erreicht werden. (B) Nach Xenotransplantation (XT) von neonatalen Inselzellclustern au
normalen (WT) oder LEA29Y-transgenen Schweinen (LEA29Y) in immundefiziente (NO
scid IL2Rgammanull; NSG) diabetische MSuse (Streptozotocin behandelt; STZ) entwick
sich eine Insulin-positive Zellmasse, die den Blutzuckerspiegel der MSuse normalisiert.
Behandelt man die MSuse anschlie§end mit menschlichen Immunzellen (mononukleSre
Zellen aus dem peripheren Blut; huPBMC) werden die WT-Inseln abgesto§en, wShrend
die transgenen Inseln vor der Absto8ung geschYtzt sind (modifiziert nach [12]). CD45

markiert infiltrierende T-Zellena

sch¥tzt werden (tbersicht in [15]),

allerdings ist in diesem Fall kein

direkter Kontakt der Pankreasin

seln mit dem BlutgefS§-System
msglich. Daher favorisieren wir die
genetische Modifikation der Spen-
der
Inseln, die dann unverkapselt trans

derschweine zum Schutz

plantiert werden kSnnen (fber-
sicht in [16]). Die notwendigen

genetischen Modifikationen hSn-

gen vom Transplantationsort ab

Als m8gliche Transplantationsstra-
tegien werden u.a. die Infusion

Yber die Pfortader in die Leber, abe

auch intraperitoneale, subkutane un
intramuskulSre Applikationen bzw.

die Transplantation ins Knochen-
mark diskutiert (tbersicht in [15]).

Neben T-Zellen sind auch natYr-
liche Killerzellen und Makropha-
gen fYr die Absto8ung von Xeno-
transplantaten relevant. Um dies
Mechanismen zu Yberwinden
wurden transgene  Schweine
generiert, die HLA-E/2-Mikro-

globulin  [17] bzw. humanes

benstigt die Interaktion zwischen dem T-Zell-

erforderlich. Die Wechselwirkung zwischen
Aktivierung. Letzteres kann auch durch Zugal

Strategien zur Therwindung

von GerinnungsstSrungen im
xenogenen Organ

Die histologische Untersuchung
ISngerfristig Yberlebender Xeno

kation, die als
- Mikroangiopathie bezeichnet wird.
Aufgrund von InkompatibilitSten
zwischen den Blutgerinnungssy-
stemen von Spender (Schwein
. und EmpfSnger (Pavian) komm
es zur Bildung multipler Throm-
ben in den Kapillaren und mittel-
r fristig zu einer ischSmischer
dSchSdigung des Xeno-Organs
Strategien zur tberwindung von
GerinnungsstSrungen nach Xeno-
transplantation sind die transgen
Expression von CD39, endo-
thelialem Protein C-Rezeptor
(EPCR) sowie von humanem
e Thrombomodulin in den Spen-
, derschweinen (tbersicht in [19]).
> Porcines  Thrombomodulin  auf
den Endothelzellen des Spender-
organs kann zwar Thrombin im

CDA47 exprimieren [18]. m

Blut von Primaten binden, ist aber

transplantate zeigte eine Kompli-
thrombotische

ein schlechter Koaktivator fYr
gerinnungshemmendes aktiviertes
Protein C. Daher haben wir trans-
gene Schweine generiert, die
humanes Thrombomodulin unter
der Kontrolle des porcinen
Thrombomodulin (THBD)-Pro-
motors exprimieren [20]. Diese
Tiere zeigen eine konsistente Ex-
pression von humanem Throm-
bomodulin auf den GefS§endo-
thelzellen des Herzens.

Isolierte Endothelzellen von die-
sen Schweinen hemmen zudem
die Gerinnung von humanem
\ollblut (Abbildung 4) Herzen
€von dreifach genetisch modifizier-
ten Schweinen (GGTAL-Defizi-
elenz sowie therexpression von
Dehumanem CD46 und humanem
Thrombomodulin) erreichten im
s heterotop abdominalen Trans-
Dplantationsmodell im  Pavian
®lt herlebenszeiten von bis zu 945
Tagen [21].
Schweineherzen der gleichen
genetischen Konstellation wurden
in MYnchen fYr die orthotope,
lebenserhaltende Transplantation
im Pavian getestet. Dabei wurden
reproduzierbar tberlebenszeiten
von bis Yber 6 Monaten erreicht
(Abbildung 5) [22], was einen
Meilenstein auf dem Weg zur Kli-
nischen Anwendung der xenoge-
nen Herztransplantation darstellt.
FYr diesen Erfolg waren neben den
genetisch modifizierten Spender-
schweinen und einem geeigneten
t Immunsuppressions-Protokoll [21]
eine Reihe von weiteren wichtigen
Optimierungsschritten erforderlich.
1 So wurden die Schweineherzen
.nach der Explantation und
wShrend der Implantation mit
einer oxygenierten, hyperonkoti-
e schen, Erythrozyten-haltigen LS-
sung perfundiert, um einer ischS-
mischen SchSdigung vorzubeu-
gen. Zudem wurden nach der Im-
plantation Magnahmen getroffen,
die ein YbermS8iges Wachstum
des transplantierten Herzens ver-
hinderten. Die wesentlichen Punkte
waren das FrYhabsetzen der Gluko-
kortikoid-Behandlung,  Blutdruck-

Y
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Abb. 4:Die Expression von humanem Thrombomodulin (hnTBM) in Endothelzellen trans-
gener Schweine hemmt die Gerinnung von humanem Blut. (A) Darstellung der Express
on von hTBM in isolierten Endothelzellen von einfach bzw. mehrfach genetisch modifi-
zierten Schweinen (GTKO = defizient fYr das Enzym 11,3 Galaktosyltransferase; hCD4¢
transgen fYr humanes CD46) mittels Immunfluoreszenz-Analyse. (B) Immunhistochemi-
scher Nachweis von hTBM in einem histologischen Schnitt von Herzmuskulatur eines
transgenen Schweines. Die Markierung in GefS§endothelzellen ist exemplarisch mit Pfe
len gekennzeichnet. (C) Gerinnungstest, in dem Beads, die mit Endothelzellen verschiec
ner genetisch modifizierter Schweine bewachsen sind, in menschlichem Blut inkubiert
und die Gerinnungszeiten gemessen werden. Die Expression von hTBM in Endothelzell
von einfach oder mehrfach genetisch modifizierten Schweinen fYhrt zu einer signifikant
verlSngerten Blutgerinnungszeit (**p<0.01; ***p<0.001). Modifiziert nach [240].

senkende Ma8nahmen sowie di
Behandlung mit Temsirolimus,
einem Medikament, das de
Wachstum der Herzmuskelzellen
entgegenwirkt. Vermutlich sind
diese Ma8nahmen zur Wachs

tumskontrolle der transplantierten
Schweineherzen nur im prSklini-

Pavian zu gro§ ist. Daher mYsse
in diesem Modell Herzen von

Abb. 5:Optimierung der orthotopen xenogenen Transplantation von genetisch modifi-

schen Modell erforderlich, da das zur Behandlung von
Schwein als Spender fYr einen drohlichen oder schweren Erkran-

jungen  Schweinen verwendet
werden, die nach der Transplanta-
tion stark weiterwachsen. Um die-
ses Problem zu Yberwinden ha-
ben wir Schweine generiert, in
denen das Wachstumshormon-
Rezeptor (GHR)-Gen defekt ist.
Diese Tiere wachsen im Vergleich
zu normalen Schweinen sehr viel
langsamer, sind ansonsten aber ge-
sund und vermehrungsfShig [23].
MSglicherweise kSnnen damit
auch im prSklinischen Modell
noch deutlich ISngere tberle-
benszeiten als 6 Monate erzielt
werden. m

~ Schlussfolgerungen
und Ausblick
Die jYngsten Erfolge in prSklini-
schen Modellen zeigen, dass die
i Xenotransplantation von Zellen,
eGeweben und Organen genetisch
modifizierter Spenderschweine ei-
®he realistische Option f¥r die Kli-
nik ist. Weder aus ethischer noch
aus religiSser Sicht gibt es funda-
mentale GrYnde gegen die Xe-
notransplantation als Ma8nahme
lebensbe-

nkungen [24]. FYr die Minimie-

rung eines potenziell mit der
Xenotransplantation assoziierten
Infektionsrisikos wurden Leitlini-

en publiziert, die sowohl das
Hygiene- und genetische Moni-

toring der Spendertiere, als auch
ein Untersuchungsprogramm fYr
EmpfSnger und ihre Kontaktper-
sonen beinhalten [25]. Vor die-

sem Hintergrund werden in den

kommenden Jahren klinische
Xenotransplantations-Studien fYr
verschiedene Organe initiiert
werden. m
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