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Forschungsprofil

Die klinischen Schwerpunkte der Klinik fiir Gastroenterologie, Hepatologie und Endokrinologie umfassen das komplette
Spektrum der Gastroenterologie und Hepatologie, diagnostische und interventionelle Endoskopie und Sonographie,
gastrointestinale Onkologie sowie die Endokrinologie, Diabetologie und Ernahrungsmedizin. Interdisziplinar ist die
Klinik eingebunden in die internistische Intensivmedizin, die Transplantationsmedizin und die Infektiologie mit einem
eigenen Bettenbereich auf der Erwachseneninfektionsstation. Die wissenschaftlichen Schwerpunkte der Klinik sind in
zwei der drei Forschungsschwerpunkte der Medizinischen Hochschule Hannover integriert - vor allem im Forschungs-
schwerpunkt | - Infektion, Immunitat und Entziindungsforschung und Forschungsschwerpunkt Il -Transplantation
und Stammzell-Forschung. Die Klinik ist mit ihren Arbeitsgruppen beteiligt an Forschungsverbiinden wie den Sonder-
forschungsbereichen 738 (,Transplantation, Sprecher”), SFB 621 (,Darm”), Transregio SFB/TRR 77 (, Liver Cancer”,
stellv Sprecher), klinische Forschergruppe KFO119 (,HCC"), Graduiertenkolleg, Exzellenzcluster REBIRTH, DFG und
BMBF Einzelantrage sowie Kompetenznetz Hepatitis (Sprecherfunktion), Kompetenznetz Darmerkrankungen, IFB-
Transplantation, EU-Projekte sowie nationale und internationale Stiftungen wie die Bill & Melinda Gates Foundation.
Kooperationen mit der Helmholtz-Gemeinschaft (HZI Braunschweig und DKFZ Heidelberg) bestehen tber die Helmholtz-
Allianz ,Immuntherapie gegen Krebs", das Twincore-Zentrum fir klinische und experimentelle Infektionsforschung,
den SFB 738 sowie den Transregio TRR 77.

Forschungsprojekte

Relevanz der Heterologen Immunitét fiir den Ausgang und Verlauf von Virusinfektionen. Bedeutung
fiir die Impfstoffentwicklung am Beispiel der Hepatitis-C-Virusinfektion

Infektionen mit viralen Erregern sind eine der haufigsten Ursachen flr Erkrankungen beim Menschen. Der Verlauf
einer solchen Infektion ist zwischen Individuen &uBerst variabel, die Schwere der Symptome und auftretende Pathologien
als auch der Ausgang der Infektion (d.h. Chronifizierung oder Ausheilung) kann nur bedingt vorhergesehen werden.
Einfluss auf den Hergang einer Virusinfektion hat neben genetischen und viralen Faktoren auch das immunologische
Geddchtnis des Immunsystems. Eine zentrale Rolle bei der Abwehr von Viren haben antigen-spezifische T-Zellen, die
nach der Beseitigung eines Erregers Geddchtniszellen bilden. Kreuzreaktive Gedachtniszellen, entstanden aufgrund
vorhergegangener Infektionen mit anderen Erregern, kénnen bei einer akuten Virusinfektion reaktiviert werden und
wesentlich zur Immunantwort gegen das neue Pathogen beitragen. Dieses ist ein zentraler Aspekt der heterologen
Immunitat. Die Proliferation kreuzreaktiver Gedachtniszellen kann unterschiedliche Effekte haben, einerseits ist eine
Protektion gegen das neue Pathogen mdglich, es kann aber auch zu einer verstarkten Immunpathologie kommen
oder durch Veranderung des TZR-Repertoires zu Virus-Escape flihren. Entscheidend fir eine antigen-spezifische Im-
munantwort sind der T-Zellrezeptor und das verflighare Repertoire an T-Zellrezeptoren. Jede neue Infektion beeinflusst
das TZR und verdndert das immunologische Gedachtnis. Unterschiede des TZR-Repertoires im Verlauf verschiedener
Virusinfektionen werden im Wesentlichen von der Privaten Spezifitat des TZR-Repertoires determiniert und kénnen
unterschiedliche Verldufe von Virusinfektionen erklaren (Cornberg et al., J. Clin. Invest. 2006, Cornberg et al., J. Immunol.
2010). Inshesondere sind unterschiedliche Verlaufe als auch unterschiedliche Immunantworten wahrend der akuten
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HCV-Infektion zu beobachten. Unsere Arbeitshypothese ist, dass die Struktur, Diversitat und méglicher Kreuzreaktivi-
tat des TZR-Repertoires der an der Immunantwort beteiligten CD8+ T-Zellen den Verlauf einer akuten HCV-Infektion
beeinflussen. In aktuell DFG- und BMBF- geférderten Projekten wird untersucht, ob die Evolution des TZR-Repertoires
kreuzreaktiver HCV-spezifischer T-Zellen den natirlichen Verlauf einer akuten HCV-Infektion beeinflussen kann und

welche Bedeutung dies fiir die Entwicklung eines HCV-Impfstoffes haben kdnnte.

Private Spezifitat und T-Zellrezeptorrepertoire der CD8+ T-Zellantwort im Verlauf der akuten HCV-

Infektion

Wir haben begonnen, systematisch das Konzept der , Privaten Spezifitat” und , Allgemeinen Spezifitét” bei Pati-
enten mit akuter HCV-Infektion zu untersuchen. Eine ex vivo Analyse der Epitophierarchie zeigte individuelle Muster

bei Patienten mit akuter Hepatitis C (Abbildung 1).
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Abb. 1: HCV-spezifische CD8+ T-Zellantworten bei 12 HLA-A2+ Patienten. Insgesamt wurden Immunantworten gegen fiinf
verschiedene Epitope analysiert. Alle Patienten zeigen eine unterschiedliche Immunhierarchie. Die Tetramere waren spezifisch fiir

HCV-Genotyp 1. Dennoch zeigten sich unterschiedliche Immunhierarchien bei HCV-G1-Patienten.
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Bei Patienten (alle HCV-Genotyp 1) mit vergleichbarer Frequenz HCV-NS3(1073)-spezifischer CD8+ T-Zellen zeigten
sich individuelle Unterschiede im TZR-Repertoire (Abbildung 2B und Tabelle 1), die mit dem Konzept der ,Privaten
Spezifitdt” vereinbar sind. Als , Allgemeine Spezifitidt” bezeichnen wir die Ergebnisse, dass die TZR-V-beta-Kette 6.2
bei allen Patienten detektiert wurde (Abbildung 2B).
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Abb. 2: A) HCV-NS31073-Tetramer Farbung ex-vivo bei HLA-A2+ Patienten mit akuter Hepatitis C (HCV-Genotyp 1). B) TZR-V-beta
Repertoire HCV-NS31073-sortierter CD8+ T-Zellen zeigt sowohl Unterschiede als auch Gemeinsamkeiten in verschiedenen Patienten.
*Vb6.2 wird bei allen Patienten detektiert (Allgemeine Spezifitat). C) CDR3 Aminosduresequenz sortierter HCV-NS3(1073)-spezifischer
CD8+ T-Zellen. Subklonierung und Sequenzierung der V-beta 6.2-spefzifischen PCR-Produkte ergaben die Identifizierung zweier
Aminosauremotive in der CDR3-Region (rot=LXGXP-J-beta 2.7 und lila=EXAXG-J-beta-2.3).

Bei Patienten (alle HCV-Genotyp 1) mit vergleichbarer Frequenz HCV-NS3(1073)-spezifischer CD8+ T-Zellen zeigten
sich individuelle Unterschiede im TZR-Repertoire (Abbildung 2B und Tabelle 1), die mit dem Konzept der ,Privaten
Spezifitdt" vereinbar sind. Als , Allgemeine Spezifitat” bezeichnen wir die Ergebnisse, dass die TZR-V-beta-Kette 6.2
bei allen Patienten detektiert wurde (Abbildung 2B).

Bei der Analyse der CDR3-Aminosduresequenz waren wir in der Lage Motive herauszuarbeiten, die bei unterschied-
lichen Patienten vorkommen (Abbildung 2C). Eine Assoziation der unterschiedlichen Qualitdt mit dem klinischen Verlauf
wird in laufenden Projekten bearbeitet. Ob im jeweiligen Patienten trotz Infektion mit dem gleichen HCV-Genotyp
unterschiedliche Virusvarianten vorliegen und inwiefern diese einen Einfluss auf das TZR haben, wird aktuell in einem
2010 bewilligtem Projekt im SFB900 untersucht. Unsere Hypothese ist, dass die unterschiedlichen TZR-Repertoires
zum Teil durch Proliferation kreuzreaktiver CD8+ T-Zellen resultieren. Aktuell wir untersucht, ob die HCV-spezifischen
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T-Zelllinien Uberlappende Peptide, spezifisch fiir heterologe Pathogene (CMV, Influenza, EBV), kreuzreaktiv erkennen.

HCV-spezifische Immunantworten bei HCV-seronegativen Personen

Das Konzept, dass kreuzreaktive CD8+ Memory T-zellen an der Immunantwort bei akuter HCV-Infektion parti-
Zipieren kénnen, wird unterstltzt durch unsere Ergebnisse bei HCV-seronegativen Probanden. In zwei von 22 HCV-
seronegativen Probanden konnten wir ex vivo HCV-NS3(1073)-spezifische CD8+ T-Zellantworten detektieren (in einem
Fall sogar mit Tetramerférbung) (Abbildung 3).
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Abb. 3: Ex vivo Analyse von HCV-NS31073-spezifischen CD8+ T-Zellantworten bei HCV-seronegativen Personen. A) Interferon
gamma Antwort im Elispot, B) Tetramerférbung

Die T-Zellen im Memory Pool kénnen potenziell wahrend einer akuten HCV-Infektion proliferieren. Um dieses
Szenario in vitro nachzuahmen, haben wir PBMC von 60 HCV-seronegativen Probanden (HLA-A2 positiv) und unter-
schiedlichem Risikoprofil fiir eine HCV-Infektion mit HCV-NS3(1073)-Peptid in vitro stimuliert. Passend zum Konzept der
,Privaten Spezifitdt”, konnten wir in einigen Féllen HCV-NS3(1073)-spezifische CD8+ T-Zellen expandieren (Abbildung
4). In einem Fall (Person ohne erhohtes Risiko fiir eine HCV-Infektion) betrug die HCV-NS3(1073)-spezifische CD8+
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T-Zellpopulation sogar mehr als 75% nach 3 Wochen Peptidstimulation in vitro (Abbildung 4). Insgesamt konnten
wir keinen Unterschied in Hinsicht auf das Risikoprofil (Sexualpartner, Drogenkonsum, kein Risiko, etc.) feststellen.

Wir haben bereits bei einigen HCV-seronegativen Personen das T-Zellrezeptorrepertoire der HCV-NS3(1073)-
spezifischen Immunantwort analysiert. Wie bei den Patienten mit akuter HCV-Infektion war Vb6.2 bei allen bisher
analysierten Personen positiv. Innerhalb des Vb6.2-Repertoires zeigten sich vergleichbare CDR3 Motive (Abbildung 5).

Das TZR-Repertoire der HCV-NS3(1073)-spezifischen Immunantwort bei der Person mit >75% Spezifitat stellte sich
als sehr oligoklonal heraus, nur die V-beta-Kette 6.2 war nachweisbar und die Klonalitat sehr fokussiert (Abbildung 5).

Interessant ist, dass die dominanten Klone ebenfalls die bei den Patienten mit akuter HCV-Infektion detektierten
CDR3-Motive aufwiesen.
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Abb. 5: T-Zellrezeptor-Vb6.2-Repertoire der HCV-NS31073-spezifische CD8+ T-Zellantwort bei 3 HLA-A2 positiven HCV-serone-
gativen Personen mit unterschiedlichen Risikoprofilen.

Unsere Ergebnisse suggerieren, dass die detektierten T-Zellklone vermutlich im Fall einer akuten HCV-Infektion
expandieren wiirden und einen wesentlichen Anteil an der Inmunantwort wéahrend der akuten Hepatitis C ausmachen
kénnen. Ob dieses TZR-Repertoire dann protektiv ist oder eine Immunpathologie auslést bleibt spekulativ. In diesem
Zusammenhang ist interessant, dass in einer italienischen Arbeit zwei Félle einer subfulminanten akuten Hepatitis C
berichtet wurden, die eine sehr dominante HCV-NS3(1073)-spezifische CD8+ T-Zellantwort aufwiesen. Trotz dieser
starken CD8+ T-Zellantwort und der deutlichen Symptome, haben beide Patienten eine chronische HCV-Infektion
entwickelt (Urbani et al., J. Exp. Med. 2005). In dieser Arbeit wurde das TZR-Repertoire nicht untersucht. Es ist
durchaus méglich, dass das HCV-NS3(1073)-spezifische TZR-Repertoire bei diesen zwei Patienten oligoklonal war
und dadurch zu einem schnellen Virus-Escape geflhrt hat (wie im Mausmodell beschrieben (Cornberg et al., J. Clin.
Invest. 2006). Eine andere Méglichkeit ist, dass die Proliferation kreuzreaktiver CD8+ T-Zellen zwar zu einer quantitativ
starken HCV-NS3(1073)-spezifischen Antwort gefiihrt hat, diese aber eine geringe Aviditat hatte und nicht protektiv
war, sondern Immunpathologie ausgeldst hat. Diese Hypothesen werden derzeit in aktuellen Projekten meiner Ar-
beitsgruppe untersucht.Die Ergebnisse kdnnten grundlegende Bedeutung fiir die Weiterentwicklung peptidbasierter
Impfungen haben, sowie fiir die Entwicklung neuer Immuntherapien (adoptiver Transfer von T-Zellen). Daher werden
aktuell analoge Untersuchungen mit Proben von gesunden Probanden durchgefihrt werden, die prophylaktisch mit
dem HCV-Peptidimpfstoff IC-41 geimpft wurden, welches als ein Bestandteil das HCV-Epitop NS31073 beinhaltet.
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Eine Impfung von HCV-seronegativen Probanden mit IC-41 fiihrt bei einigen der Probanden zu einer Proliferation
von HCV-NS3(1073)-spezifischen CD8+ T-Zellen. Passend zum Konzept der privaten Spezifitat ist, dass nicht in allen
Probanden eine HCV-spezifische Immunantwort detektiert wurde und dass die HCV-NS3(1073)-Tetramerpouplation
in den Respondern unterschiedliche Muster aufweist.

Unsere hier dargestellten Ergebnisse wurden auf internationalen Kongressen (EASL, AASLD, New England
Immunology Conference) prasentiert: 1. Schlaphoff V et al. Private Specificity of the Antiviral CD8+T-Cell Response:
Importance for Vaccine Development for Viral Hepatitis. Hepatology 48 (4): 1012A-1012A, 2008.2. Bakshi R et al.
Frequency and T-Cell Receptor (TCR) Repertoire of Hepatitis C Virus (HCV)-Specific CD8 T-Cells in HCV-Seronegative
Individuals. Journal of Hepatology 52: $263-5264, 2010.

Projektleitung: Cornberg, Markus (PD Dr.); Kooperationspartner: Schlaphoff, Verena (Dr. rer. nat.), Wedemeyer,
Heiner (Prof. Dr. med.), Manns, Michael P. (Prof. Dr. med.); Férderung: DFG, BMBF

Weitere Forschungsprojekte

Basolaterale Anionenaufnahmemechanismen des intestinalen Epithels: Pathophysiologische Bedeutung
bei chronisch-entziindlichen Darmerkrankungen
Projektleitung: Bachmann, Oliver (PD Dr.); Férderung: DFG, SFB 621: Pathobiologie der intestinalen Mukosa

Beurteilung von Apoptosemarkern, die die Chemosensitivitat von HCC bestimmen und eine frithe
Identifizierung von Chemotherapie-resistenten Patienten ermdglichen
Projektleitung: Bantel, Heike (Prof. Dr.), Lehner, Frank (Dr.); Férderung: DFG, Forderkennzeichen SFB/TRR77

Die Bedeutung von TRAIL in der HCV-vermittelten Leberschadigung und Interferonresistenz
Projektleitung: Bantel, Heike (Prof. Dr.); Férderung: DFG, Forderkennzeichen BA-2092/9-2

Klinische Relevanz von Zelltodmechanismen bei Lebererkrankungen
Projektleitung: Bantel, Heike (Prof. Dr.); Férderung: BMBF, Forderkennzeichen 01FP09104B

Evolution des Hepatitis C Virus (HCV)-spezifischen T-Zellrezeptor-Repertoires im Kontext heterologer
Immunitat: Bedeutung fiir den Verlauf der akuten HCV-Infektion und fiir die HCV-Impfstoffentwicklung
Projektleitung: Cornberg, Markus (PD Dr.); Férderung: DFG, Forderkennzeichen INST 192/370-1 (SFB 900/1)

Impact of heterologous immunity and CD8 T-cell cross-reactivity on the immunopathogenesis of
acute HCV infection
Projektleitung: Cornberg, Markus (PD Dr.); Forderung: DFG, Forderkennzeichen CO310/2-1

Role of heterologous immunity for natural resistance to HCV infection
Projektleitung: Cornberg, Markus (PD Dr.); Férderung: BMBF, Forderkennzeichen 01K10788

Kompetenznetz Hepatitis, Projekt 1.1 und Projekt 3.6
Projektleitung: Cornberg, Markus (PD Dr.), Manns, Michael P. (Prof. Dr.); Forderung: BMBF, Férderkennzeichen
01K10601

OPTEX Studie (Phase-IV Studie bei Patienten mit chronischer Hepatitis C, Genotyp 2/3) im
Kompetenznetz Hepatitis

Projektleitung: Cornberg, Markus (PD Dr.), Manns, Michael P. (Prof. Dr.); Kooperationspartner: MSD SHARP &
DOHME GMBH
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Hepatitis C - Genotyp 2/3 Register im Kompetenznetz Hepatitis
Projektleitung: Cornberg, Markus (PD Dr.); Kooperationspartner: MSD SHARP & DOHME GMBH

Hepatitis B - Register im Kompetenznetz Hepatitis
Projektleitung: Cornberg, Markus (PD Dr.); Kooperationspartner: Roche Pharma AG

Viral infection of hepatocytes
Projektleitung: von Hahn, Thomas (Dr.); Kooperationspartner: Urban, S. (Prof.) / Universitat Heidelberg; Forderung:
DFG, HA 4393/2-1

Funktion der Tight Junction in der Hepatitis C Virus Infektion von Hepatozyten
Projektleitung: von Hahn, Thomas (Dr.); Forderung: HiLF MHH

Antigenspezifische regulatorische T Zellen zur Therapie der allogenen Transplantatabstossung
Projektleitung: Jaeckel, Elmar (Dr.); Kooperationspartner: SFB738; Forderung: DFG, SFB 738 TP B4

Identifikation, molekulare Charakterisierung und Isolation regulatorischer T Zellen
Projektleitung: Jaeckel, Elmar (Dr.); Kooperationspartner: SFB 738; Férderung: DFG, SFB 738, Z1

Leberbiospieprogramm nach Organtransplantation

Projektleitung: Jaeckel, Elmar (Dr.), Manns, Michael P. (Prof. Dr.), Haller, Hermann (Prof. Dr.), Kreipe, Hans-
Heinrich (Prof. Dr.); Kooperationspartner: Meyer Heithuis, Christoph (Klinik fiir Gastroenterologie, Hepatologie und
Endokrinologie); Férderung: DFG, SFB 738, Teilprojekt Z2

Immune tolerance in regenerative medicine
Projektleitung: Jaeckel, Emar (Dr.); Kooperationspartner: Rebirth; Forderung: DFG, Rebirth AG Immuntoleranz

In vivo Bestimmung von Betazellmasse und -funktion bei Diabetes
Projektleitung: Jaeckel, Elmar (Dr.); Kooperationspartner: BMBF Netzwerk Molecular in vivo imaging of cellular
therapeutics - CeTheProbes; Férderung: BMBF

Humane regulatorische T Zellen in der Transplantation solider Organe
Projektleitung: Jaeckel, Elmar (Dr.); Kooperationspartner: Integriertes Forschungs- und Behandlungeszentrum
Transplantation; Forderung: BMBF

Optimierung der Diagnostik und Therapie der Autoimmunhepatitis durch differenzierte Untersuchung
der adaptiven Immunantwort
Projektleitung: Jaeckel, Elmar (Dr.); Kooperationspartner: KFO250; Férderung: DFG, KFO250, TPO7

Kardiovaskulare Risikomarker in der Therapie der chronischen Hepatitis C Virus Infektion
Projektleitung: Jaeckel, Elmar (Dr.); Kooperationspartner: Roche Pharma GmbH; Férderung: Roche Pharma GmbH

p53-abhéngige Virusreplikation im transgenen HCC Maus Mosaik Modell zur Aktivierung von chiméaren
T Zellen
Projektleitung: Sauer, Martin (Prof. Dr.), Kubicka, Stefan (Prof. Dr.); Forderung: DFG, Antragsnr.: KU1213/6-1

Gentherapeutische Strategien zur Verbesserung der Hepatozyten-Transplantation
Projektleitung: Kubicka, Stefan (Prof. Dr.), Malek, Nisar (Prof. Dr.); Forderung: DFG Projekt C1 im Rahmen des SFB
738: Optimierung konventioneller und innovativer Transplantate
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Generierung von hoch-selektiven tumorspezifisch replizierenden Viren durch RNAi und Nutzung der
tumorspezifischen Eigenschaften in den p53- und Telomerase-Signaltransduktionswegen
Projektleitung: Kubicka, Stefan (Prof. Dr.), Kihnel, Florian (Dr.); Férderung: Deutsche Krebshilfe, Antragsnr.: 107860

Charakterisierung einer systemischen Immunantwort gegen Tumorantigene, die durch eine lokale
intratumorale virale Replikation ausgeldst wird

Projektleitung: Kubicka, Stefan (Prof. Dr.), Zender, Lars (Prof. Dr.); Férderung: Wilhelm-Sander-Stiftung:
Antragsnummer: 2009.005.1

Viroimmuntherapie des HCC: Rekrutierung und Expansion dendritischer Zellen durch tumor-spezifisch
replizierende Viren
Projektleitung: Kubicka, Stefan (Prof. Dr.), Kiihnel, Florian (Dr.); Férderung: DFG, Transregio-SFB TRR77, Teilprojekt CO7

Charakterisierung und Qualitdtskontrolle von primaren Hepatozyten und hepatischen Progenitorzellen
durch standadisierte Analyse von Markern des hepatischen Phanotyps und Parametern der zelluléren
hepatischen Funktion. Verbundprojekt: START-MSC II(Teilprojekt 8)

Projektleitung: Ott, Michael (Prof. Dr.); Kooperationspartner: Kliter, H. (Prof. Dr.), Institut fiir Transfusionsmedizin
und DRK - Bultspendedienst Baden-Wiirttemberg; Ho, A.D (Prof. Dr.), Medizinische Klinik V der Universitét Heidelberg;
Besser, D. (Dr.), Max-Delbriick-Centrum fiir Molekulare Medizin, Berlin; Franke, W. (Prof. Dr.), Zellbiologie; DKFZ
Heidelberg; Miller, A. (Prof. Dr.), Institut f. Med. Strahlenkunde, Universitat Wiirzburg; Steinhoff, G. (Prof. Dr.), Klinik
und Poliklinik fir Herzchirurgie, Rostock; Dresel, H.A. (Prof. Dr. Dr.), Progen Biotechnik GmbH, Heidelberg; Forderung:
Bundesministerium fiir Forschung und Technologie (BmbF)

Grand Challenges in Global Health”, GC4: Novel mouse models for testing HIV and HCV infection

Projektleitung: Ott, Michael (Prof. Dr.), DiSanto, J. (Prof. Dr.), Leiter des Gesamtprojekts; Kooperationspartner:
Guzman, C.A. (Prof. Dr.), Vakzinologie und angewandte Mikrobiologie, Helmholtz Zentrum fiir Infektionsforschung,
Braunschweig; Scholer, H. (Prof. Dr.), Max Planck Institut fiir Molekulare Biomedizin, Miinster; DiSanto, James (Prof.
Dr.), Immunology Department, Institut Pasteur, Paris, Frankreich, Spits, Hergen (Prof. Dr.), Department of Cell Biology
& Histology, Academic Medical Center at the University of Amsterdam, Niederlande; Deng, H. (Prof. Dr.), Department
of Cell Biology and Genetics, College of Life Sciences, Beijing University, Peking, China; Forderung: Bill & Melinda
Gates Foundation, Seattle, U.S.A

Lentiviralinduzierte insertionelle Mutagenese in der Gentherapie von hereditaren Lebererkerkrankungen”.
Teilprojekt C3 im SFB 737: Optimierung konventioneller und innovativer Transplantate

Projektleitung: Ott, Michael (Prof. Dr.), Modlich, Ute (Dr. rer. nat.), Michael P. Manns (Prof. Dr.), Leiter des
Gesamtprojekts; Kooperationspartner: Partnergruppen des SFB738; Férderung: DFG

Strukturelle Férderung im Rahmen des Exzellenzklusters ,Rebirth” und Einrichtung einer ,Junior
Research Group”: Hepatische Zelltherapie”

Projektleitung: Ott, Michael (Dr.), Michael P. Manns (Prof. Dr.), Leiter der , Junior Research Group”, Bock, Michael (Dr.);
Kooperationspartner: Cantz, Tobias (Dr.), Junior Research Group “Stem cells”, Schambach, Axel (Dr.), Experimentelle
Hamatologie u.a.

Prometheus European Liver Disease Outcome Study (HELIOS-Study; LIV-Prom-01-EU)
Projektleitung: Rifai, Kinan (PD Dr.); Kooperationspartner: Fresenius Medical Care Deutschland AG, Bad Homburg

CLIF Acute-oN-ChrONic Llver Failure in Cirrhosis (CANONIC) Core Study
Projektleitung: Rifai, Kinan (PD Dr.); Kooperationspartner: CLIF Consortium and EASL / Unterstiitzung durch Grifols, Spain
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Long term follow-up of Budd Chiari Syndrome
Projektleitung: Rifai, Kinan (PD Dr.); Kooperationspartner: European Network for Vascular disorders of the liver (EN-Vie)

Beurteilung des Leberfibrosestadiums mit der Acoustic Radiation Force Impulse- Imaging im Vergleich
zur transienten Elastographie bei Patienten mit chronischer Hepatitis C
Projektleitung: Rifai, Kinan (PD Dr.), Gebel, Michael (Prof. Dr.); Kooperationspartner: Hep Net, Siemens AG, Miinchen

Characterisation of polypoid gallbladder lesions with contrast enhanced ultrasound (11S-027)
Projektleitung: Rifai, Kinan (PD Dr.), Gebel, Michael (Prof. Dr.); Férderung: Bracco Imaging s.p.a., Milano, Italia

Characterisation of polypoid gallbladder lesions with contrast enhanced ultrasound (11S-027)
Projektleitung: Rifai, Kinan (PD Dr.), Gebel, Michael (Prof. Dr.); Férderung: Bracco Imaging s.p.a., Milano, Italia

A Study of INT-747 (6-ECDCA) monotherapy in Patients with Primary Biliary Cirrhosis (INT-747 201)
Projektleitung: Manns, Michael P. (Prof. Dr.), Rifai, Kinan (PD Dr.); Kooperationspartner: Intercept Pharmaceuticals
Inc., San Diego, USA

A Study of INT-747 (6-ECDCA) in Combination with Ursodeoxycholic Acid (URSO®,UDCA) in Patients
with Primary Biliary Cirrhosis (INT-747 202)

Projektleitung: Manns, Michael P. (Prof. Dr.), Rifai, Kinan (PD Dr.); Kooperationspartner: Intercept Pharmaceuticals
Inc., San Diego, USA

Optimierung konventioneller und innovativer Transplantate Teilprojekt: “Gentherapeutische Strategien
zur Verbesserung der Hepatozyten Transplantation”
Projektleitung: Malek, Nisar (Prof. Dr. med.); Férderung: DFG (SFB 738)

Identifizierung und funktionelle Analyse neuer Wirkstoffkandidaten
Projektleitung: Malek, Nisar (Prof. Dr. med.); Kooperationspartner: Kalesse, Markus (Prof. Dr. rer. nat.), LUH, Frank,
Ronald (Dr. rer. nat.), HZI; Férderung: BMBF (im Rahmen des BioProfile Programms)

Arbeitsgruppe Zellproliferationskontrolle
Projektleitung: Malek, Nisar (Prof. Dr. med.); Kooperationspartner: Gaestel, Matthias (Prof. Dr. rer. nat.); Forderung:
DFG (Exzellenzcluster REBIRTH)

Identifizierung und funktionelle Analyse neuer Wirkstoffkandidaten
Projektleitung: Malek, Nisar (Prof. Dr. med.); Kooperationspartner: Kalesse, Markus (Prof. Dr. rer. nat.), LUH, Frank,
Ronald (Dr. rer. nat.), HZI; Férderung: BMBF (im Rahmen des BioProfile Programms)

Liver cancer - from molecular pathogenesis to targeted therapies Teilprojekt: Die Regulation
der Zentrosomenduplikation durch SCF Ubiquitin-Ligasen als pathophysiologischer Faktor in der
Hepatokarzinogese

Projektleitung: Malek, Nisar (Prof. Dr. med.); Forderung: DFG (SFB/Transregio 77)

Molekulare Analyse Differenzierungs- Induzierter Seneszenz im Rahmen der Tumorentstehung
Projektleitung: Uta Kossatz-Bohlert (Dr. rer. nat), Malek, Nisar (Prof. Dr.); Férderung: DFG

Untersuchungen zum Stellenwert des Notch Signalwegs an der Metastasierung des duktalen
Pankreaskarzinoms und seinen Einfluss auf Tumorstammzellen
Projektleitung: Plentz, Ruben (Dr.); Férderung: DFG, Forderkennzeichen PL468/4-1
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Untersuchung zur Rolle des Notch- und JAK/STAT-Signalwegs an der Entstehung von PanINs, IPMNs
und PDACs sowie deren genetische und pharmakologische Inhibition
Projektleitung: Plentz, Ruben (Dr.); Forderung: TUI Stiftung, Férderkennzeichen AZ 68/09

Untersuchungen zum Stellenwert des Hedgehog Signalwegs an der Karzinogenese des
cholangiozellularen Karzinoms
Projektleitung: Plentz, Ruben (Dr.); Férderung: Hoselmann Stiftung

«Cellular mechanisms of intestinal bicarbonate transport: Physiological significance and molecular
interactions of the apical Cl-/HCO3- exchangers Slc26a6 and Scl26a3 in the small intestine”

Projektleitung: Seidler, Ursula (Prof. Dr.); Kooperationspartner: Manoocher Soleimani, Cincinnati; Forderung: DFG
Se 460/13-4

«Physiologische Funktion und Regulation der SLC26a7 und SLC26a9 in der Magenschleimhaut”
Projektleitung: Seidler, Ursula (Prof. Dr.); Kooperationspartner: Manoocher Soleimani, Cincinnati; Forderung: DFG
Se 460/9-6

“Dopamine and gastrointestinal mucosal protection - from the molecular mechanisms to the
physiological significance in health and disease”

Projektleitung: Seidler, Ursula (Prof. Dr.); Kooperationspartner: Zhu, Jinxia; Férderung: Deutsch-chinesisches
Kooperationsprojekt DFG-CHV113

“Molecular mechanisms of HCO3- transport in pancreatic ducts”
Projektleitung: Seidler, Ursula (Prof. Dr.); Kooperationspartner: Hegyi, Peter und Rakonczay, Zoltan, Szeged; Forderung:
Deutsch-ungarisches Kooperationsprojekt DFG-436 UNG 113/190/01

Rolle der PDZ-Adaptorproteine der NHERF Familie in der Regulation intestinaler Salztransport und
Barrierefunktionen

Projektleitung: Seidler, Ursula (Prof. Dr.); Kooperationspartner: DeJonge, Hugo Rotterdam, Donowitz, Mark und
Weinman, Ed, Balitmore, Chris Yun, Emory, Matthias Hornef, MHH, u.a.; Forderung: DFG, SFB 621 , Pathophysiologie
der intestinalen Mukosa” Projekt C9

»Kann das verkiirzte CFTR-Protein (Delta F508-CFTR) den epithelialen Bikarbonat Transport erhdhen?
Molekulare Mechanismen und therapeutische Implikationen”

Projektleitung: Seidler, Ursula (Prof. Dr.); Kooperationspartner: Hugo deJonge, Rotterdam, Georg Lamprecht, Tlibingen;
Forderung: Mukoviszidose e.V. Stiftung: Schwerpunktforderung

"“Role of CFTR and the NHERF-PDZ adapter family in the protective action of dopamine of the duodenal
mucosa”
Projektleitung: Singh, Anurag Kumar (PhD) ; Férderung: HILF MHH

Etablierung der Xylitmessung im Vergleich zur Glukose beim Menschen
Projektleitung: Schneider, Andrea (Dr.), Momma, Michael (Dr.); Forderung: B. Braun Melsungen AG

Erndhrungsstatus, Aktivitdt und Muskelkraft unter heimparenteraler Erndhrung
Projektleitung: Schneider, Andrea (Dr.), Girke, Jutta (Dr.); Férderung: TravaCare GmbH

»Molekulare Grundlagen der mukosalen Regulation humaner UDP-Glukuronosyl-transferasen (UGT)"
07/2009-07/2013
Projektleitung: Strassburg, Christian (Prof. Dr.); Férderung: DFG, SFB 621 Projekt C3
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~Regulation hepatokarzinogen metabolisierender UGT1A Gene und HCC-Entwicklung in humanisierten
UGT1A-SNP M&usen” Beginn 01.01.2010-31.12.2013

Projektleitung: Strassburg, Christian (Prof. Dr.), Manns, Michael P. (Prof. Dr.); Kooperationspartner: Kooperation
Hannover-Heidelberg; Férderung: DFG, TR77 Projekt A4

Pradiktionsfaktoren fiir Posttransplantationsiiberleben. IFB-TX
Projektleitung: Strassburg, Christian (Prof. Dr.), Weism(iller, Tobias (Dr.); Férderung: Teilfinanzierung IFB-TX

Untersuchungen zur Rolle von Nrf2, c-jun, mTor fiir die Hepatokarzinogenese
Projektleitung: Vogel, Arndt (PD Dr.); Forderung: Deutsche Krebshilfe, Max-Eder-Nachwuchsprogramm

Untersuchungen zur Bedeutung von c-myc fiir die Hepatokarzinogenese
Projektleitung: Vogel, Arndt (PD Dr.); Forderung: DFG, SFB/ TRR77

Regulation der Genexpression durch den Transkriptionsfaktor Nrf2: Bedeutung fiir hepatozelluldre
Entziindungsreaktionen
Projektleitung: Vogel, Arndt (PD Dr.); Férderung: DFG

Untersuchungen zur differentiellen Bedeutung von Chk2, p53 und p21 fiir die Hepatokarzinogenese
Projektleitung: Vogel, Arndt (PD Dr.); Férderung: Wilhelm-Sander-Stiftung

The Role of BID phosphorylation in liver diseases
Projektleitung: Vogel, Arndt (PD Dr.), Gross, Atan; Forderung: German-Israeli Foundation

Europaische Union ,HepAcute”-network
Projektleitung: Wedemeyer, Hans-Heinrich (Prof. Dr.), Manns, Michael P. (Prof. Dr.), Cornberg, Markus (PD Dr.);
Forderung: Partner 3; Coordinator WP7

Teilprojekt A5: Die Bedeutung von Immun-Escape und viraler Fitness fiir den klinischen Verlauf der
Hepatitis-C-Virusinfektion
Projektleitung: Wedemeyer, Hans-Heinrich (Prof. Dr.), Wolk, B.; Forderung: DFG, Forderkennzeichen SFB 900/1

Teilprojekt 37: Hepatitis Virus Infections and Solid Organ Transplantation
Projektleitung: Wedemeyer, Hans-Heinrich (Prof. Dr.); Férderung: BMBF-Integriertes Forschungs und Behandlungs-
zentrum Transplantation, Férderkennzeichen 01E00802

Resistance to hepatitis C virus infection Project I: Clearance of HCV viremia in the absence of adaptive
immunity: Frequency, clinical course and role of innate immune responses

Projektleitung: Wedemeyer, Hans-Heinrich (Prof. Dr.), Cornberg, Markus (PD Dr.); Férderung: BMBF, Forderkennzeichen
01K10788

CD4+CD25+ regulatorische T Zellen bei Patienten nach Lebertransplantation -immunologische und
klinische Konsequenzen

Projektleitung: Greten, Tim (Prof. Dr.), Wedemeyer, Hans-Heinrich (Prof. Dr.); Férderung: DFG, Férderkennzeichen
SFB 738/B2

German Immunology Network to study adaptation of Hepatitis C Virus from the 1978/79 single Source
Outbreak to HLA-restricted Immune Responses in the German

Projektleitung: Spengler, Ulrich, Wedemeyer, Hans-Heinrich (Prof. Dr.), Thimme, Robert, Griiner, Norbert; Forderung:
BMBF - Kompetenznetz Hepatitis
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International Research Training Group 1273 (IRTG 1273) Effects of type 1 interferons on NK cells:
Implications for hepatitis c virus infections
Projektleitung: Wedemeyer, Hans-Heinrich (Prof. Dr.)

Immunological Imprints in different Phases of a Hepatitis B Virus Infection
Projektleitung: Cornberg, Markus (PD Dr.), Wedemeyer, Hans-Heinrich (Prof. Dr.); Férderung: Strucmed MHH

Novel Mouse Models for Testing HIV and HCV Vaccines
Projektleitung: Di Santo, Jim, Kremsdorf, Dina, Spits, Hergen, Balling, Rudi, Guzman, Carlos, Ott, Michael, Wedemeyer,
Heiner, Manns, Michael P,, Rice, Charly; Kooperationspartner: Bill and Melinda Gates Foundation Grand Challenge Project

HDV-specific T cell responses in patients being treated within the trial A multicenter randomised study
comparing the efficacy of adevofir dipivoxil vs. pegylated interferon-alfa-2a plus placebo vs. adevofir
dipivoxil plus pegylated interferon-alfa-2a for the treatment of chronic delta hepatitis

Projektleitung: Wedemeyer, Hans-Heinrich (Prof. Dr.), Manns, Michael P. (Prof. Dr.); Kooperationspartner: Roche
Pharmaceuticals & Gilead Sciences

Prevention of HBV reinfection after liver transplantation using entecavir mono-therapy after short-
term HBIg administration: a pilot study

Projektleitung: Wedemeyer, Hans-Heinrich (Prof. Dr.), Manns, Michael P. (Prof. Dr.); Kooperationspartner: Bristol-
Myers Squibb GmbH & Co. KGaA

A multicenter randomised study comparing the efficacy of pegylated interferon-alfa-2a plus placebo
vs. pegylated interferon-alfa-2a plus tenofovir for the treatment of chronic delta hepatitis - The Hep-
Net International Delta Hepatitis Interventional Trial Il (HIDIT-II)

Projektleitung: Wedemeyer, Hans-Heinrich (Prof. Dr.), Manns, Michael P. (Prof. Dr.); Kooperationspartner: Roche
Pharmaceuticals & Gilead Sciences

Die Bedeutung von Zink fiir die Pathogenese der Hepatitis C Virusinfektion
Projektleitung: Wedemeyer, Hans-Heinrich (Prof. Dr.); Kooperationspartner: Falk Foundation

Analyse der Interaktion von Mastzellen und natiirlichen Killerzellen in der Tumorimmunologie
Projektleitung: Wedemeyer, Jochen (PD Dr.); Kooperationspartner: AG Greten, Tim (Prof. Dr.), Korangy, F. (Dr.);
Forderung: Krebshilfe

Biliary complications in Primary Sclerosing Cholangitis (PSC) before and after liver transplantation
Projektleitung: Wedemeyer, Jochen (PD Dr.); Forderung: BMBF, IFB-Tx

Biliary complications in Primary Sclerosing Cholangitis (PSC) before and after liver transplantation.
Projektleitung: Wedemeyer, Jochen (PD Dr.), Lankisch, Tim (Dr.), Weismiiller, Tobias (Dr.); Férderung: BMBF, IFB-TX
Projektnummer: 19

~Analyse der Migration von CD8-positiven Memory T-Zellen nach wiederholter Antigenstimulation”
Projektleitung: Wirth, Thomas (Dr.); Férderung: DFG, Projekt WI 3308/2-1

«Liver cancer - from molecular pathogenesis to targeted therapies”
Projektleitung: Wirth, Thomas (Dr.); Forderung: DFG, SFB TRR77 Transregio, Teilprojekt C2

Untersuchungen zum Lebenszyklus von Hepatitisviren im Mausmodell
Projektleitung: Wursthorn, Karsten (Dr.); Kooperationspartner: Kooperation mit HZI, Carlos Guzman
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Bestimmung von Seromarkern bei chronischer Hepatitis B Virusinfektion
Projektleitung: Wursthorn, Karsten (Dr.), Wedemeyer, Hans-Heinrich (Prof. Dr.), Manns, Michael P. (Prof. Dr.);
Kooperationspartner: Novartis Pharma AG

Entwicklung von quantitativen Methoden zur Bestimmung von Hepatitis B Seromarkern
Projektleitung: Wursthorn, Karsten (Dr.), Wedemeyer, Hans-Heinrich (Prof. Dr.); Kooperationspartner: Roche
Diagnostics Ltd

Hepatitis B Therapie: Optimierung durch phanotypische Evalutation (HOPE)
Projektleitung: Wursthorn, Karsten (Dr.), Protzer, Ulrike (Prof. Dr.); Férderung: BMBF, Férderkennzeichen 01ES0819

Saisonale Grippeimpfstudie bei Transplantierten und gesunden Kontrollen - Fluad Tx
Projektleitung: Wursthorn, Karsten (Dr.), Manns, Michael P. (Prof. Dr.); Kooperationspartner: IFB Tx, Novartis Vaccines
and Diagnostics

Pravention der Hepatitis B Reinfektion nach Lebertransplantation mit Entecavir Monotherapie nach
kurzzeitiger HBIG Gabe - Eine Pilotstudie

Projektleitung: Wursthorn, Karsten (Dr.), Wedemeyer, Hans-Heinrich (Prof. Dr.), Manns, Michael P. (Prof. Dr.);
Kooperationspartner: IFB Tx, BMS

Research Group “Liver Regeneration”
Projektleitung: Zender, Lars (Prof. Dr.); Forderung: DFG / “Rebirth” Cluster of Excellence

“RNAi Screening for Synthetic Lethalities and Treatment response Modifiers of Targeted Therapies
in Hepatocellular Carcinoma
Projektleitung: Zender, Lars (Prof. Dr.); Forderung: DFG, SFB, TRR77, Project B4

Charakterisierung einer systemischen Inmunantwort gegen Tumorantigene, die durch eine lokale
intratumorale virale Replikation ausgeldst wird
Projektleitung: Zender, Lars (Prof. Dr.), Kubicka, Stefan (Prof. Dr.); Forderung: Wilhelm Sander Stiftung

Entwicklung eines neuen Sonographiesimulators auf der Basis eines optischen Trackingsystems
Projektleitung: Gebel, Michael (Prof. Dr.); Kooperationspartner: Jehle, G., Schallware, Stellung des Aufnahmesystems,
Softwareentwicklung

Aufbau einer Datenbank von 3-D-Datenséatzen typischer und seltener pathologischer Ultraschalbefunde
mit didaktischer Aufbereitung fiir Lehre, Weiterbildung und Qualitdtskontrolle

Projektleitung: Gebel, Michael (Prof. Dr.), Rifai, Kinan (PD Dr.), Potthoff, Andrej (Dr.); Kooperationspartner: Jehle,
G., Schallware

Quantitative Analyse der Phasen der Echokontrastsonographie
Projektleitung: Gebel, Michael (Prof. Dr.), Rifai, Kinan (PD Dr.), Potthoff, Andrej (Dr.)

Evaluation und Entwicklung alternative Verfahren zur quantitativen eindimensionalen dynamischen
transienten Elastographie
Projektleitung: Rifai, Kinan (PD Dr.), Gebel, Michael (Prof. Dr.), Potthoff, Andrej (Dr.); Férderung: Zonare

Evaluation der ARFI-Verfahrens zur Leberfibrosequantifizierung bei HCV-Infektion im Vergleich zur
Leberbiopsie und serologischen Score wie Apri-Score und ELF-Score Studienleitung Frau Dr.Friedrich
-Rust, Prof.Dr.Sarrazin, Frankfurt

Projektleitung: Rifai, Kinan (PD Dr.), Gebel, Michael (Prof. Dr.), Potthoff, Andrej (Dr.); Forderung: Siemens Support
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Prognostische Bedeutung der quantitativen eindimensionalen dynamischen transienten Elastographie
(ARFI) bei therapeutischen Interventionen bei Lebererkankungen und nach Lebetransplantation
Projektleitung: Rifai, Kinan (PD Dr.), Potthoff, Andrej (Dr.), Gebel, Michael (Prof. Dr.); Forderung: Siemens-Support

Histogrammbasierte statistische Bildanalyse (ASQ) zur Diagnose von Lebererkrankungen
Projektleitung: Potthoff, Andrej (Dr.), Boozari, Bita (Dr.), Bleck, J. (Prof. Dr.), Gebel, Michael (Prof. Dr.); Férderung:
Toshiba-Support

Sonographische Indikatoren fiir die Prognose und den Therapieerfolg bei chronisch entziindlichen
Darmerkankungen
Projektleitung: Agne, Clemens (Dr.), Gebel, Michael (Prof. Dr.); Férderung: Siemens-Support

«Biliary complications in primary sclerosing cholangitis (PSC) before and after liver transplantation”
Projektleitung: Wedemeyer, Jochen (PD Dr.), Lankisch, Tim (Dr.), Weismiiller, Tobias (Dr.); Kooperationspartner:
Mosaiques Diagnostics, GmBH; Forderung: BMBF, IFB-Tx

Etablierung des Deutschen Registers Akutes Leberversagen
Projektleitung: Hadem, Johannes (Dr.), Canbay, A. (Prof. Dr.), Tacke, F. (PD Dr.); Kooperationspartner: Unikliniken
Essen und Aachen

Retrospektive Untersuchung zur Atiologie des akuten Leberversagens an deutschen Universitétskliniken
Projektleitung: Hadem, Johannes (Dr.); Kooperationspartner: Canbay, A. (Prof. Dr.), Uniklinik Essen, Tacke, F. (PD Dr.),

Uniklinik Aachen

Angiopoietin-2 als Biomarker beim akuten Leberversagen
Projektleitung: Hadem, Johannes (Dr.), Kimpers, P. (PD Dr.), Lukasz, A. (Dr.); Kooperationspartner: PD P. Kiimpers,
Nephrologie, Uniklinik Minster, Dr. A. Lukasz, Nephrologie MHH

Originalpublikationen
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Buchbeitrdge, Monografien

Gebel M. Ultraschall. In: Ell Christian [Hrsg ]. [Hrsg.]: Handbuch
Gastroenterologie 2010 : Gastro-update. Heidelberg: Gastroen-
terologie-Update-Seminar 18, 2010, Wiesbaden; Berlin; Springer-
Medizin-Verl, 2010. S.1-39

Mederacke I, Wedemeyer H, Manns MP. Neue Substanzen bei der
Behandlung der Hepatitis C. In: Rockstroh J, Berg T, Jager H. [Hrsg.J:
Koinfektion Hepatitis und HIV. Stuttgart: Thieme, 2010. S.56-61

Wedemeyer H, Comnberg M. Natrlicher Verlauf und Therapie der
Hepatitis C. In: Rockstroh J. [Hrsg.]: Koinfektion Hepatitis und HIV;
Band 6. Stuttgart: Thieme, 2010. 5.37-48

Wedemeyer H, Yurdaydin C. Delta Hepatitis. In: Tillmann Hans Lud-
ger. [Hrsg.]: Handbuch Hepatitis B - Diagnostik, Verlauf, Therapie.
2., neubearb. Aufl. Bremen [u.a.J: UNI-MED Verl., 2010. 5.96-103
(UNI-MED Science)

Abstracts
2010 wurden 120 Abstracts publiziert.

Habilitation
Wedemeyer, Jochen (PD Dr.): Mastzellen und ihre pleiotropen
Effekte.

Promotionen

Buitrago, Laura Elisa (Dr. rer. nat.): mTOR inhibition impairs prolife-
ration of hepatocytes with DNA damage during chronic liver injury
thereby delaying liver tumor development.

Heidrich, Benjamin (Dr. med.): Hepatitis D-Virusinfektion in Zentra-
leuropa - Virologische und klinische Charakteristika.

Hillesheim, Jutta (Dr. med. vet.): Die Rolle des Natrium/Protonen-
austauschers NHE3 und seiner PDZ-Adapterproteine NHERF1 und
PDZK1 bei der intestinalen Anionensekretion und Natriumchlori-
dabsorption.

Kalthoff, Sandra (Dr. rer nat.): Molekulare Mechanismen der
Umwelt-Gen-Interaktionen in der Mukosalen Barrieredes Gast-
rointestinaltraktes.

Lamlé, Jutta (Dr. rer. nat.): Die Bedeutung des Transkriptionsfaktors
Nrf2 in chronischen Lebererkrankungen insbesondere der alkoholi-
schen und nicht-alkoholischen Steatohepatitis.

Marhenke, Silke (Dr. rer. nat.): Die Rolle von Nrf2 und p21 in der
Hepatokarzinogenese.

Schiingel, Sven (Dr. rer. nat.): Die Bedeutung von Bid fiir Apoptose
und Proliferation in der murinen Leber.

Stegmann, Kerstin A. (Dr. rer. nat.): Effects of Interferon alpha on
human NK cells: Implications for hepatitis C virus infection.

Stiefel, Penelope (Dr. med.): Prognostische Parameter fiir das akute
Leberversagen in Deutschland.
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Beckmann, Max (Dr. med. dent.): Clinical relevance of transjugular
liver biopsy in comparison to percutaneous and laparoscopic liver
biopsy. (Klinische Relevanz der transjugularen Leberbiopsie im
Vergleich zur perkutanen und laparoskopischen Leberbiopsie).

Yu, Haoyang (Dr. rer. biol. hum.): Regulation des Na+/HCO3-
-Kotransporters (NBC) in transfizierten HEK293-Zellen und Kolon-
krypten der Maus.

Ziesmann, Gaby (Dr. med.): Defektregulation des Na+/H+ Austau-
scher NHE3 im CFTR-defizienten Kolon.

Anstatt, Matthias (Dr. rer. nat.): Die Rolle der Apoptose bei chro-
nisch entziindlichen Darmerkrankungen.

Diplome
Homsi, Yaha (Dipl. Biochem): Funktionelle Charakterisierung des
Fbxw5 Proteins als Regulator der Zentrosomenduplikation.

Bachelor

Rudolph, Ina Maria (B. Sc.): Charakterisierung der Interaktion
zwischen dem zentrosomalen Protein CEP170 und dem humanen
F-Box Protein Fhxw5.

Hussain, Samreen (B. Sc.): Analyse des APC/reg Phanotyps im
Darm der Maus.

Wissenschaftspreise

Manns, Michael (Prof. Dr.): Resnick Lecturer and Visiting Professor,
Beth Israel Deaconess Medical Center, Harvard Medical School,
Boston, USA.

Rifai, Kinan (PD Dr.): GASL Posterpreis.

Bantel, Heike (Prof. Dr.): Forderpreis der Niedersachsischen Krebs-
gesellschaft Titel: Monitoring der Chemotherapie-Effizienz bei
gastrointestinalen Karzinomen durch neue Apoptose-Marker.

Wedemeyer, Jochen (PD Dr.): Rudolph Schoen Preis: Management
of major postsurgical gastroesophageal intrathoracic leaks with an
endoscopic vacuum-assisted closure system.

Weitere Tatigkeiten in der Forschung

Bachmann, Oliver (PD Dr.): Gutachtertatigkeit: Deutsche For-
schungsgemeinschaft Gutachter fiir folgende Fachzeitschriften:
Acta Physiologica, European Journal of Physiology, Scandinavian
Journal of Gastroenterology, Zeitschrift fiir Gastroenterologie.

Bantel, Heike (Prof. Dr.): Gutachter fiir folgende Fachzeitschriften:
Hepatology, Gastroenterology, J Hepatol, Gut, Liver Transplant,
Liver Int, Oncogene, J Biochem, Nat Rev Microbiol, Nat Rev Mol
Cell Biol, Blood, Cell Death Differ Gutachterin fiir Abstracts fiir
.The International Liver Congress” (EASL) Gutachterin fir die DFG
und die Deutsche Krebshilfe Mitglied im Associate Editorial Board
of Frontiers in Gastrointestinal Sciences.

Cornberg, Markus (PD Dr.): Geschaftsfihrer des Kompetenznetz
Hepatitis Medizinischer Geschaftsfiihrer der Deutschen Leberstif-
tung Mitglied im Koordinationsgremium der S3-Leitlinie zum Ma-
nagement der Hepatitis C-Virusinfektion Koordinator der S3-Leitlinie

zum Management der Hepatitis B-Virusinfektion Programmkomitee
7. Hep-Net Symposium Gutachter fiir folgende Fachzeitschriften:
GUT, Journal of Hepatology, Journal of Immunology, Journal of
Infectious Diseases, Antiviral Therapy Gutachter fiir Abstracts fiir
,The International Liver Congress” (EASL.

von Hahn, Thomas (Dr.): Gutachter Journal of Experimental Me-
dicine.

Jaeckel, Elmar (Dr.): Fachgutachter der DFG. Reviewer fir folgender
Zeitschriften: J. Hepatology, Journal of Immunology, Diabetes,
Hormones and metabolic research, J of Autoimmunity, Diabetes
Research, European Journal Internal Medicine, Am J Transplant
Scientific advisory board IFB-Tx, Vorstand und wissenschaftlicher
Sekretdr SFB 738.

Kubicka, Stefan (Prof. Dr.): Deutscher Koordinator der German-
Israeli Foundation for Scientific Research and Development (GIF)
flr den Bereich Gastroenterologie und Hepatologie. Mitglied des
Auswahlkomitees der EASL (Member of the European Association
for the Study of the Liver (EASL) abstract review committee)
Fachgutachter der Deutschen Forschungsgemeinschaft (DFG) fir
Einzelantrage, Klinische Forschergruppen und Sonderforschungs-
bereiche. Fachgutachter fiir Einzelantrége der Deutschen Krebshilfe,
der Wilhelm-Sander Stiftung sowie der German-Israeli Foundation
for Scientific Research and Development (GIF). Gutachter bei
folgenden Zeitschriften: Journal of Clinical Investigation, Cancer
Research, Gastroenterology, Hepatology, Journal of Hepatology,
Annals of Oncology, Zeitschrift fir Gastroenterologie, World
Journal of Gastroenterology. Editorial Board Mitglied bei: Journal
of RNAi and Gene Silencing , World Journal of Gastroenterology,
Strahlentherapie und Onkologie, Gastro News.

Kiihnel, Florian (Dr.): Wissenschaftlicher Berater der Firma Sirion-
Biotech GmbH, Miinchen/Martinsried. Gutachter bei folgenden
Zeitschrift: GUT, Journal of Hepatology, Human Gene Therapy,
Molecular Cancer Therapeutics, Cancer Science, International
Journal of Cancer, Journal of Gene Medicine. Editorial Board Mit-
glied bei ISRN Oncology. Mitglied des Abstract-Auswahlkomitees
flr das Jahrestreffen der European Association for the Study of
the Liver (EASL).

Ott, Michael (Dr.): Reviewertatigkeit fir mehrere Journals, u.a., Stem
Cells, Hepatology, Gastroenterology, J. of Hepatology, Transplan-
tation, Cell Transplantation, Liver International, Cell & Tissue Re-
search. Reviewertatigkeit fiir die Deutsche Forschungsgemeinschaft
(DFG) Management Board, IFB-Tx der MHH Gutachtertatigkeit flir
AERES, Paris. Gutachter von Abstracts fiir ,European Society for
Organ Transplantation (ESOT) PhD-Gutachter: KatholischeUniversi-
tat Leuven Interner Gutachter fir PhD-Studiengang , Regenerative
Sciences” der HBRS Co-Supervisor fiir PhD-Studenten der HBRS.

Rifai, Kinan (PD Dr.): Reviewing Tatigkeit Journal of Hepatology,
Transplantation International, Alimentary Pharmacology & Thera-
peutics, Digestion, American Journal of Kidney Disease, Internati-
onal Journal of Hepatology, Artificial Organs Mitglied des Steering
Committee der European Study Group of Chronic Liver Failure
(CLIF) Mitglied der Arbeitsgruppe 4 (Hepatorenales Syndrom) der
Leitlinie Aszites der DGVS Mitglied Subcommittee und Reviewer
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IFB-Tx MHH Stellvertretender gewahlter arztlicher Vertreter in der
Klinikkommission der MHH Mitglied des Teams Risikomanagment
der Klinik fiir Gastroenterologie, Hepatologie & Endokrinologie
Mitglied der ,Task Force” der Klinik fiir Gastroenterologie, Hepa-
tologie & Endokrinologie.

Malek, Nisar (Prof. Dr.): Reviewer fir EMBO Journal, PNAS, MCB,
American Journal of Pathology, Hepatology, Journal of Hepatolo-
gy, Gut, Molecular Cancer Research Specher der Arbeitsgruppe
Wirkstoffentwicklung, Friihe Phase % Studien der Arbeitsgemein-
schaft Internistische Onkologie (AIO) Mitglied der Arbeitsgruppe
Nachwuchsforderung der DGIM.

Plentz, Ruben (Dr.): Gutachter fir folgende Fachzeitschriften:
Hepatology, BJC, J Postgraduate Medicine, Int J Cancer Gutachter
fiir Abstracts “United European Gastroenterology Week " (UEGW).

Seidler, Ursula (Prof. Dr.): Associate Editor von ,ACTA
PHYSIOLOGICA"RegelmaBige Gutachtertatigkeit fiir eine Reihe
von Zeitschriften (Gastroenterology, J. Clin. Invest., Am. J. Physiol.,
J. Physiol. (Lond.), Kidney Int., Eur. J. Physiol., Digestion, Nephron,
Cell. Biochem. Physiol., Z. Gastroenterol, u.a.). Mitglied des Aus-
wahlkomitees , esophageal gastric duodenal disorders” der DDW.
Gutachtertétigkeit fiir die DFG, Deutsche Krebshilfe, Osterr. Nati-
onalfonds, Hungarian Academy of Sciences, Mukoviszidose e.V.,
Italienische Mukovsidizosestiftung, , Fortline-Forschungsprogramm
Programm der Universitat Ttbingen, Wilhelm-Roux Program zur
Nachwuchsférderung der Universitét Halle, BioProfil ,Nutrige-
nomix"” , Mukoviszidose e.V., Italian Cystic Fibrosis Foundation,
Vertrauensdozent der Studienstiftung.

Schneider, Andrea (Dr.): Schriftleiter fiir das Teilgebiet , Adipositas”
der Zeitschrift ,GastroNews" Mitglied und Mitbegriinder der
. Sektion Metabolismus” der DIVI.

Strassburg, Christian (Prof. Dr.): Bestellung als Gutachter der Euro-
pean Association for the Study of the Liver (EASL) 2007-10, Mitglied
des Genetics Committee der , International Autoimmune Hepatitis
Group", Editorial board World Journal of Gastroenterology, Berater
des gemeinsamen Bundesausschusses der Krankenkassen, Berlin
fur bilidre Zirrhosen, Stellvertretender Vorsitzender der Organ-
kommission Leber der Deutschen Transplantationsgesellschaft
(DTG), Mitglied Arbeitsgruppe Revision der Allokationskriterien der
STAKO (BAK), Mitglied im Eurotransplant Liver Intestinal Advisory
Committee ELIAC (Leiden), Auditortatigkeit fiir Leberallokation
ET-weit, Mitglied der Bundesfachgruppe Leber beim AQUA-Institut
(Vertreter BAK). Reviews fiir: Journal of Hepatology, Hepatology,
Gut, Pharmacogenetics and Genomics, Drug Metabolism and
Disposition, Zeitschrift fiir Gastroenterologie, World Journal of
Gastroenterology, International Journal of Colorectal Diseases.

Vogel, Arndt (PD Dr.): Gutachter fiir: Deutsche Forschungsgemein-
schaft, British Council Israel - Britain-Israel Research and Academic
Partnership Nature, Hepatology, Gut, Journal of Hepatology, Nature
Clinical Practice Gastroenterology & Hepatology, Expert Review of
Clinical Immunology, Expert Review of Anticancer Therapy, BMC
Cancer, World Journal of Gastroenterology, Editorial Board: World
Journal of Gastroenterology, World Journal of Hepatology.

Wedemeyer, Hans-Heinrich (Prof. Dr.): Secretary General der Euro-
pean Association for the study of the Liver (EASL) Wissenschaftliche
Koordination Deutsche Leberstiftung Wissenschaftliche Koordina-
tion und Projektleiter im Kompetenznetz Hepatitis Koordination
Modellregion Nord des Hep-Net Principal Investigator von Phase
I-IV-Studien Associate Editor fiir folgende Fachzeitschriften: Annals
of Hepatology, Plos One Editorial Board fiir folgende Fachzeit-
schriften: Journal of Hepatology, World Journal of Gastroentero-
logy, Therapeutic Advances in Gastroenterology, GUT, European
Gastroenterology and Hepatology Review Gutachter fiir folgende
Fachzeitschriften: Antiviral Therapy, Alimentary Pharmacology
& Therapeutics, American Journal of Pathology, Antimicrobial
Agents and Chemotherapy, Clinical Microbiology and Infection,
Current Molecular Pharmacology, European Journal of Gastro-
enterology and Hepatology, Epidemiology and Infection, Expert
Review of Vaccines, Gastroenterology, Genes and Immunity, GUT,
Hepatology, Journal of Clinical Microbiology, Journal of Clinical
Investigation, Journal of General Virology, Journal of Immunology,
Journal of Infectious Diseases, Journal of Hepatology, Journal of
Medical Microbiology, Journal of Medical Virology, Journal of Viral
Hepatitis, Journal of Virological Methods, Journal of Virology,
Lancet, Liver International, Liver Transplantation, Medical Science
Monitor, Vaccine, Zeitschrift fir Gastroenterologie.

Weismiller, Tobias (Dr.): Initiierung der internationalen PSC-
Studiengruppe: Schwerpunkt: Datenbank der internationalen
PSC-Studiengruppe Koordinator der deutschen PSC-Studiengruppe
Gutachter fiir Journal of Hepatology.

Wirth, Thomas (Dr.): Gutachter fir folgende Fachzeitschriften:
Nature Immunology, Immunity, Journal of Immunology, European
Journal of Immunology.

Wursthorn, Karsten (Dr.): Reviewer Tétigkeit J Hepatology, Antiviral
Therapy, Drugs Teilnehmer der Leitlinienerstellung (S3-Leitlinie
Hepatitis B).

Zender, Lars (Prof. Dr.): Gutachtertatigkeit fir diverse Zeitschriften
(u.a. Nature, Nature medicine, Genes & Dev, Hepatology, J. Hepa-
tol.) und Forschungsforderungsgremien (DFG, Dt. Krebshilfe, AICR).

Gebel, Michael (Prof. Dr.): Gutachter fiir wissenschaftliche Zeit-
schriften 2010: Ultraschall Med, Zeitschrift fiir Gastroenterologie,
J.Hep. Mitglied des wissenschaftlichen Beirats der wissenschaft-
lichen Zeitschrift: Ultraschall in der Medizin/European Journal
of Ultrasound Weitere Tatigkeiten in der Forschung und Service
fiir Societies: 1.Delegierter der DEGUM bei der AWMF 2.Stellver-
tretender Sprecher des Arbeitskreis ,Virtuelle Sonographie” der
DEGUM 3.53-Leitlinie , Diagnostik und Therapie der chronischen
Pankreatitis”: Mitglied der Arbeitsgruppe Diagnostik der DGVS/
AWMEF, Konsensus-Konferenz 12/10 4.53-Leitlinie , Sonographische
Untersuchung der Gallenwege”: Mitglied der Expertengruppe der
DEGUM/AWMEF.

Lankisch, Tim (Dr.): Gutachtertatigkeit Journal of Hepatology,
Der Internist.
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Terkamp, Christoph (Dr.): drtlicher Principal Investigator bei 2
Anwendungsbeobachtungen: KIMS (Genotropin), Acrostudy
(Somavert), beide AWBs Pfizer - rtlicher Principal Investigator bei
Anwendungsbeobachtung / Beobachtungsstudie: Nordiwin / GET
(Norditropin), Novo Nordisc.

Manns, Michael P. (Prof. Dr.): Sprecher Sonderforschungsbe-
reich 738 der DFG , Optimierung konventioneller und innovativer
Transplantate”; Stellv. Sprecher Transregio SFB TRR 77 , Liver
Cancer - From Molecular Pathogenesis to Targeted Therapies”;
Sprecher Kompetenznetz Hepatitis (Hep-Net) des BMBF; Mitglied
Deutsche Akademie der Naturforscher Leopoldina, Akademie der
Wissenschaften zu Gottingen Aufsichtsrat:Universitatsklinikum
Erlangen, Klinikum der Otto von-Guericke-Universitdt Magdeburg,
Universitatsmedizin Mainz Vorsitz: Kommission ,, Struktur-Kranken-
versorgung” Deutsche Gesellschaft fir Innere Medizin (DGIM);
Ehrenmitglied: Argentinische Gesellschaft fir Hepatologie seit
2005 und Ungarische Gesellschaft flir Gastroenterologie seit 2006,
Mitglied Koordinierungsausschuss Universitatsmedizin Minchen,
Mitglied Medizinstrukturkommission MWK Baden Wiirttemberg
Editor: Der Internist Associate Editor: Seminars in Liver Disease;
Board Member: Journal of Gastroenterology, Medizinische Klinik,
Liver Transplantation, Journal of Viral Hepatitis; Gutachter: Nature
Medicine, Hepatology, Gastroenterology, Lancet, New Engl. J.
Med.;Proc. Nat. Acad. Sci USA, u.a.; Gutachter: Deutsche Krebs-
hilfe, Schweizer Nationalfond, Wellcome Trust UK, Irish Research
Fund, INSERM u.a. regelmaBiger Gutachter bei der Besetzung von
Lehrstiihlen und ahnlichen akademischen Positionen im In-und
Ausland, vor allem USA und England; Vorsitzender des Kuratoriums
des Johann-Georg-Zimmermann Vereins, Hannover; Mitglied im
Kuratorium der GSK Stiftung Géttingen, Mitglied im Vorstand der
Paul Martini Stiftung Berlin; Vorstandsmitglied und Koordinator
der Surveillance Platform des européischen Kompetenznetzswerks
zur Erforschung viraler Resistenzen-VIRGIL; Vorstand Deutsche
Leberhilfe e.V.; Vorstandsvorsitzender Deutsche Leberstiftung; wis-
senschaftlicher Beirat:Deutsche Chron- Colitisvereinigung (DCCV)
e.V., Deutsche Gesellschaft fiir Verdauungs- und Stoffwechselkrank-
heiten (DGVS), Norddeutsche Gesellschaft flir Gastroenterologie
e.V. (NDGGQ); Kuratorium: GASTRO-LIGA e.V. .

Patente
Ott, Michael (Dr.): Rapid differentiation of various cell types into
functional hepatocytes by defined factors.

Lankisch, Tim (Dr.): Patent applications based on EP 04 021 103.9-
2402 and US 60/607,297 ,Methods and its kits based on UGT1A7
promoter polymorphisms”.
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