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Das DZHK ist die groBte Forschungseinrichtung fiir Herz-Kreislauf-Erkrankungen in
Deutschland. Unser Ziel ist es, wissenschaftliche Innovationen zu férdern und sie rasch
in die klinische Anwendung und damit in die Patientenversorgung zu bringen, um so
Pravention, Diagnose und Therapie von kardiovaskuldren Erkrankungen zu verbessern.
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Das DZHK hatte 2015 nochmals ein auBerordentli-
ches Wachstum zu verzeichnen. Rund 1.200 Personen
gehdren mittlerweile zu unserem Netzwerk: Mediziner,
Pharmakologen, Physiologen, Biologen, Chemiker,
Physiker, Biostatistiker, Ethiker und viele andere. Wir
haben die kardiologischen Kompetenznetze integriert.
In den Klinischen Partnereinrichtungen arbeiten Stu-
dienarzte, Pflegepersonal und medizinische Doku-
mentare engagiert in unseren klinischen Studien mit.
Die Mission, die alle vereint, ist die Translation in der
kardiovaskuldren Forschung, also die Uberfiihrung von
Ergebnissen aus der Forschung in die klinische Anwen-
dung. Wohl zum ersten Mal in Deutschland ziehen so
viele Menschen dazu an einem Strang. Wir sehen dies
als ganz besonderen Erfolg und einen Mehrwert des
DZHK an: Dass Menschen sich mit dem Thema Trans-
lation in der Herz-Kreislauf-Forschung auseinanderset-
zen und motiviert werden, individuelle Beitrdge aus ihren
Bereichen beizusteuern. Dazu gehdrt die Entwicklung
von neuen NachwuchsférdermaBnahmen genauso wie
die Etablierung eines einheitlichen und personenunab-
héngigen Datenmanagementsystems flr Studiendaten.

Unser Budget ist 2015 auf die geplante Summe von
41 Millionen Euro angewachsen. Unser Netzwerk
ermdglicht es, diese Mittel sinnvoll zu steuern und
Exzellenz verbunden mit translationalen Ansatzen
gezielt zu unterstitzen. Gremien wie die Translational
Research Group und die Clinical Study Group disku-
tieren, begutachten und beraten die Antragsteller von
klinischen Studien und groBen préklinischen Projekten.
Die Gremien sammeln dabei viel Erfahrung, gerade
auch was die Einbindung von Regulierungsbehdrden
und Industriepartnern bereits in frihen Phasen von
Forschungsprojekten angeht. Dies kommt dann den
néchsten Antragstellern und letztlich dem ganzen
DZHK zugute. Solch ein Erfahrungsschatz ist ein
Mehrwert, welcher nur in einem Netzwerk wie dem
DZHK entsteht und langfristig aufgebaut und weiter-
gegeben werden kann.

Vorwort

Und unsere Bemihungen beginnen sich auszuzahlen:
GroBe multizentrische klinische DZHK-Studien sind
erfolgreich angelaufen und versprechen, bald neue
Erkenntnisse und Therapieempfehlungen zu wichtigen
Volkskrankheiten wie Herzschwache und Herzinfarkt
zu liefern. Die Kooperationen zwischen Standorten,
zwischen Disziplinen und sogar innerhalb von Einrich-
tungen haben sich intensiviert. Die Zusammenarbeit
mit den kardiologischen Kompetenznetzen bringt neue
Ideen hervor. Die Zahl der wissenschaftlichen Verof-
fentlichungen steigt weiter an, sie spiegeln thematisch
die Schwerpunktsetzung des DZHK wider. Verof-
fentlichungen mit mehreren DZHK-Partnern haben
ebenfalls weiter zugenommen. Nicht zuletzt zeigt sich
die Attraktivitat des Netzwerks auch an dem groBen
Interesse an internen Veranstaltungen, insbesondere
an unserem jahrlichen Retreat, das regelmaBig Uber-
bucht ist.

Bei alldem haben wir die Patienten stets im Blick.
lhnen sollen die Bemihungen des DZHK zugutekom-
men. Eine wichtige Gruppe fir das DZHK sind die
Studienteilnehmer, ohne sie ware klinische Forschung
nicht méglich. Damit sie gut informiert darlber sind,
was mit ihren Daten und Bioproben geschieht, haben
wir begonnen, eine Informationsplattform fir sie auf-
zubauen, welche 2016 ins Netz gehen wird.

Thomas Sommer
Vorstand

Gerd Hasenful3
Sprecher des Vorstands Vorstand

Thomas Eschenhagen
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Das Deutsche Zentrum
far Herz-Kreislauf-Forschung

1. Das DZHK

Fiir seine multizentrischen klinischen Studien hat das DZHK in modernste Untersuchungsgerate investiert
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DZHK - ein Deutsches Zentrum
der Gesundheitsforschung

Das Deutsche Zentrum flr Herz-Kreislauf-Forschung
(DZHK) gehort zu den sechs Deutschen Zentren der
Gesundheitsforschung (DZG), die der Verbesserung
der Vorsorge, der Diagnose und der Behandlung von
Volkskrankheiten verpflichtet sind. Es wurde 2011
auf Initiative des Bundesministeriums fir Bildung
und Forschung (BMBF) gegriindet und wird zu 90
Prozent vom Bund und zu 10 Prozent von denjenigen
Landern gefordert, in denen seine Mitgliedseinrich-
tungen ihren Sitz haben. Ziel aller sechs DZG ist es,
Ergebnisse aus der Grundlagenforschung schneller
in die klinische Anwendung zu bringen.

Mission und Ziele

Das DZHK konzentriert sich darauf, neue Erkennt-
nisse aus der Herz-Kreislauf-Forschung schnellst-
moglich in die klinische Praxis zu iberfiihren (Trans-
lation), um Diagnose, Pravention und Behandlung
von Herz-Kreislauf-Erkrankungen zu verbessern.
Diese Mission ist von groBter klinischer und ge-
sundheitswirtschaftlicher Bedeutung, da Herz-Kreis-
lauf-Erkrankungen als Folge der zunehmenden
Stoffwechselstérungen (Adipositas, Diabetes) und
des demografischen Wandels noch weiter zunehmen
werden.

Um diese Mission umsetzen zu kdnnen, vereint das
DZHK hervorragende Grundlagenforscher und klini-

sche Forscher aus sieben Standorten in Deutschland.

Es fordert die Kooperation zwischen ihnen mit dem
Ziel, Synergien zu entwickeln und damit den Prozess
der Translation zu beschleunigen. Das DZHK inves-
tiert seine Mittel vor allem in bisherige Schwachpunk-
te des Translationsprozesses. Dies wird durch eine
abgestimmte Forschungsstrategie und spezifische
Forderinstrumente sichergestellt.

Wo stehen wir?

Das DZHK absolvierte 2015 sein viertes Geschafts-
jahr. Nach der erfolgreichen Aufbauphase begann
damit die Phase der Umsetzung. Zum ersten Mal
und planmaBig stand dem Zentrum 2015 das volle
Budget von 41 Millionen Euro zur Verfigung (2014:
14 Millionen).
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Die Standorte haben 2015 noch einmal herausge-
hobene Investitionen zur Starkung ihrer Infrastruktur
und fiir gemeinsame Ressourcen getatigt (Investiti-
onsprogramm 2015). Sowohl fiir die Grundlagenfor-
schung als auch fir die klinische Forschung und die
DZHK-Biobank schafften sie GroBgeréate an. AuBer-
dem vereinheitlichten die 17 klinischen Mitgliedsein-
richtungen ihre Infrastruktur mit Blick auf die Durch-
fihrung von multizentrischen klinischen Studien. Mit
dem OMICs Ressource-Projekt beauftragte das
DZHK die Sequenzierung von 1.000 Genomen ge-
sunder Personen (siehe Kaptitel 7). Im Rahmen der
Standortmittel wurden weitere DZHK-Professuren
besetzt, was ein wichtiger Faktor zur Starkung und
Verstetigung der Arbeit des DZHK an den Standor-
ten ist.

Entsprechend der DZHK-Strategie sind 55 Prozent
der Forschungsmittel flexibel, das heiBt, sie werden

2010 2012 2014 2015
Auswahl Start Evaluation
Aufbauphase

e Aufbau der Infrastruktur
e Strategieentwicklung

® Rekrutierung

¢ Forschungsgebaude

Umsetzungsphase | | »

¢ Wissenschaftliche Untermauerung von
kardiovaskularen Erkrankungen

e Spate translationale Projekte

e Erste Patientenstudien

intern im Rahmen von Antragsverfahren und im
Wettbewerb vergeben. Aufgrund der Steigerung
der Mittel fiihrten wir im Berichtsjahr insgesamt

elf Antragsverfahren in den Férderlinien Praklini-
sche Forschung, Klinische Forschung und Exzel-
lenzférderung durch (2014: zwei Antragsverfahren).
Wir haben die ersten groBen préaklinischen und
klinischen Studien auf den Weg gebracht und
konnten im November 2015 den 500. Patienten
einschlieBen. Darlber hinaus ist das Exzellenzpro-
gramm zur Férderung junger translationaler For-
scher 2015 angelaufen. Hier konnten wir 14 Grants
und Stipendien vergeben und zwei exzellente Nach-
wuchsgruppenleiter aus dem Ausland anwerben.

Unser Ziel ist es, zu den flnf international fihrenden
Zentren fir kardiovaskulare Forschung zu gehoren.
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2016

Eines der fliinf
international
fiihrenden

Zentren flr
kardiovaskulare
Forschung

e | eitlinien-relevante klinische Studien

* Neue Generation von klinisch tatigen
Wissenschaftlern

¢ |nternationale Reichweite

Entwicklung des DZHK seit 2010
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Highlights 2015

JANUAR

Beginn der Férderung
der kardiologischen
Kompetenznetze durch
das DZHK

0 APRIL
O I (e | - LT
N Gemeinsamer

§%) Messestand mit den
< Kompetenznetzen
= auf der 81. Jahresta-
%3 FEBRUAR gung der Deutschen
T DR | L0 B . Gesellschaft fiir

A Parlamentarischer Abend Kardiologie

der sechs Deutschen
Zentren der Gesund-
heitsforschung (DZG) in
Berlin

Eroéffnung des neuen
MRT-Gebaudes am
Standort Gottingen

Auswahl von zwei
DZHK-Nachwuchs-
gruppenleitern
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NOVEMBER

Am TORCH-Register
beteiligen sich zwolf Zentren,
500. Patient eingeschlossen

3. DZHK-Retreat,
Schwerpunkt: klini-
sche Forschung

2. Highlights 2015

DEZEMBER

Anschaffung eines
standortiibergrei-
fenden Laborinfor-
mationssystems fir
klinische Studien

OKTOBER

DZHK-Symposium ,The
Noncoding Genome in
Cardiovascular Diseases
- Pathogenic Implications
and Therapeutic Perspecti-
ves” in Berlin
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3. Forschungsstrategie — Translation im Fokus

Forschungsstrategie —
Translation im Fokus
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Innovative Strukturen férdern die schnelle Uberfiihrung von Forschungsergebnissen in die klinische Anwendung

Das DZHK hat einen klaren Auftrag: Wir wollen
Therapien entwickeln, damit es Menschen mit Herz-
Kreislauf-Erkrankungen besser geht. Dies kann nur
gelingen, wenn wir Ergebnisse aus der Grundlagenfor-
schung zligig und zielgerichtet zur Anwendung bringen
(Translation).

Wie wir unsere Strategie fur Translation erarbeitet
haben, mochten wir an dieser Stelle noch einmal
darlegen:

¢ Wir haben Krankheitsbereiche definiert, auf die wir
uns konzentrieren (1).

* Wir haben Schwachpunkte der Translation in der
Herz-Kreislauf-Forschung identifiziert (2).

* Wir haben Instrumente und Strukturen entwickelt,
um diesen Schwachpunkten zu begegnen (3).

(1) Herz in Gefahr — die drei wichtigsten
Krankheitshilder

Wenn man ein konkretes Ziel hat, muss man seine
Ressourcen biindeln. Im Fokus des DZHK stehen
deshalb nicht samtliche Erkrankungen des Herzens
und des Kreislaufsystems, sondern drei Hauptthe-
men, die besonders wichtig fir Patienten und fur das
Gesundheitssystem sind: Pravention und Therapie des
Herzinfarkts, Pravention und individualisierte Therapie
der Herzschwéche und Pravention des plotzlichen
Herztodes. Warum haben wir diese Erkrankungen
ausgewahlt?

Jahrlich erleiden 220.000 Menschen in Deutschland
einen Herzinfarkt. Die Zahl der Todesfalle ist auf-
grund der verbesserten Notfallversorgung riicklaufig.
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Trotzdem sterben immer noch jedes Jahr rund 50.000
Menschen am Herzinfarkt (zum Vergleich: ca. 26.000
Menschen sterben an Darmkrebs), er trifft oft Men-
schen im ,besten” Alter ohne Vorwarnung. Uberleben-
de haben mit den Folgen zu kdmpfen und entwickeln
haufig eine Herzschwéache. Dass mehr Menschen
einen Herzinfarkt Uberleben, ist ein Grund flur den
Anstieg der Herzschwache. Rund 400.000 Patienten
kamen 2013 mit Herzschwéche ins Krankenhaus,
46.000 verstarben. Ein weiterer Grund ist der demo-
grafische Wandel, denn Herzschwache nimmt mit dem
Alter zu. Herzschwéche ist derzeit nicht heilbar. Der
plétzliche Herztod ist ein sehr tragisches Ereignis,
trifft er doch oft junge Menschen ohne erkennbare
Vorerkrankungen. Die Ursache ist fast immer eine
lebensbedrohliche Herzrhythmusstérung, die aus einer
nicht erkannten Herzmuskelerkrankung resultiert. Die
genannten Erkrankungen verursachen hohe Kosten
und belasten dadurch das Gesundheitssystem (alle
Zahlen aus: Deutscher Herzbericht 2015).

(2) Liicken in der Translationskette
schlieBen

Es ist ein langer Weg von der Entdeckung eines biolo-
gischen Prinzips bis zur Therapie. Dabei wird die Luft
immer dinner, wenn es von der Grundlagenforschung
uber die praklinische zur klinischen Forschung und
weiter bis zur Anwendung geht. Von den vielen ent-
deckten Prinzipien aus der Grundlagenforschung, die
in hochrangigen Zeitschriften publiziert werden, findet
nur ein Bruchteil seinen Weg in die klinische Prifung.

Dass Forschung héufig im Grundlagenbereich stecken
bleibt, liegt auch im Belohnungssystem der Wissen-
schaft begriindet. Forschung mit Zellen oder Mausen
ist in Uberschaubaren Zeitrdumen machbar und Artikel
dartiber werden gern von renommierten Zeitschriften
publiziert, was letztlich die Erfolgswahrung fir Wis-
senschaftler und ihre Karrieren ist. AuBerdem ist es

leichter, Forschungsmittel fur einen komplett neuen
Ansatz zu bekommen als fur die Wiederholung von
Versuchen an einem anderen Tiermodell (z. B. am
Schwein statt in der Maus).

Dabei ist es ein sehr wichtiger Schritt in der Trans-
lationskette der Herz-Kreislauf-Forschung, erste
Versuche am Menschen mdglichst gut vorzubereiten.
Dazu missen beispielsweise aufwendige Toxizitéts-
tests durchgefiihrt und Therapien an gréBeren Ver-
suchstieren getestet werden. Solche und &hnliche
Forschungsarbeiten werden unter dem Begriff spate
préklinische Forschung zusammengefasst. Sie sind
aufwendig und langwierig und werden in der akade-
mischen Forschung kaum honoriert, entsprechend
wenige Forscher arbeiten daran. Das DZHK méchte
das andern. Deshalb bildet die spate praklinische
Forschung einen von zwei Schwerpunkten in der For-
schungsstrategie.

Der andere Schwerpunkt ist die klinische Forschung.
Im Bereich der klinischen Studien haben wir zwei
Phasen als Schwerpunkte fir das DZHK identifiziert.
Frihe klinische Studien sind ein Schwerpunkt im
DZHK, weil sie eine Bricke schlagen zwischen der
angewandten Grundlagenforschung und der Praxis.
Aufgrund hoher regulatorischer und administrativer
Hirden werden sie von akademischen Forschern
bislang zu wenig durchgefiihrt. Dabei sind gerade die
Universitaten hinsichtlich ihrer Ausstattung und Aus-
richtung ideal geeignet, um gezielte Fragestellungen
am Patienten zu Uberprifen und dafir das gesamte
Arsenal an klinischen und grundlagenwissenschaft-
lichen Methoden einzusetzen. Leitlinien-relevante
Studien gehen direkt in die Leitlinien zur Behandlung
von Patienten ein und kénnen die Behandlung verbes-
sern helfen. Sie benotigen oft groRe Patientenzahlen,
was durch den multizentrischen Ansatz des DZHK
moglich wird.

Deutsches Zentrum fiir Herz-Kreislauf-Forschung | JAHRESBERICHT 2015
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(3) Flexibilitat, Kooperation, Wetthewerb

Fur die oben genannten Schritte der Translation haben
wir flexible Mittel reserviert, die wir im Wettbewerb
vergeben. Wir haben dazu die Forderlinien ,High
Risk High Volume Late Translational Projects”
(HRHV), ,Friihe klinische Studien® und ,Leitlini-
en-relevante Studien” etabliert. Ein- bis zweimal
im Jahr sind alle Forscher des DZHK dazu aufgeru-
fen, fur diese Forderlinien ihre Ideen einzureichen.
So kdnnen wir gewéhrleisten, dass nur solche For-
schungsprojekte den Zuschlag erhalten, die sich an
der DZHK-Strategie ausrichten und wissenschaftlich
hochwertig sind. Dabei spielt die Standortverteilung
keine Rolle, die besten Ideen kommen zum Zuge.

Die Projekte, die wir mit flexiblen Mittel férdern, kur-
beln auch Kooperationen an. Das gilt insbesondere
fur die sehr beliebte Forderlinie ,,Kooperationen mit
Shared Expertise®. Und schlieBlich nutzen wir flexib-
le Mittel, um Nachwuchsforscher speziell im Bereich
der translationalen Forschung individuell zu unterstt-
zen und weiterzubilden.

Translation braucht aber auch Grundlagenforschung,
denn diese ist die Basis flr jede medizinische Inno-
vation. Am DZHK flieBen deshalb langfristig rund 40
Prozent der Mittel nach einem feststehenden Schlus-
sel an die Standorte, um deren individuelle Starken
noch weiter auszubauen.

Kooperation und Wettbewerb halten sich im DZHK die Ba-
lance, was wir als wichtige Voraussetzung fiir erfolgreiche
Translation ansehen. Die feststehenden Standortmittel ge-
ben den DZHK-Partnern die langfristige Sicherheit fiir den
Aufbau wichtiger Forschungsinfrastrukturen und den Aus-
bau von Exzellenz in spezialisierten Bereichen. Die wettbe-
werblichen Mittel (bis zu 55 Prozent des Gesamtbudgets)
sorgen dafiir, dass die besten Ideen in den kritischen Pha-
sen der Translation erforscht werden und dass wir schnell
auf neue Trends in der Forschung reagieren konnen. Beide
Bereiche bedingen einander.

Anlaufschwierigkeiten

Diese ambitionierte Strategie hat uns im Jahr 2015
Anlaufschwierigkeiten gebracht, die sich 2016 noch
fortsetzen werden. So wurden die fur préklinische und
klinische Projekte reservierten Mittel nicht vollstan-
dig ausgegeben, da nicht gentgend Projekte starten
konnten. Unsere Auswahlprozesse mit ihrer gewollten
und sinnvollen Verschrankung von internen und exter-
nen Gutachtern und Gremien fuhrten angesichts der
erfreulich vielen Projektantrage zu einem sehr hohen
Aufwand seitens der Gutachter, aber auch seitens der
Verwaltung.

Dennoch sind wir Uberzeugt davon, dass der ein-
geschlagene Weg, uns strategisch auf bestimmte
Phasen der Translation zu fokussieren und Mittel
kompetitiv und flexibel zu vergeben, der richtige ist. Er
zeigt schon jetzt Erfolge und wird in den kommenden
Jahren zweifelsohne Friichte tragen.
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Praklinische Forschung

In diesem Kapitel geht es um die praklinische For-
schung, die das DZHK mit seinen flexiblen Mitteln
finanziert. Die DZHK-Partner finanzieren dartiber
hinaus auch mit ihren Standortmitteln praklinische
Forschung. Im Bereich der praklinischen Forschung
hat das DZHK drei Forderverfahren etabliert: In den
High Risk High Volume Late Translational Projects
(HRHV) werden nur einige wenige, dafiir aber groBe
und teilweise risikobehaftete Projekte aus der spaten
préklinischen Forschung geférdert. Férdervorausset-
zung ist, dass der Machbarkeitsnachweis vorliegt und
der Ausblick in die klinische Anwendung nachvollzieh-
bar ist. Die Kooperationen mittels Shared Expertise
und die Kooperationen mit externen Partnern sind
kleinere, meist bilaterale Projekte in gréBerer Anzahl.
Sie dienen dazu, Synergien zu nutzen und die Part-
nereinrichtungen weiter untereinander zu vernetzen
beziehungsweise Expertise von auBen in das DZHK

zu holen. Die urspriinglich als viertes Forderverfahren
im praklinischen Bereich geplanten Kooperationen mit
Industriepartnern sind in den High Risk High Volu-
me-Projekten aufgegangen.

High Risk High Volume Late Translational
Projects (HRHV)

Fur groBe, risikoreiche Projekte aus dem Bereich der
spéaten préklinischen Forschung reserviert das DZHK
pro Jahr drei Millionen Euro. HRHV-Projekte umfas-
sen Forschungsarbeiten, welche die erste Anwendung
von neuen Therapien oder Diagnosemethoden im
Menschen (First-in-Man) vorbereiten. Das konnen
Toxikologie- oder Dosisfindungsstudien, die Gene-
rierung von humanrelevanten Tiermodellen oder die
Wiederholung des Proof of Concept in einem GroB-
tiermodell sein.
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Jahr 2014 empfahl die Translational Research Group
(TRG) des DZHK eine Uberarbeitung (TRG siehe
auch Kapitel: Gremien, S. 72).

Im Berichtsjahr wurden dann bereits zwélf Antrage
fir HRHV-Projekte eingereicht. Finf Antrage wurden
von der TRG in die externe Begutachtung gegeben,
im Ergebnis werden drei davon ab 2016 als Projekte
gefordert. Das 2015 angelaufene Projekt ,Entwick-
lung von miR-92a-Hemmern fir die Behandlung von
Herz-Kreislauf-Erkrankungen” (Dimmeler, RheinMain)
durchlief sein erstes Jahr und erreichte die geplanten
Meilensteine.

2015 zur Férderung empfohlene Projekte
(Start 2016):
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Transapikale Implantation eines Mitralklappen-
stents ohne Einsatz einer Herz-Lungen-Maschine

Laufzeit: 2016 bis 2017
Budget: 185 T€ in 2016; 152 T€ in 2017

Ziel: Gegenstand des Projekts ist die Therapie der Mitral-
klappeninsuffizienz durch die transapikale Implantation
eines Mitralklappenstents ohne Einsatz einer Herz-Lun-
gen-Maschine am schlagenden Herzen. Im Rahmen des
Projekts soll das Design des Stents fiir die Mitralposition
weiterentwickelt werden, sodass mit einer neuen ovalen
Form eine groBere Ubereinstimmung mit der natiirlichen
Anatomie erreicht wird. Zusétzlich zur apikalen Fixierung

Zebrafische dienen als Modellorganismen in der Herz-Kreislauf- soll ferner ein weiteres Fixierungssystem entwickelt wer-
FOfSC:UHQ- Sie werden innerhalb des DZHK als Shared Expertise den. Mit dieser zusétzlichen Verankerung soll die korrekte
angeboten

anatomische Position des Stents gewahrleistet werden.

Beteiligte Wissenschaftler: Georg Lutter, Saskia
Pokorny, Jessica Haupt, Klaas Loger,
Hamburg/Kiel/Llibeck

Die fir HRHV-Projekte reservierten Mittel konnten
im Berichtsjahr nicht verausgabt werden. Die For-
derung von HRHV-Projekten wurde 2014 erstmals
ausgeschrieben, und aus dem ersten Call wurde nur Kollaborationen im DZHK: Christian Kupatt, Miinchen
ein Projekt zur Férderung ausgewahlt, das dann 2015

startete. Fur zwei weitere Projektantrdge aus dem
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Niedrig-Energie-Defibrillation von Kammer-
flimmern in Schweinen als Tiermodell fiir die
Herzinsuffizienz

Laufzeit: 2016 bis 2017
Budget: 648 T€ in 2016; 375 T€ in 2017

Ziel: In bisherigen Untersuchungen der Arbeitsgruppe

von Stefan Luther konnte gezeigt werden, dass sich die
eingesetzte Energie bei kardialen Arrhythmien um 80 bis
90 Prozent im Vergleich zur herkommlichen Defibrillation
reduzieren l4sst. Fir die erfolgreiche Ubertragung dieser
Ergebnisse in die klinische Anwendung ist ein Wirksam-
keitsnachweis in einem Tiermodell notwendig, der im Rah-
men dieses Projekts erbracht werden soll: In Schweinen
als Tiermodell fiir die Herzinsuffizienz wird die Termination
von Kammerflimmern durch einen neuartigen Defibrillator
im Vergleich zur herkémmlichen Defibrillation untersucht.
Diese Ergebnisse bilden die Grundlage zur Vorbereitung
einer Studie zur Erstanwendung im Menschen.

Beteiligte Wissenschaftler: Stefan Luther, Gerd
HasenfuB3, Markus Zabel, Gottingen

Kollaborationen im DZHK: Christian Kupatt, Miinchen

In vivo Charakterisierung des Chemokinrezep-
tors CXCR4 zur Detektion einer Entziindung in
atherosklerotischen Plaques mittels PET/MR

Laufzeit: 2016 bis 2017
Budget: 206 T€ in 2016; 231 T€ in 2017

Ziel: In Vorarbeiten im Tiermodell der Arteriosklerose
konnte gezeigt werden, dass das Radionuklid 68Ga-Pen-
tixafor spezifisch an Zellen bindet, die eine Entziindung
vermitteln und so eine nichtinvasive Beurteilung der
Entziindung in atherosklerotischen Plaques erlaubt. Im
Rahmen dieses Projekts sollen nun die fiir eine Erstan-
wendung im Menschen notwendigen Untersuchungen
zu Toxizitat und Dosis durchgefiihrt werden. Werden
diese Untersuchungen erfolgreich abgeschlossen, soll
der Machbarkeitsnachweis im Patienten erbracht wer-
den, wobei bestimmt werden soll, ob die aufgenommene
Menge an 68Ga-Pentixafor mit der Expression von CXCR4
korreliert.

Beteiligte Wissenschaftler: Markus Schwaiger, Stephan
Nekolla, Yvonne Ddring, Miinchen

=SS0 5
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Teamwork: Kurze Wege und enge Absprachen mit den Kollegen sind im DZHK géngige Praxis
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Wissenschaftliche Kooperationen mittels
Shared Expertise (SE)

In dieser Forderlinie stellen die DZHK-Partner sich
gegenseitig Labormethoden und andere wissen-
schaftliche Expertisen vorwiegend aus dem Bereich
der préklinischen Forschung zur Verfligung. Dadurch
kommt das gesamte Know-how des DZHK allen
Partnern zugute. Die Idee ist, vorhandene Expertise
zuganglich zu machen, statt sie an anderer Stelle
neu aufzubauen. Der Schwerpunkt der Nutzung

der SE lag auch in diesem Jahr bei grundlegenden
Technologien wie OMICs oder der Herstellung von
AV-Vektoren. Die weiterhin starke Nutzung einzelner
SE zeigt, dass das Konzept eines ,Marktplatzes®

fur Core Facilities aufgeht und sich die besonders
attraktiven durchsetzen. Neben der zunehmenden
Vernetzung im DZHK hat dies einen effizienten
Einsatz von Forschungsmitteln zur Folge, weil der
Aufbau von redundanten Strukturen vermieden wird.

Das Budget fur SE-Projekte betrug im Berichtsjahr
1,5 Millionen Euro und wurde vollsténdig veraus-
gabt. Aufgrund der Beliebtheit dieser Forderlinie
beschloss das Research Coordinating Committee
(RCC) im Berichtsjahr, das Budget flr Kooperati-
onen mit Shared Expertise auf 2 Millionen im Jahr
2016 und auf 2,5 Millionen 2017 zu erhdhen.

Im Berichtsjahr wurden von den DZHK-Partnern 26
neue Shared Expertise angeboten. Insgesamt waren
es damit am Jahresende 144 Shared Expertise
(2014: 118). Es wurden 79 Projekte beantragt und
bewilligt (2014: 45). Damit ist die Gesamtzahl etwas
angestiegen, was nicht als Ziel definiert war, da bei
vielen kleinen Projekten der birokratische Aufwand
groB wird. Wir beabsichtigen, in den kommenden
Jahren die Zahl neuer Kooperationen eher abzu-
senken und ihre durchschnittliche Férdersumme zu
erhdhen. 2015 lag die durchschnittliche Férdersum-

me mit 29.000 Euro bereits etwas héher als in den
Vorjahren. Die Gesamtsumme aller freigegebenen
Antrage 2015 betrug 2,3 Millionen Euro. Die durch-
schnittliche Laufzeit der Projekte betrug zwolf Monate.

Im Berichtsjahr hat sich die Zahl der Nachwuchsfor-
scher, welche Antrage flr SE-Projekte gestellt haben,
mehr als verdoppelt. Insgesamt 29 Young-DZHK-Mit-
glieder waren Antragsteller bzw. Mitantragsteller
solcher Projekte (2014: 11). Kooperationen mittels
Shared Expertise kommt damit auch die wichtige Rolle
zu, junge Forscher auf ihrem Weg zur wissenschaftli-
chen Selbststandigkeit zu ermutigen. Wir wollen den
Anteil der Nachwuchsforscher an diesem Forderinstru-
ment in den kommenden Jahren weiter steigern.

Greifswald

|
I A
Dﬁsseldort ‘ / /// \”\\\!/\_'V// p
Marburg
Y4

Miinchen

Kooperationen mit Shared Expertise (blaue Linien)
und externen Partnern (rote Linien)
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Top 10 der am hdufigsten genutzten Shared Expertise

Name 2015 beantragte Nutzungen
Shared Expertise Nutzungen selt 2012

SE006  Genomics/Proteomics
SE028  AAV Vector Platform

SE001  Generierung und kardiovaskulare
Phanotypisierung transgener Ratten

SE019  Experimental and Therapeutic Stem
Cell Bank and Stem Cell Phenotyping

SE031  Next-Generation Sequencing
Plattform (Heidelberg)

SE034  Kardiovaskulare in vivo Kandidaten
Screening Plattform

SE118  Messung von Caspasen- und
Proteasomenaktivitat

SE048  Large Animal Plattform
Ischdmische Herzerkrankungen

SE092  Primary cardiac fibroblasts

SE097  Analysis of Endothelial Cell Function

Kooperationen mit externen Partnern
Diese Forderlinie wird in Kapitel 9 erlautert.

Industriekooperationen
Diese Forderlinie wird in Kapitel 9 erlautert.

Sept. 12
Sept. 12

Sept. 12
Sept. 12
Sept. 12
Sept. 12
Dez. 14
Sept. 12
Marz 14

Apr. 14

Berlin

Heidelberg/ 8 15
Mannheim

Berlin 6 19
Gottingen 3 6
Heidelberg/ 3 7
Mannheim

Heidelberg/ 3 3
Mannheim

Gottingen 3 3
Miinchen 2 3
Hamburg/ 2 3
Kiel/Liibeck

RheinMain 2 3

Ziele fiir 2016

Zielerreichung 2015

v drei weitere HRHV-Projekte genehmigt

v 40-50 Shared Expertise-Projekte
(Mittelwert 20-25 T€) genehmigt

v 40 Shared Expertise-Projekte erfolgreich
abgeschlossen

v Anteil von Nachwuchswissenschaftlern
bei Shared Expertise 30 Prozent

* das 2015 gestartete HRHV-Projekt erfolgreich bis zum
ersten BfArM-Briefing entwickelt

e die drei 2015 genehmigten HRHV-Projekte gestartet

e drei weitere HRHV-Projekte bis zur Férderfreigabe
gebracht

* Anteil von Nachwuchswissenschaftlern bei Shared
Expertise weiter erhoht

e Forderlinie ,Kooperation mit externen Partnern® fiir
Young-DZHK-Mitglieder und DZHK-Wissenschaftler
geoffnet (bislang nur fiir DZHK-PIs)
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Klinische Forschung

Klinische Studien sind ein wichtiger Eckpfeiler der
Forschungsstrategie des DZHK. Nur wenn neue
Hypothesen oder Therapieansatze am Patienten
Uberprift werden kénnen, haben sie die Chance,
einmal den klinischen Alltag zu verbessern. In unse-
rer Strategiediskussion im Jahr 2013 haben wir als
Herausforderungen der Translation in der klinischen
Herz-Kreislauf-Forschung Leitlinien-relevante Studien
und friihe klinische Studien identifiziert. Beide sind
seitdem Schwerpunkte der Férderung mit flexiblen
Mitteln durch das DZHK. Dariiber hinaus férdern wir
auch Register und Kohorten, welche wertvolle Infor-
mationen Uber die Entstehung und den Verlauf von
Herz-Kreislauf-Erkrankungen liefern.

Im Fokus: Herzschwache

Insgesamt férderte bzw. bewilligte das DZHK im Be-
richtsjahr 25 klinische Studien, Register und Kohorten

(einschlieBlich Studien der Kompetenznetze) (2014: 8).

Die Studien befassen sich mit den haufigsten und fir
das Gesundheitssystem und die Bevélkerung relevan-
testen Herz-Kreislauf-Erkrankungen. Im Fokus der
Studien des DZHK steht derzeit die Herzschwache
(Herzinsuffizienz). Die Erkrankungshaufigkeit der
Herzinsuffizienz nimmt seit Jahren zu, 2013 gab es in
der Bundesrepublik 396.380 Erkrankungsfalle (Quel-
le: Deutscher Herzbericht 2015). Die Studien des
DZHK zur Herzschwéche untersuchen unterschied-
liche Arten, Verlaufe, Schweregrade, Therapieansatze
und Begleiterkrankungen. So will die DZHK-Studie
FAIR-HF 2 ermitteln, ob die Gabe von Eisenprapara-
ten bei bestimmten Patienten mit Herzschwéche die
Uberlebenschancen verbessert. Die Studie KNHI-TP
9b des Kompetenznetzes Herzinsuffizienz befasst
sich mit Herzschwéche bei HIV-infizierten Patienten.
Die meisten Studien zur Herzschwache sind potenziell
Leitlinien-relevant, das heift, ihre Ergebnisse wer-
den sich direkt auf die Behandlung von Patienten mit
Herzschwéche auswirken.

Eingriff per Herzkatheter am DZHK-Standort Miinchen

Mit diesen Krankheiten hefassen sich die
klinischen Studien des DZHK

Anzahl der Stu-
dien im DZHK

Herzschwéche 12
Ischamische Herzkrankheiten 3
(Herzinfarkt, Angina pectoris)

Herzmuskelerkrankungen (ent- 3

ziindliche und nichtentziindliche)
Vorhofflimmern
Herzstillstand, plotzlicher Herztod

Angeborene Herzfehler

Herzklappenfehler
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DZHK-Studien (Rottdne) und DZHK-assoziierte Studien (Grautdne)
(die Studien der Kompetenznetze finden sich in Tabelle auf Seite 25)

Krankheitshild/ Verantwortliche Pls Probanden | Probanden
Behandlung/ (Standort) geplant rekrutiert
Diagnostik
TORCH Herzmuskel- Register Katus, Hoffmann 2.300 564
erkrankungen (Heidelberg, Greifswald)
TransitionCHF Herzmuskelschwéche Kohorte HasenfuB3, Wachter, 1.500 106
Edelmann (Gottingen)
VAD Schwere Herzschwdche, Leitlinien-rele-  Falk, Knosalla, HasenfuB, 500 1 -
Herztransplantation vante Studie Friede (Berlin, Gottingen) =
TOMAHAWK Herzstillstand Leitlinien-rele-  Desch, Thiele (Liibeck) 558 = S
vante Studie 2
FAIR-HF 2 Herzschwéche und Leitlinien-rele- Karakas, Anker 1.200 - L
Eisengabe vante Studie (Gottingen) %
SMART-MI Plotzlicher Herztod nach Friihe klinische ~ Bauer, K&édb, Massberg 400 - g
Herzinfarkt Studie (Mtinchen) <
APPROACH-ACS-AF  Durchblutungssté- Leitlinien-rele-  Wakili, Massberg 400 - G
rungen des Herzens vante Studie (Munchen)

in Kombination mit
Vorhofflimmern

DEDICATE Aortenklappenstenose  Leitlinien-rele-  Blankenberg, Seiffert 1.600 =
vante Studie (Hamburg/Kiel/Libeck)
SPIRIT-HF Herzschwéche Leitlinien-rele- Pieske, Edelmann 1.300 -
vante Studie (Berlin)
CAVA-ADHF Herzschwache Frihe klinische ~ Thiele, Jobs 352 =
Studie (Hamburg/Kiel/Liibeck)
Ex-VAD Sport mit Herzunterstiit- Friihe klinische ~ Edelmann, Pieske, Halle, 66 -
zungssystem Studie Falk (Berlin)
Decipher HFpEF Herzschwdche, MRT Friihe klinische ~ Nagel (RheinMain) 170 =
Studie
SFB/TR19plus Herzmuskelentziindung  Kohorte Felix (Greifswald) 500! 37
ISAR-REACT 5 Durchblutungsstérun-  Leitlinien-rele-  Kastrati, Schiipke 4.000 2.904
gen des Herzens vante Studie (Minchen)
CULPRIT-Shock Herzinfarkt mit kardio-  Leitlinien-rele-  Thiele (Llbeck) 706 315
genem Schock vante Studie
FIX-HF-5C Herzschwéche Leitlinien-rele-  HasenfuB (Gottingen) 230 K.A.
vante Studie (n=801inD.)

Stand: 31.12.2015 | 'Anzahl Nachuntersuchungen

Ausfiihrliche Informationen zu den Studien unter: https.//dzhk.de/forschung/klinische-forschung/aktuelle-studien
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Einige Studien des DZHK haben auch kombinierte
Krankheitsbilder zum Inhalt wie etwa APPROACH-
ACS-AF; diese Studie will die beste Behandlung fur
Patienten ermitteln, die ein akutes Koronarsyndrom
haben und gleichzeitig unter Vorhofflimmern leiden.

,DZHK-Studien® und
,DZHK-assoziierte Studien”

Die voll bzw. tberwiegend vom DZHK finanzierten
Studien (wir nennen sie ,DZHK-Studien®) sind das
Herzstiick der klinischen Forschung des DZHK (siehe
Tabelle S. 19). Sie nutzen fur die Erfassung der
Patientendaten und Bioproben das Zentrale Datenma-
nagement (ZDM) des DZHK. Die Daten der Studien
kénnen dadurch spéater auch fur studientbergreifen-
de wissenschaftliche Fragestellungen herangezogen
werden. An DZHK-Studien beteiligen sich in der Regel
alle 17 klinischen DZHK-Partnereinrichtungen. Ins-
gesamt waren 2015 drei DZHK-Studien aktiv, zwei
befanden sich in Vorbereitung (Projekt hat begon-
nen, erster Patienteneinschluss ist noch nicht erfolgt)
und sieben wurden 2015 neu bewilligt bzw. erhielten
die Forderzusage des RCC (Projektstart noch nicht
erfolgt). Die VAD-Studie konnte 2015 den ersten
Patienten rekrutieren, dies war im Jahresbericht 2014
als Ziel formuliert. AuBerdem wurde die Studie um ein
Register erweitert (VAD-Reg.).

Klinische Studien kdnnen sich dariiber hinaus um den
Status ,DZHK-assoziierte Studie* bewerben, der mit
einer teilweisen Férderung durch das DZHK verbun-
den sein kann. Die Bewerbung kann auch erfolgen,
wenn eine Studie bereits lauft. Das DZHK will auf
diese Weise Studien mit spannenden und fir das
DZHK relevanten wissenschaftlichen Fragestellungen
die Moglichkeit geben, den Patienteneinschluss zu
intensivieren oder weitere wissenschaftliche Module
zu realisieren. Im Berichtsjahr ist mit SFB/TR19plus
eine neue assoziierte Studie hinzugekommen. Dabei

handelt es sich um Nachuntersuchungen der Kohorte
,Entziindliche Kardiomyopathien“ des Sonderfor-
schungsbereichs Transregio 19, angesiedelt in Greifs-
wald. Die Studie erhalt vom DZHK keine Finanzierung,
Patientendaten und Biomaterialien dieser Studie wer-
den aber im Zentralen Datenmanagement des DZHK
erfasst.

Des Weiteren fordern wir seit 2015 Studien und Re-
gister der kardiologischen Kompetenznetze, da diese
mit ihren Schwerpunkten Herzschwache, Vorhof-
flimmern und angeborene Herzfehler sehr gut in die
Forschungsstrategie des DZHK passen (siehe Tabelle
S. 25). Sie haben den Charakter von DZHK-assoziier-
ten Studien.

Enge Zusammenarbeit mit klinischen DZHK-Partnereinrichtungen
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Antragsverfahren und Bewilligung

Im Berichtsjahr wurden die Mitglieder des DZHK mit
jeweils zwei Calls dazu aufgefordert, neue Ideen fir
Leitlinien-relevante und fur frihe klinische Studien
einzureichen. Insgesamt erreichten uns 50 Kurz- und
Vollantrage fir frihe klinische Studien und 16 fur Leit-
linien-relevante Studien. Diese Antrage durchliefen ein
zweistufiges Verfahren. Dabei begutachtete das CSG
Steering Committee (siehe Kapitel: Gremien, S. 72)
zunachst die eingegangen Kurzantrage und forderte
28 ausgewahlte Antrage zur Stellung eines Vollantrags
auf. Alle Vollantrage wurden extern und international
begutachtet. Bei positiver Begutachtung spricht das
Research Coordinating Committee die Férderempfeh-
lung aus, danach erhalten die Studien einen offiziellen
Forderbescheid vom DZHK-Férdermittelmanagement.
Im Ergebnis wurden 2015 drei Leitlinien-relevante
Studien, funf frihe klinische Studien und eine Kohorte
(DZHK-Studien und DZHK-assorziierte Studien) bewil-
ligt bzw. erhielten die Foérderzusage vom RCC, die alle
2016 starten werden.

Rekrutierung, Initiierung von
Studienzentren, CSG Staff

Im Berichtsjahr haben die ersten DZHK-Studien
begonnen, in gréBerem Umfang Patienten zu rekru-
tieren. Mit dem Einschluss der ersten Patienten hat
auch die klinisch-wissenschaftliche Infrastruktur des
DZHK bestehend aus dem Zentralen Datenmanage-
ment (ZDM) und der Treuhandstelle ihre Feuertaufe
bestanden. Zum Ende des Berichtsjahres waren im
ZDM insgesamt 671 Datensatze erfasst (siehe auch
Kapitel 7). Dartiber hinaus haben 16 von 17 klini-
schen DZHK-Partnereinrichtungen die Initiierung als
Studienzentrum durchlaufen, 14 davon haben mit der
Rekrutierung von Patienten begonnen. Zudem wurden
auch drei externe Einrichtungen als Studienzentrum
initiiert: das Universitatsklinikum Jena, die Medizinische

Mitarbeiterin des CSG Staff
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Hochschule Hannover und das Universitatsklinikum
Aachen (Ziel fur 2015: 2). Hannover rekrutiert seit
2015 Patienten fir TORCH.

Ein wichtiges Instrument zur Rekrutierung von Patien-
ten an den DZHK-Mitgliedseinrichtungen sind die Mit-
arbeiter des CSG Staff. Sie haben an der erfreulichen
Zahl von rekrutierten Patienten einen grofen Anteil.
Wir konnten an unseren Einrichtungen 12 Studienérz-
tinnen und -arzte (7 VZA) und 16 Studienschwestern
und -pfleger (16 VZA) fir das DZHK verpflichten.
Damit war der CSG Staff im Berichtsjahr vollstandig
eingestellt, was wir uns 2014 als Ziel gesetzt hatten.
Die Mitarbeiter des CSG Staff koordinieren an den
Mitgliedseinrichtungen die Rekrutierung fir alle DZHK-
Studien, also nicht nur fur an ihrer Einrichtung oder
an ihrem Standort beheimatete Studien. Um fir diese
Arbeit gut gerlstet zu sein, fuhrten wir in Berlin zwei
Quality Trainings fur Studienpersonal durch, an wel-
chen neben dem CSG Staff auch weiteres klinisches
Personal aus den initiierten Studienzentren teilnahm.

Probandeninformationsplattform (PIP)

Seit September 2015 stellt das DZHK Uber seine
Webseite eine erste Version eines Informationsange-
bots fur die Teilnehmer an den klinischen Studien des
DZHK zur Verfugung. Das Angebot beinhaltet unter
anderem kurze, laienversténdliche Beschreibungen der
laufenden DZHK-Studien.

Zudem haben 2015 die Vorarbeiten fur den Aufbau
einer professionellen internetbasierten Probandenin-
formationsplattform begonnen. Diese wird Uber For-
schungsprojekte berichteten, welche Biomaterialien
und Daten aus DZHK-Studien nutzen. Die Probanden
oder Patienten, die sich an DZHK-Studien beteiligt
haben, kdnnen so spater nicht nur nachverfolgen,
was das Ergebnis der jeweiligen Studie ist, sondern
auch, was mit den in allen DZHK-Studien gewonne-
nen Daten und Proben darlber hinaus geforscht wird.
Dadurch wird fur Patienten und Probanden umfassen-
de Transparenz Uber Inhalte und Ergebnisse méglich.
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Rekrutierte Probanden pro DZHK-Studie in den DZHK-Studienzentren

Universitéatsklinikum Heidelberg

Charité — Campus Virchow

Universitatsmedizin Gottingen

Deutsches Herzzentrum Berlin

Universitatsmedizin Greifswald

Charité - Campus Mitte

Charité — Campus Benjamin Franklin

Deutsches Herzzentrum Miinchen
Universitatsklinikum Schlewig-Holstein — Campus Kiel

Universitdtsmedizin Mannheim

DZHK-STUDIENZENTREN
.-Illllll‘l“

Universitéatsklinikum Schlewig-Holstein - Campus Liibeck
Universitétsklinikum Hamburg-Eppendorf

Universitdtsmedizin der Johannes Gutenberg-Universitat Mainz
Klinikum der Johann Wolfgang Goethe-Universitat

Klinikum der Universitat Miinchen

Klinikum rechts der Isar der Technischen Universitat Miinchen

I TORCH [ TransitionCHF [ VAD

Stand 31.12.2015

Der medientechnische und redaktionelle Aufbau der
Plattform ist fur 2016 vorgesehen.

Berichte der kardiologischen
Kompetenznetze

Das DZHK fordert seit 2015 ausgewahlte Studien und
Strukturen der kardiologischen Kompetenznetze. Schwer-
punkte sind Leitlinien-relevante Studien im Bereich
Herzinsuffizienz und Vorhofflimmern sowie die Férderung
des Nationalen Registers fur angeborene Herzfehler.

50 100 150 200

REKRUTIERTE PROBANDEN

Um einen engen Kontakt zwischen dem DZHK und
den Kompetenznetzen zu gewahrleisten, wurde im
DZHK je ein Beauftragter fur die Kompetenznetze
ernannt. Diese Person steht dem Kompetenznetz
inhaltlich nahe und ist Ansprechpartner und Unterstit-
zer in allen Belangen rund um das DZHK. Die Kompe-
tenznetz-Beauftragten des DZHK sind: Gerd Hasen-
fuB (Kompetenznetz Angeborene Herzfehler), Heribert
Schunkert (Kompetenznetz Herzinsuffizienz) und
Martin Borggrefe (Kompetenznetz Vorhofflimmern).
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Kompetenznetz Angehorene Herzfehler

Mit dem Kernprojekt Nationales Register fir ange-
borene Herzfehler e. V. stellt das Kompetenznetz
Angeborene Herzfehler eine leistungsfahige Daten-

Kompetenznetz Angeborene Herzfehler: Interdisziplindre Teams aus
Spezialisten miissen kooperieren, damit die Patienten optimal versorgt
werden kénnen

bankinfrastruktur inklusive Biobank fir die vernetzte
Forschung bereit, die unter anderem den Einbezug
minderjéhriger Patienten ermdglicht. Das Register
erfasst deutschlandweit Daten und Proben von Men-
schen aller Altersgruppen mit allen Arten von angebo-
renen Herzfehlern und enthielt Ende 2015 Datensétze
von insgesamt 49.582 Patienten. Von der Infrastruktur
profitieren nationale sowie zunehmend auch internati-
onale Wissenschaftler. Dies zeigt auch die Steigerung
des wissenschaftlichen Outputs im Jahr 2015. Das
Themenspektrum umfasst Untersuchungen einzelner
Patientengruppen sowie breit angelegte Analysen

bis hin zu methodischen Fragen. Nach Auslaufen der
BMBF-Férderung Ende 2014 kann diese wertvol-

le Ressource seit 2015 dank der Finanzierung des
DZHK weiter betrieben werden.

Direkter Mehrwert entstand durch die Zusammenar-
beit im Rahmen der DZHK-Projektgruppe ,Genetics of
Congenital Heart Disease", an der sich neben Wis-
senschaftlern des Kompetenznetzes und des DZHK
auch Vertreter des Wellcome Trust Sanger Institutes
Cambridge beteiligen. Die Gruppe widmet sich der
Ideenfindung fir die gemeinsame Grundlagenfor-
schung im Herz-Kreislauf-Bereich. Aus ihr ging unter
anderem ein Positionspapier hervor, das Leitlinien zur
genetischen Diagnostik im Bereich der kardiovasku-
laren Erkrankungen enthalt. Das Papier ist das erste
seiner Art in deutscher Sprache und wird von den
beiden relevanten deutschen kardiologischen Fachge-
sellschaften, DGK und DGPK, unterstitzt,

Gendiagnostik bei kardiovaskulaeren Erkrankungen: Positionspapier
der Deutschen Gesellschaft fiir Kardiologie (DGK) und der Deutschen
Gesellschaft fiir Pddiatrische Kardiologie (DGPK). Schulze-Bahr E,
Klaassen S, Abdul-Khaliq H, Schunkert H, Kardiologe 9(3):213-243
(2015-06).

http://www.kompetenznetz-ahf.de
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Klinische Studien der kardiologischen Kompetenznetze, die durch das DZHK teilweise gefordert werden
(DZHK-assoziierte Studien)

Akronym Krankheit/ Kompe- | Probanden Rekru-
Studienziel tenznetz | (geplant) tierungs-
status
AFNET-EORP Vorhofflimmern und Register AFNET 3.500 3.500
klinische Versorgung
AXAFA — AFNET 5  Vorhofflimmern, Antikoagu- Leitlinien-relevante AFNET 630 227
lation mit NOACs, Katheter-  Studie
ablation
EAST — AFNET 4 Vorhofflimmern und Prdven- Leitlinien-relevante AFNET 2.745 2.409
tion von Schlaganfall Studie
DIAST-CHF Herzschwdche Kohorte KNHI 1.400 (Anzahl 10-Jahres 1.936
Nachuntersuchungen)
KNHI - TP 9a Herzmuskelentziindung Leitlinien-relevante  KNHI 120 (Anzahl 10-Jahres 322
Studie Nachuntersuchungen)
KNHI - TP 9b Herzschwdche Leitlinien-relevante  KNHI 650 (Anzahl 10-Jahres 1.447
Studie Nachuntersuchungen)
CIBIS-ELD Trial Beta-Blocker bei Senioren Leitlinien-relevante  KNHI 500 (Anzahl Nachunter- 1020
mit Herzschwdche Studie suchungen)
NRCHD Angeborene Herzfehler Register KNAH (offen) 49.762
INH-Studie Chronische Herzschwédche  Leitlinien-relevante  KNHI 400 (Anzahl Nachunter- 1.022
Studie suchungen)

Ausfiihrliche Informationen zu den Studien unter: https.//dzhk.de/forschung/klinische-forschung/aktuelle-studien

Kompetenznetz Herzinsuffizienz

Das DZHK férdert finf Langzeitstudien des Kompe-
tenznetzes Herzinsuffizienz (KNHI), die vor acht bis
zehn Jahren initiiert wurden und insgesamt knapp r y b N
6.000 Studienteilnehmer umfassen. Die Kohorten um- 61 2 [

fassen die meisten Herz-Phanotypen des klinischen

Herzinsuffizienz-Syndroms sowie erganzend grofRe
Gruppen mit Risikopatienten, bei denen sich kinftig
eine Herzinsuffizienz entwickeln kénnte. Die Weiter-

flihrung dieser Studien mit Langzeit-Follow-up nach Herzinsuffizienz: eines der drangendsten Gesundheitsprobleme der
10 bis 156 Jahren bietet die einmalige Gelegenheit, die  modernen Gesellschaft
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prognostische Aussagekraft friher Diagnosen ebenso
wie die Auswirkungen einer kontinuierlich angepassten
Behandlung besser bewerten zu kdnnen. Die Durch-
flhrung der Follow-up-Untersuchungen verlief 2015
bei allen funf Studien nach Plan und belief sich auf
rund 1.000 von 3.000 Nachuntersuchungen.

Einen unmittelbaren Nutzen hat das DZHK durch

den Zugriff auf alle Studiendaten, die die KNHI-Stu-
dienzentralen bisher gesammelt haben und kiinftig
sammeln. Die DZHK-Mitglieder kénnen die Studien-
ergebnisse der Langzeit-Analysen bzw. projektiber-
greifenden Analysen im gleichen Umfang nutzen wie
die KNHI-Partner. Einen direkten Mehrwert durch die
Kooperation mit dem KNHI erhielt das DZHK durch
die Nutzung des KNHI-Basisdatensatzes mit rund 150
Parametern als Diskussionsgrundlage fur den DZHK-
Basisdatensatz. Wie diese umfassenden Ressourcen
flir gemeinsame Projekte genutzt werden, soll bei
einem konzeptionellen Studientreffen 2016 zwischen
DZHK- und KNHI-Wissenschaftlern gemeinsam fest-
gelegt werden.

http://knhi.de
Kompetenznetz Vorhofflimmern

Das Kompetenznetz Vorhofflimmern e. V. (AFNET) ist
ein interdisziplindres Forschungsnetz, in dem Wissen-
schaftler und Arzte aus Kliniken und Praxen deutsch-
landweit zusammenarbeiten. Ziel des Netzwerks ist
es, die Behandlung und Versorgung von Patienten mit
Vorhofflimmern in Deutschland, Europa und den USA
durch koordinierte Forschung zu verbessern. Dazu
flhrt das Kompetenznetz Vorhofflimmem e. V. wis-
senschaftsinitiierte klinische Studien und Register auf
nationaler und internationaler Ebene durch.

Seit Januar 2015 kooperiert das DZHK mit dem
AFNET im Rahmen einer strategischen Partnerschaft.

Klinische Studien und Register am Kompetenznetz Vorhofflimmern

Zwei klinische Studien, ein Patientenregister und Teile
der Infrastruktur des AFNET wurden im Jahr 2015
vom DZHK geférdert. Die Férderung hat es dem
AFNET ermdglicht, sein Projektmanagement in der
Geschéftsstelle in Mlnster weiter auszubauen. Im
Rahmen der laufenden Studien EAST — AFNET 4 und
AXAFA — AFNET 5 und des AFNET-EORP Registers
wurden MaBnahmen zur Steigerung der Patientenre-
krutierung finanziert. Weiter wurde 2015 der Start der
europaweiten NOAH — AFNET 6 Studie vorbereitet,
die 2016 startet. Sie untersucht den Nutzen einer
oralen Antikoagulation bei Patienten mit atrialen Hoch-
frequenzepisoden. Bei den internationalen klinischen
Studien tragt das AFNET die Gesamtverantwortung
als Sponsor im rechtlichen Sinn. Darlber hinaus ist
das AFNET aktuell an weiteren nationalen und inter-
nationalen Studien und Projekten sowie an einem Pro-
jektantrag zu einer vom DZHK geférderten klinischen
Studie zum Vorhofohrverschluss bei Vorhofflimmern
beteiligt.

http://www.kompetenznetz-vorhofflimmern.de
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Zielerreichung 2015 Ziele fiir 2016

v vier neue Studienantrdge in den beiden Programmen * vier neue Studienantrdge in den beiden Programmen
genehmigt genehmigt

v Beginn Rekrutierung VAD * 2.500 Patienten rekrutiert

X alle 17 klinischen Partnereinrichtungen e GSG Staff als Gruppe zusammengewachsen,
rekrutieren Patienten Sprecher gewahlt

v/ mindestens 500 Patienten eingeschlossen o Kompetenznetze haben je einen Studienantrag

v/ mindestens zwei externe Studienzentren initiiert, eingereicht
die Patienten in DZHK-Studien rekrutieren e alle 17 klinischen DZHK-Partnereinrichtungen und

v CSG Staff vollstdndig eingestellt mindestens drei externe Zentren rekrutieren Patienten
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Forschungs-Highlights 2015

Damit BlutgefaB3e nicht verstopfen

Bei Atherosklerose gehen verschiedene Blutzellen ein verhédngnisvolles Biindnis ein. DZHK-Profes-
sor Oliver S6hnlein von der Ludwig-Maximilians-Universitat Miinchen hat eine Methode gefunden,
dies zu verhindern. Im Mittelpunkt steht ein kleines kiinstliches Protein, das er bereits zum Patent
angemeldet hat.

Die Folgeerscheinungen der Atherosklerose stellen von Blutzellen beteiligt ist — Blutplattchen, Neutrophile
die héaufigste Todesursache in westlichen Industrienati-  und Monozyten.
onen dar (Quelle: Wikipedia). So kénnen verschlosse-

ne GefaBe zu Durchblutungsstérungen des Herzens, Monozyten sind weiBe Blutzellen, die der Kérper auf
Herzinfarkt, Thrombose oder Schlaganfall fihren. Bei  den Plan ruft, wenn es Eindringlinge zu vertreiben gilt.
Herz-Kreislauf-Forschern dreht sich dabei alles um Bei Infektionen wandern sie zum Ort des Geschehens,
verengte HerzkranzgefaBe. VerschlieBen sich diese werden aktiviert und verwandeln sich in Fresszellen
komplett, kommt es zum Herzinfarkt. Oliver Séhnlein (Makrophagen) um sich die schadlichen Strukturen
und sein Team haben herausgefunden, in welcher einzuverleiben. Blutplattchen (Thrombozyten) sind an
Weise an solchen GeféBverschliissen auch ein Trio der Blutgerinnung beteiligt und Neutrophile gehdren zu
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den weiBen Blutkdrperchen. lhre Hauptaufgabe ist die
Abwehr von Krankheitserregern.

Normalerweise tut dieses Trio von Blutzellen seinen
Dienst zum Wohle des Organismus. Bei der Athero-
sklerose jedoch ist das Zusammenspiel verhangnisvoll:
Blutplattchen und Neutrophile werden gleichzeitig
aktiviert, wenn sie sich an Plaques in BlutgefaBen an-
lagern. Sie setzen dadurch jeweils ein kleines Protein
frei. Diese beiden Proteine verbinden sich zu einem
Komplex, der auf der GefaBwand klebt und dort eine
Andockstelle fir Monozyten bildet. Die Monozyten
bleiben an der Wand haften und es kommt zu einer
unerwinschten Entziindungsreaktion im GefaB. Sam-
meln sich in einem HerzkranzgefaB sehr viele Mono-
zyten und deren Abbauprodukte, verstopft es und es
entsteht ein Herzinfarkt.

Um zu verhindern, dass sich der Komplex bildet,
haben die Forscher das Neutrophilen-Protein im
Labor in leicht abgewandelter Form nachgebaut. Das
kunstliche Protein mit dem Namen SKY verdréngt das
natlrliche Neutrophilen-Protein und bildet mit dem
Plattchen-Protein einen Komplex, der nun nicht mehr
genau zur Andockstelle der Monozyten passt. Im Er-
gebnis haften die Monozyten nicht an der GefaBwand

Heilung nach Herzinfarkt?

und die Entziindung bleibt aus. Dass die Methode
funktioniert, konnten die Forscher bereits bei Mausen
mit Herzinfarkt nachweisen. Oliver Soéhnlein hat das
SKY-Protein deshalb auch zum Patent angemeldet.

Was zunéchst so elegant klingt, hat jedoch einen Ha-
ken: ,Monozyten sind nicht immer schlecht. Wir wollen
die Komplexbildung deshalb nur da unterbinden, wo
sie schadlich ist, ndmlich in den von Plaques betroffe-
nen Arterien®, sagt Oliver Sohnlein. Dazu suchen die
Forscher derzeit nach Wegen, wie ihr Protein gewebe-
spezifisch freigesetzt werden kénnte.

Die Ergebnisse entstanden im Rahmen der DZHK-
Professur von Oliver Séhnlein und wurden Uber
DZHK-Standortmittel finanziert. Mechanistische
Untersuchungen zur Aktivierung der Monozyten
fihrte Oliver Soéhnlein im Rahmen der DZHK-Forder-
linie ,Kooperationen mit externen Partnern® mit der
Westfélischen Wilhelms-Universitat Minster durch.

Recruitment of classical monocytes can be inhibited by disturbing
heteromers of neutrophil HNP1 and platelet CCL5. DZHK-Autoren:
Bongiovanni, Horckmans, Paulin, Ng, Hinkel, von Hundelshausen,
Steffens, Kupatt, Weber, Soehnlein, Science Translational Medicine 09 Dec
2015: Vol. 7, Issue 317, pp. 317ra196.

Nach einem Herzinfarkt scheinen Makrophagen die ,,good guys“ des Immunsystems zu sein. Sie
wandern in das geschéadigte Herz ein und helfen bei der Ausbildung einer stabilen Infarktnarbe.
Kardiologen sprechen dann von Heilung. Wie genau die Makrophagen in das geschadigte Areal
gelangen, wollten Forscher vom Max-Planck-Institut fiir Herz- und Lungenforschung in Bad Nauheim

herausfinden.

Bei einem Herzinfarkt wird Herzgewebe geschadigt
oder stirbt ab, weil es nicht mehr durchblutet wird.
Durch die sehr gute Notfallversorgung Uberleben

heute viele Patienten einen Herzinfarkt. Wenn das
geschadigte Herzgewebe danach einfach vernarben
wurde, kénnte alles gut sein. Leider ist das nicht so:

Deutsches Zentrum fiir Herz-Kreislauf-Forschung | JAHRESBERICHT 2015
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Bei vielen Betroffenen verlauft die Narbenbildung
nicht optimal. In der Folge kann die Pumpleistung des
Herzens dauerhaft beeintrachtigt sein, woraus nicht
selten eine chronische Herzinsuffizienz mit tédlichem
Ausgang resultiert.

Warum die Vernarbung manchmal gestort ist, darl-
ber wissen die Arzte und Forscher noch recht wenig.
Fest steht, dass Zellen des Immunsystems und deren
Botenstoffe in den Heilungsprozess involviert sind.
Noch bis vor zehn Jahren nahm man an, dass diese
Beteiligung vor allem schédlich war. Monozyten, Ma-
krophagen und neutrophile Granulozyten sowie deren
Botenstoffe, die Zytokine, standen im Verdacht, durch
das Auslésen von Entziindungsreaktionen den Hei-
lungsprozess zu stéren. Heute wei man, dass das so
nicht stimmt: Insbesondere Makrophagen spielen eine
positive Rolle bei der Herzheilung. Studien konnten
zeigen, dass eine geordnetere Narbenbildung stattfin-
det, wenn Makrophagen vermehrt in das geschédigte
Gewebe einwandern. Wie der Prozess der Einwande-
rung und Aktivierung auf molekularer Ebene genau
gesteuert wird, ist jedoch noch unklar.

Forscher um Thomas Braun und Holger Lérchner vom
Max-Planck-Institut fir Herz- und Lungenforschung in
Bad Nauheim haben sich das komplexe Zusammen-
spiel von Zellen des Immunsystems und geschadigten
Herzmuskelzellen naher angeschaut. Nach einem
Infarkt senden kranke Herzmuskelzellen eine Armada
von Botenstoffen aus. Die Forscher wollten wissen,
welche davon die Makrophagen anlocken. Unter dut-
zenden untersuchten Kandidaten stieBen sie schlieB-
lich auf den Faktor Reg3B, der die Wanderung von
Makrophagen ins geschadigte Herz verstérkte. Den
schutzenden Effekt des Faktors konnten die Forscher
an Méusen zeigen, welche diesen Faktor nicht bilden
konnen. Nach einem Herzinfarkt verstarben diese
Mause viel haufiger als Tiere mit Reg3B. Applizierten
die Forscher den faktorlosen Méausen den im Labor

nachgebautes Reg3B direkt ins Herz, wanderten
wieder vermehrt Makrophagen ein und die Heilungs-
prozesse verliefen gut.

Fir Holger Lorchner ist dies ein Beweis fUr die positi-
ve Wirkung von Immunzellen nach einem Herzinfarkt.
Allerdings ist unzweifelhaft, dass es auch unginstige
Effekte des Immunsystems gibt. Das Zusammenspiel
der unterschiedlichen Partner des Immunsystems beim
Herzumbau zu verstehen, ist deshalb eine wichtige Vo-
raussetzung, um auf dieser Basis einmal eine Therapie
entwickeln zu kdnnen.

Lorchner hat deshalb als Mitglied des Young-DZHK
einen Antrag auf eine PostDoc-Anschubfinanzierung
gestellt und den Zuschlag bekommen. Er méchte nun
untersuchen, wie neutrophile Granulozyten, ein ande-
rer Typ Immunzellen, mit Reg3B interagieren — und ob
sie beim Umbau des Herzens zu den ,good* oder den
,bad guys* gehdren.

Myocardial healing requires Reg3B-dependent accumulation of
macrophages in the ischemic heart. DZHK-Autoren: Lérchner, Braun,
Nature Medicine 2015 Apr;21(4):353—-62.

S
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Suchaktion im Genom

Zehn neue Genorte, die mit Herz-Kreislauf-Erkrankungen in Verbindung stehen, entdeckte ein inter-
nationales Konsortium bei der weltweit groBten ,,Suchaktion“ nach genetischen Risikofaktoren fir
Herz-Kreislauf-Erkrankungen im Genom. MaBgeblich beteiligt waren Forscherinnen und Forscher
der DZHK-Standorte Hamburg/Kiel/Libeck und Miinchen.

Genomweite Assoziationsstudien (GWAS) suchen statistische Risiko aussagen, mit dem ein Mensch zum
nach Risikofaktoren fur Krankheiten auf der Ebene Beispiel eine Herz-Kreislauf-Erkrankung bekommen
der Erbsubstanz DNA (Genom). In solchen Studien wird.

fahnden die Forscher nach typischen Verédnderungen

im gesamten Genom, den sogenannten SNPs (single  Prof. Jeanette Erdmann (Lubeck) und Prof. Heribert

nucleotide polymorphisms) und schauen, ob diese Schunkert (Minchen) sind seit Jahren maBgeblich an
Veranderungen mit bestimmten Krankheiten assoziiert  internationalen Studien zur Aufklarung der genetischen
sind. Ist dies der Fall, sagt das noch nichts dartber Ursachen von Herz-Kreislauf-Erkrankungen betei-
aus, ob die Veranderungen ursachlich mit der Krank- ligt, so auch an der bislang gréBten GWAS-Studie,
heit zu tun haben. Sie kdnnen aber etwas Uber das die weltweit im Bereich Herz-Kreislauf-Forschung

Deutsches Zentrum fiir Herz-Kreislauf-Forschung | JAHRESBERICHT 2015
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durchgefihrt wurde. Das Konsortium CARDIo-
GRAMplusC4D bestehend aus mehr als 150 Partnern
aus 20 Landern untersuchte neun Millionen SNPs

in den Genomen von 60.000 Patienten mit korona-
rer Herzkrankheit oder Herzinfarkt und verglich sie

mit 125.000 gesunden Kontrollen. Im Rahmen der
Studie konnten die Forscher weitere zehn bislang nicht
bekannte Genorte identifizieren, die in das Herz-Kreis-

lauf-Geschehen involviert sind. Insgesamt kennt die
weltweite Herz-Kreislauf-Forscherszene nun rund 60
Stellen im Genom, die mit Erkrankungen des Herzens
und seiner GeféaBe in Verbindung stehen kénnten. For-
scher Uberall auf der Welt, kdnnen diese Genorte nun
genauer unter die Lupe nehmen, um krankmachende
Mechanismen aufzuspuren. Im |dealfall bieten diese
Ansatzpunkte fur eine Therapie.

Trotz dieser beachtlichen Anzahl von neun Millionen
untersuchten SNPs ist das Bild der genetischen Risi-
kofaktoren noch nicht komplett. Die Forscher werden
in Zukunft noch mehr SNPs in noch groBeren Patien-
tenkollektiven untersuchen missen, um ein méglichst
vollstdndiges Bild zu erhalten. Eine wichtige Ressour-
ce flr solche zukinftigen Studien wird im DZHK die
,OMICS-Ressource-Studie” sein. Hier wird erstmalig,
anders als bei den bisherigen GWAS-Studien, das
gesamte Genom von 1.000 gesunden Patienten
sequenziert. Diese Untersuchungen dienen dann als
Grundlage fur Vergleiche mit Gruppen von Erkrankten.

Die Auswertung der Daten ergab, dass nur rund 20
Prozent der SNPs etwas mit bekannten Risikofaktoren
wie Bluthochdruck oder dem Cholesterinstoffwechsel
zu tun haben. Zudem fanden die Forscher heraus,
dass die Genveranderungen vor allem in regulatori-
schen Bereichen zu finden waren. Das sind solche
Bereiche der DNA, die nicht den Bauplan fur Protei-
ne enthalten, sondern das An- und Abschalten von
kodierender DNA regulieren. Diese Effekte sind im
Einzelnen nicht besonders ausgeprégt. Tragt jedoch
eine Person mehrere solcher Veranderungen, so sind
infolgedessen auch mehrere Gene fehlreguliert. In der
Konsequenz fihrt dies zu einem erhéhten Risiko fur
eine Herz-Kreislauf-Erkrankung.

A comprehensive 1000 Genomes—hased genome-wide association
meta-analysis of coronary artery disease. CARDIoGRAMplusC4D C
onsortium. Nature Genetics 47, 1121-1130 (2015).
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Fehler in der Proteinfabrik als Ursache fur
Herz-Kreislauf-Erkrankungen

In diesem Text geht es um Translation. Gemeint ist diesmal nicht die Uberfiihrung von Forschungs-
ergebnissen in die klinische Praxis, sondern die Ubersetzung von genetischen Informationen in
Proteine in den Ribosomen, den Proteinfabriken der Zelle. Ist dieser Prozess fehlreguliert, kann das
die Ursache fir Herz-Kreislauf-Erkrankungen sein. Darauf deuten Ergebnisse von DZHK-Forschern

des Standorts Berlin hin.

Gene enthalten die Informationen fir den Aufbau von
Proteinen, den Grundbausteinen des Lebens. Verein-
facht bedeutet das: Sind Gene fehlerhaft, entstehen
fehlerhafte Proteine und damit Krankheiten. Wenn
man bei sehr vielen Menschen UnregelmaBigkeiten in
den Genen erfasst und diese Daten in Beziehung zur
Auspragung von Krankheiten setzt, erhalt man Hinwei-
se darauf, welche Gene an den Krankheiten beteiligt
sein kénnten. Solche sogenannten genomweiten
Assoziationsstudien fuhrten auch bei Herz-Kreislauf-
Erkrankungen schon zu vielen verdachtigen Genen.
Diese konnen aber oft nicht Uberfihrt werden, denn
die Forscher wissen nicht, in welcher Weise die Gene
die Krankheiten verursachen.
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Ob am Ende ein Protein zum richtigen Zeitpunkt im
richtigen Gewebe in der richtigen Menge gebildet wird,
héngt eben auch davon ab, wie die Gene abgelesen
r werden (Transkription) und wie aus den Genkopien
” 1 Y " Proteine gebaut werden (Translation). Es kann dem-
\ nach sein, dass ein Gen zwar intakt ist, aber das Her-
stellen der Genkopie, der sogenannten Boten-RNA,
nicht ordnungsgemaB verlauft. Die Boten-RNA wird

in den Ribosomen schlieBlich in Proteine Ubersetzt

f
~ *1 (,translatiert®). Und auch hier kann wieder etwas

schiefgehen.

e ——— Das Team von Prof. Norbert Hibner vom Max-
g Delbrick-Centrum fir Molekulare Medizin hat sich
."’ den Schritt der Translation der Gene naher ange-
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schaut. Da dieser im Ribosom stattfindet, heiBt die
Untersuchungsmethode auch ,ribosom profiling®. Die
Forscher haben dafir das Herz- und Lebergewebe
von zwei Rattenstdmmen miteinander verglichen.
Dabei ist der eine Rattenstamm gesund, der andere
entwickelt spontan Bluthochdruck und wird in der
Genforschung haufig als Modell fur Herz-Kreislauf-
Erkrankungen verwendet.

Zunachst haben die Forscher das Ablesen aller Gene,
also die Transkription, in beiden Geweben gemessen.
Es war nicht neu, dass mehrere hundert Gene in den
gesunden und kranken Tieren unterschiedlich abge-
lesen wurden. Dann machten sie sich auf die Suche
im Ribosom und ermittelten, wie viel Boten-RNA in
Proteine Ubersetzt wurde. Dieses Ergebnis wiederum
Uberraschte: Noch mal doppelt so viele Gene zeigten
Unterschiede bei der Umsetzung in Proteine, Unter-
schiede die durch Transkriptionsanalysen nicht erklart
werden kdnnen.

SchlieBlich gelang es den Forschern sogar, einige
~Verdachtige® zu Uberfuhren. Sie untersuchten dazu
Gene, die in genomweiten Assoziationsstudien mit
Herz-Kreislauf- oder Stoffwechselerkrankungen in
Verbindung gebracht wurden und verwendeten dafir
das jeweilige Gegenstlick menschlicher Krankheits-
gene bei der Ratte. Und sie wurden fuindig: Ein groBer
Teil dieser Gene wird im Herz- und Lebergewebe
wahrend der Translation reguliert.

Die Forscher halten es daher fur sehr wahrscheinlich,
dass die Genregulation auf der Ebene der Translation
auch bei Herz-Kreislauf-Erkrankungen des Menschen
eine groBe Rolle spielt. Sie wollen dies nun in krankem
Gewebe des Menschen uberprifen.

Der Text entsand unter Verwendung von Teilen eines Artikels aus MDC
Insights von Elke Binder vom 01.09.2015.

Translational Regulation Shapes the Molecular Landscape of
Complex Disease Phenotypes. DZHK-Autoren: Adami, Kreuchwig,
van Heesch, Rajewsky, Hiibner, Nature communications 6, 7200, (2015).
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Wissenschaftliche Infrastrukturen

und Ressourcen

- | 1 -

Vertreter des DZHK und der Universitdtsmedizin Géttingen (UMG) im September 2015 bei der Grundsteinlegung fiir ein neues Forschungsgebaude fiir

translationale Herz-Kreislauf-Forschung

Als Forschungseinrichtung verfiigt das DZHK sowohl
Uber zentrale als auch Uber dezentrale wissenschaft-
liche Infrastrukturen und Ressourcen. Sie sind auf
Dauer angelegt und dienen der Starkung der Grund-
lagenforschung, der klinischen Forschung sowie als
Basis fur interne und externe Kooperationen.

Neue Gebaude fiir das DZHK

Am DZHK-Standort Géttingen wurde im September
2015 der Grundstein fur ein neues Forschungsgeb&u-
de fur translationale Herz-Kreislauf-Forschung gelegt.
Das Gebaude mit 44 Laboren wird die Gottinger
DZHK-Forschungsgruppen und einen Sonderfor-
schungsbereich zur Herzinsuffizienz beherbergen. Hier
sollen unter anderem Arbeiten mit dem vom Gottin-
ger Nobelpreistrager Prof. Stefan Hell entwickelten

STED-Mikroskop durchgefiihrt werden. Die Funda-
mente des neuen Forschungsgebéudes sind deshalb
so konzipiert, dass keine stérenden Schwingungen
auftreten kénnen. Voraussichtlich Ende 2016 sollen
die ersten Forscher in das Gebadude einziehen. Die
Baukosten in Hohe von rund 11,3 Millionen Euro tragt
die Universitatsmedizin Gottingen.

Darlber hinaus hat die Universitatsmedizin Gottingen
im Méarz 2015 ein Gebaude fur Arbeiten mit der Echt-
zeit-Magnetresonanztomografie (MRT) eingeweiht.
Das in dem Gebaude eingesetzte Echtzeit-MRT ist
weltweit das einzige seiner Art in klinischer Anwen-
dung. Die Echtzeit-MRT-Technologie ist eine Gottinger
Erfindung und wurde von einer Forschergruppe um
Prof. Jens Frahm, Max-Planck-Institut fur biophysika-
lische Chemie, entwickelt. Die Technologie ermdglicht

Deutsches Zentrum fiir Herz-Kreislauf-Forschung | JAHRESBERICHT 2015
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Kardiologische Diagnostik mittels Ergometer am Standort Greifswald. Mittlerweile sind an allen DZHK-Standorten Untersuchungsraume eingerichtet

eine bislang unerreichte zeitliche wie rdumliche Auflé-
sung der MRT-Bildgebung in Echtzeit. Eine interdis-
ziplinare und institutsibergreifende Arbeitsgruppe, zu
der auch Forscher des DZHK gehoren, entwickelt die
Technologie fur den klinischen Einsatz am Patienten
weiter.

Untersuchungsraume und -gerate
fiir klinische Studien

Das DZHK hat im Berichtsjahr in den 17 Universitéts-
kliniken seiner Mitgliedseinrichtungen Untersuchungs-
raume fur klinische Studien eingerichtet. Die Raume
wurden von den Partnereinrichtungen zur Verfligung
gestellt und sind der Arbeitsplatz fur die vom DZHK
finanzierten Mitarbeiter des CSG Staff. Die klinischen
Forscher innerhalb des DZHK hatten sich zuvor auf

einen einheitlichen Pool von Untersuchungsgeréten
geeinigt, mit welchem die Rdume bestickt werden
sollten. Es wurden daher einheitliche EKG-Gerate,
Ultraschall-Gerate, Ergospirometer und weitere fir die
kardiovaskulare Diagnostik relevante Gerate in einer
Haohe von rund 1,4 Millionen Euro angeschafft. Damit
ist gewahrleistet, dass bei allen klinischen Untersu-
chungen unabhangig vom Standort dieselben Bedin-
gungen herrschen und die gesammelten Daten einer
studien- und standortiibergreifenden Auswertung
zugefuhrt werden kénnen. Die Gerate dienen aus-
schlieBlich der Forschung und werden nicht im klini-
schen Alltag eingesetzt. Die Rdume sind deutlich als
DZHK-Untersuchungsraume gekennzeichnet und sor-
gen auf diese Weise fur Sichtbarkeit der DZHK-For-
schung bei Patienten und Klinikmitarbeitern.
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Zentrales Datenmanagement
und Treuhandstelle

Das Zentrale Datenmanagement (ZDM) fir die kli-
nischen Studien, bestehend aus der Treuhandstelle
(THS) in Greifswald, dem ,ITLab“-Projekt zur Koordi-
nation der IT-Infrastruktur und dem Biobanking-Vor-
haben an der Geschaftsstelle in Berlin und der Daten-
haltung (DH) in Géttingen, nahm Ende 2014 mit dem
Einschluss des ersten Patienten des TORCH-Regis-
ters den Regelbetrieb auf. 2015 wurden neue Studien
und Register auf den Weg gebracht und der Betrieb
weiter optimiert. Ende 2015 arbeiteten bereits vier
Studien und Register (TORCH, TransitionCHF, VAD
und SFB/TR19+) mit den Systemen des ZDM und
mehr als drei weitere Studien befanden sich in ver-
schiedenen Stadien der Vorbereitung.

DZHK-Studien erfassen Daten und Biomaterialien
nach einheitlichen Vorschriften. Diese harmonisierten
Datenmodelle und Verfahren sind die Grundlage fur
eine nachhaltige Nutzung von Daten und Bioproben.
Das Regelwerk und die Prozesse zur Datennachnut-
zung werden vom Use and Access Committee (U&AC)
erarbeitet, welches im Oktober 2015 berufen wurde
und im Januar 2016 seine Arbeit aufnahm (siehe
Kapitel: Gremien, S. 73). Beim Aufbau der Prozessab-
laufe hat das ZDM beratend mitgewirkt und wird auch
kinftig das U&AC Uber eine sogenannte Transferstelle
unterstutzen.

Im Berichtsjahr wurden im ZDM darUber hinaus die
notwendigen Schnittstellen und Prozesse abgestimmt,
um die beiden neuen Komponenten der klinisch-wis-
senschaftlichen IT-Infrastruktur, das Laborinfor-
mations- und Managementsystem (LIMS) und das
geplante Bilddatenmanagementsystem (BDMS),
integrieren zu kénnen.

DZHK-Biobank

Das DZHK betreibt eine dezentrale Biobank mit zen-
traler Datenhaltung. Das bedeutet, die Proben werden
nach einheitlichen Vorgaben an den Partnereinrichtun-
gen gelagert, die Daten werden jedoch zentral gespei-
chert. Bei jeder klinischen Studie des DZHK wird den
Patienten ein Set an Basis-Biomaterialien und gege-
benenfalls ein Set studienspezifischer Biomaterialien
abgenommen. Proben von rund 500 Patienten wurden
bis Ende Dezember 2015 erfasst.

Um die Biomaterialien einheitlich verarbeiten und
lagern zu kdnnen, haben die klinischen Partnerein-
richtungen des DZHK im Jahr 2015 ihre Biobanken-
technologie modernisiert und erweitert. Es wurden
dazu unter anderem Rack-Scanner, automatische
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Probenverarbeitungsstationen und Tiefkihlschranke
angeschafft.

Im Berichtsjahr erfolgte dartber hinaus die Ausschrei-
bung und Vergabe eines Laborinformations- und Ma-
nagementsystems (LIMS), welches die standardisierte
und digitalisierte Erfassung von Biomaterialien und der
dazugehorigen Daten ermdéglichen wird. Das System
wird 2016 implementiert und steht dann allen teilneh-
menden Studienzentren zur Verfugung. Es bildet das
vernetzende Herzstick der dezentralen DZHK-Bio-
bank.

OMICs-Projekt — 1.000 Genome fiir
die Forschung

Im Berichtsjahr ist die DZHK-OMICs-Ressource auf
den Weg gebracht worden. Dabei handelt es sich um
eine reprasentative Stichprobe der deutschen Bevdl-
kerung, deren DNA und RNA vollstandig sequenziert
werden sollen. Damit kann erstmalig in Deutschland
die gesamte Information des Genoms erfasst und in
Bezug auf kardiovaskulare Fragestellungen analy-
siert werden. Die Ressource erlaubt eine erhebliche
Verfeinerung genomweiter Analysen, da nun auf die
Information des gesamten Genoms zurlickgegriffen
werden kann und somit auch sehr selten vorkommen-
de genetische Varianten untersucht werden kénnen.

Zudem dienen diese Daten von Gesunden als Kon-
troll-Ressource fur Forschungsarbeiten an Patienten
im DZHK, aber auch fur externe Partner. Die Proben
stammen aus sechs Kohorten, welche bei DZHK-Mit-
gliedseinrichtungen angegliedert sind. Da die Kohor-
ten Uber ganz Deutschland verteilt sind, ist eine fir die
in Deutschland lebende Bevolkerung reprasentative
Zusammensetzung der Proben gewéhrleistet.

Als Partner fur die Durchfihrung der Sequenzierun-
gen konnten das Deutsche Krebsforschungszentrum

in Heidelberg (DKFZ) und das Max-Delbrick-Cent-
rum in Berlin (MDC) gewonnen werden. Gespeichert
werden die Sequenzdaten an den DZHK-Standorten
Minchen und LUbeck, welche in diesem Bereich
umfangreiche Expertise besitzen. Die Kosten fur das
DZHK-OMICs Ressource-Projekt belaufen sich auf
rund 2,2 Millionen Euro, die sich aus den Kosten fur
die Sequenzierung der Proben und fir die Erweiterung
von Speicherkapazitaten sowie Rechenleistungen der
generierten Sequenzdaten zusammensetzen.

Nach Verhandlung und Abschluss eines Kooperati-
onsvertrags zwischen dem DZHK und den an diesem
Projekt beteiligten DZHK-Mitgliedseinrichtungen sollen
die Sequenzierungen 2016 durchgeflhrt werden.
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Stammzell-Register 2016 umgesetzt werden soll. Diese Integration ermdg-
licht die Zusammenfihrung von Stammzell-Daten mit

Induzierte pluripotente Stammzellen (iPSC) haben Daten aus verschiedenen DZHK-Studien.

sich zu einem zentralen Werkzeug der translationalen

Forschung im DZHK entwickelt. Daher wurde ein Daruber hinaus wurde im Berichtsjahr das DZHK-
standortlibergreifendes Stammzell-Informations- Stammzell-Register etabliert. Das Register fuhrt
Management-System (StIMS) fiir die elektronische ausgewahlte Stammzell-bezogene Daten sowie die
Dokumentation und Archivierung der Laborprozesse Aktivitédten der DZHK-Mitglieder zusammen und

Uber den gesamten Probenlebenszyklus etabliert. Zu-  dient als zentrale Plattform fir den wissenschaftli-
dem wurden Standard Operating Procedures (SOPs) chen Austausch innerhalb und auBerhalb des DZHK.

erstellt, in denen ein einheitliches Vorgehen bei der Das Register ist Uber die DZHK-Webseite einsehbar
Probenverarbeitung geregelt ist. In Abstimmung mit (http://dzhk.de/ressourcen/stammzellregister) und auf
dem ZDM wurde ein Konzept fur die Integration des diese Weise auch der internationalen Forschergemein-

StIMS in die Zentrale Infrastruktur erarbeitet, welches  de direkt zuganglich.
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Zielerreichung 2015 Ziele fiir 2016

v DZHK-Forschungsgebaude am Standort Gottingen e Daten und Probenbestdnde extern transparent gemacht
fertiggestellt (finanziert mit Mitteln der Universitat) * Systeme flir Use & Access etabliert und erste Anfrage
v einheitliche Mindeststandards an Ausstattung der entgegengenommen
klinischen Studienzentren des DZHK etabliert e Entscheidung fiir Bilddatenmanagementsystem
+ Phenotyping Units eingerichtet getroffen
v Use & Access Commitee ins Leben gerufen e klinisch-wissenschaftliche Infrastruktur auch in
v Entscheidung fiir ein Laborinformationssystem Englisch
getroffen

X alle Dokumente fiir klinische Studien auch
auf Englisch verfiigbar
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Zusammenarbeit und
wissenschaftlicher Austausch

Ein wichtiger Aspekt bei der Translation ist die enge
Kooperation der beteiligten Partner. Es ist uns deshalb
ein Anliegen, mit all unseren MaBnahmen und Struk-
turen eine stabile Vernetzung der Partner im DZHK
sowie mit geeigneten externen Partnern zu férdem.
Einige MaBnahmen der Zusammenarbeit innerhalb des
DZHK werden hier vorgestellt.

Projektgruppentreffen

Projektgruppen im DZHK sind standortlbergreifende
Zusammenschlisse von Wissenschaftlern, die Uber
einen begrenzten Zeitraum neue Ideen generieren.
Ziel der Projektgruppen ist es, mittelfristig Antréage auf
Projektférderung — sei es fur kleine, experimentelle
Kooperationsprojekte, fur risikoreichere, translatio-
nale Forschungsprojekte oder fir klinische Studien

— zu stellen. Darlber hinaus tragen sie zur starkeren
Vernetzung von klinisch tatigen Wissenschaftlern und
Grundlagenwissenschaftlern bei.

Zu den bereits gegriindeten zehn Projektgruppen

aus 2014 kamen 2015 drei weitere hinzu, die sich

mit angeborenen Herzfehlern, Gender-Medizin in der
Herz-Kreislauf-Forschung sowie Inflammation, (Auto-)
Immunitat und Kardiomyopathien befassen. Die Grin-
dung der Projektgruppen erfolgt dabei ohne zentrale
thematische Vorgaben des DZHK, sondern wird durch
die Wissenschaftler eigenstandig initiiert. Der Vorstand
muss der Griindung einer Projektgruppe zustimmen.

2015 haben wir erstmalig die Aktivitaten der Projekt-
gruppen seit ihrer Griindung abgefragt. Die Rickmel-
dungen verdeutlichen, dass die Projektgruppen den
wissenschaftlichen Austausch im DZHK férdern und
dass sie deutlich von den unterschiedlichen Experti-
sen an den DZHK-Standorten profitieren: Neben der
Organisation von DZHK-Symposien (2), Workshops
(4) und Vortragen (2) auf den DZHK-Retreats wurden
vor allem die Forderlinien im préklinischen Bereich

genutzt (Anbieter von Shared Expertise: 2, experi-
mentelle Kooperationen mittels Shared Expertise: 10,
HRHV-Antrage: 2). Finf Antrage fir klinische Studien
sind aus Projektgruppen hervorgegangen. Darliber
hinaus kooperieren die Projektgruppen sowohl unter-
einander (2) als auch mit den vom DZHK geforderten
kardiologischen Kompetenznetzen (1) sowie externen
Wissenschaftlern. Aus der Arbeit der Projektgruppen
sind bisher 29 DZHK-Publikationen entstanden.

Projektgruppen haben die Méglichkeit, Kosten fur
Projektgruppenreffen beim DZHK abzurechnen. Au-
Berdem steht ihnen das DZHK-Videokonferenzsystem
zur Verfugung. Uber ein eigenes Budget verfligen sie
nicht.

Symposien und Kongresse

DZHK-Symposien sind Veranstaltungen, die dem
internen Austausch zu Themen dienen, die fur das
ganze DZHK relevant sind. Mit Ausnahme von einzel-
nen externen Sprechern ist die Teilnahme an diesen
standortlbergreifenden Veranstaltungen DZHK-Mit-
gliedern vorbehalten. Auf allen 2015 durchgefihrten
Symposien waren Wissenschatftler von jeweils mindes-
tens funf DZHK-Standorten vertreten. Die Ideen fur
Symposien werden im RCC entwickelt und kommen
zum Beispiel aus den Projektgruppen. Fur 2015 hatte
sich das RCC auf folgende drei Symposien festgelegt:

* Non-Human Primates in Advanced-Therapy Medicinal
Product Development, 29. Juni 2015, Géttingen (106
Teilnehmer von fiinf DZHK-Standorten)

¢ Biological Imaging and Sensing, 01.-02. Oktober 2015,
Greifswald (70 Teilnehmer von sechs DZHK-Standorten)

* The Noncoding Genome in Cardiovascular Diseases —
Pathogenic Implications and Therapeutic Perspectives,
16.—17. Oktober 2015, Berlin (100 Teilnehmer von allen
DZHK-Standorten)
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Beim DZHK-Retreat 2015 in Potsdam versammelten sich
200 Wissenschaftler

Organisiert eine Mitgliedseinrichtung des DZHK einen
wissenschaftlichen Kongress, dessen Themen von
inhaltlichem Interesse fur das DZHK sind, besteht die
Méglichkeit, eine Forderung fir die Durchfihrung der
Veranstaltung zu erhalten. Voraussetzung ist, dass

im Rahmen des Kongresses eine DZHK-Session
organisiert wird. 2015 hat das DZHK sechs Kongres-
se (2014: 2) seiner Mitgliedseinrichtungen finanziell
gefordert. Mitglieder des Young-DZHK bekommen fur
die Teilnahme ihre Reisekosten vom DZHK erstattet.

DZHK-Retreat und Young-DZHK-Retreat

Vom 17. bis 19. September fand das DZHK-Retreat
zum dritten Mal statt. Die Mitglieder des Young-DZHK
hatten einen Tag zuvor erneut die Mdglichkeit, sich
zum zweiten Mal auf ihrem eigenen Retreat zu treffen.

Wie in den Vorjahren (berstieg die Zahl der Anmel-
dungen die verfugbaren Platze. Am zweiten Tag des
Retreats versammelten sich rund 200 Wissenschaftler
in Potsdam.

Das Retreat-Programm deckte im Berichtsjahr
schwerpunktmaBig wissenschaftliche Themen ab,
aber auch strategische und administrative Aspekte
wurden vorgestellt und diskutiert. Ein Héhepunkt war
neben den drei international hochkaratigen Keyno-
te-Vortragen von Jeffery Molkentin (Cincinnati), Garret
FitzGerald (Philadelphia) und John McMurray (Glas-
gow) die Podiumsdiskussion Uber das zentrale Thema
des DZHK: Translation. Moderiert von Vorstandsmit-
glied Gerd HasenfuB diskutierten Garret FitzGerald,
Jeffery Molkentin und die Sprecher der Translational
Research Group (TRG), Heimo Ehmke und Mat
Daemen, Uber die Fortschritte und Herausforderungen
bei der Uberfiihrung von Forschungsansatzen in die
klinische Praxis. Weiterhin gab es drei Parallelwork-
shops zu den Themen RNA Biology, Fibrosis und Bio-
banking sowie jeweils eine Session zur Vorstellung der
geférderten Projekte und Studien im préklinischen und
klinischen Bereich. Fir die Perspektive der Industrie
konnten wir Vertreter von Bayer HealthCare, Sanofi,
Servier SAS und Biotronik gewinnen, die in einer
gemeinsamen Sitzung einen Einblick in ihre spaten
préklinischen Vorhaben gewéhrten.

8. Zusammenarbeit & wissenschaftlicher Austausch

Das von der PostDoc-Vertretung organisierte
Young-DZHK-Retreat erfreute sich in seinem zwei-
ten Jahr groBer Beliebtheit. Auf 54 verfligbare Pléatze
bewarben sich 94 Nachwuchswissenschaftler. Jeder
Interessent war aufgefordert, ein Abstract einzureichen
und bei erfolgreicher Auswahl durch die PostDoc-Ver-
tretung auch das Haupt-DZHK-Retreat zu besuchen.
Wahrend des Young-DZHK-Retreats haben sich die
Teilnehmer in gefuhrten Posterrundgéngen und in Vor-
trdgen gegenseitig ihre wissenschaftlichen Arbeiten
vorgestellt. Die Ausstellung der Poster blieb in diesem

Deutsches Zentrum fiir Herz-Kreislauf-Forschung | JAHRESBERICHT 2015
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Jahr Uber den gesamten Retreat-Zeitraum aufgebaut.
Mit freundlicher Unterstutzung der Bayer AG wurden
die besten drei Poster wieder mit einem Preis geehrt.
AuBerdem konnten die Organisatoren ebenfalls zwei
hervorragende Keynote-Sprecher gewinnen: Mitglied
des wissenschaftlichen Beirats des DZHK Vasan
Ramachandran (Boston) und Volker Adams vom Uni-
versitétsklinikum Leipzig. Das Young-DZHK-Retreat
wurde auch genutzt, um das vom DZHK angebotene
Mentoring-Programm vorzustellen.

Dass das DZHK-Retreat das wichtigste Vernetzungs-
und Austauschinstrument des DZHK ist, zeigt sich
mittlerweile auch bei den angedockten Vortreffen.
2015 haben sich die Mitglieder des OMICS-Pro-
jekts sowie die DZHK-Professoren vorab in Potsdam
getroffen. Die DZHK-Professoren sind dem Vorschlag
des Vorstands gefolgt und werden fur das Retreat in
Bad Aibling 2016 als Programmkomitee fungieren. Fur
die Zukunft méchten wir auBerdem das Young-DZHK-
Retreat noch starker mit dem Haupt-Retreat verzah-
nen. Neben den Vortragen der Young-DZHK-Preis-
trager soll es auch Vortrage der Nachwuchswissen-
schaftler im regularen wissenschaftlichen Programm
des Retreats geben.

Interne Kommunikation

Wichtigste Kanale der regelmaBigen internen Kom-
munikation sind der einmal im Monat erscheinende
E-Mail-Newsletter und das Intranet. Der Newsletter
informiert alle am DZHK beteiligten Personen Uber
wichtige strategische Entscheidungen aus den Gremi-
en sowie Uber Ausschreibungen, Fristen, wissenschaft-
liche Veranstaltungen, neue Shared Expertise und
Stellenangebote. Er hat mittlerweile 1.300 Empfanger.
Das Intranet dient als interne Informationsplattform
und Download-Archiv. Hier finden die Nutzer neben
den aktuellen Férderunterlagen auch die Protokolle
der wichtigsten Gremien des DZHK (Vorstand, RCC,

CSG Steering Committee, Use & Access Commit-
tee, Standortmanagertreffen, Mitgliederversammlung,
Wissenschaftlicher Beirat). AuBerdem kénnen sich die
Nutzer bequem fir interne Veranstaltungen anmelden.
Die interne Kommunikation an den Standorten erfolgt
im Wesentlichen Gber Mailings und ein- bis zweimal
jahrlich stattfindende Standortretreats.

Das internetbasierte Videokonferenzsystem wurde
auch 2015 vielfach genutzt und sein Anwendungsbe-
reich erweitert. So kdnnen die Standorte selbststandig
Online-Meetings einberufen, und auch Gremien er-
setzen Préasenztreffen zunehmend durch Online-Mee-
tings. Das Ende 2015 ins Leben gerufene Use &
Access Committee halt ausschlieBlich Online-Mee-
tings ab. Im Zeitraum von April 2015 bis April 2016
wurden 503 Videokonferenzen (2014/2015: 357) mit
insgesamt 2.191 Teilnehmern (2014/2015: 1.555)
abgehalten.

Um die Férderprozesse transparenter und effizienter zu
gestalten, haben wir 2015 damit begonnen, unsere 12
Forderrichtlinien mit insgesamt 18 FérdermaBnahmen
zu Uberarbeiten und zu vereinheitlichen. Der Prozess
war zum Ende des Berichtsjahres noch nicht abge-
schlossen.

Zielerreichung 2015

v mindestens drei DZHK-Symposien durchgefiihrt
v/ Projektgruppen mit konkreten Ergebnissen
v transparentere und iibersichtlichere

Gestaltung der Férderrichtlinien

Ziele fiir 2016

* Projektgruppenarbeit hat konkrete Ergebnisse erbracht
* mindestens zwei DZHK-Symposien durchgefiihrt

» Teilnehmerzahl fiir Retreat erhoht

« Uberarbeitung Forderrichtlinien abgeschlossen
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Externe Kooperationen

'
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Fur die Translation ist das Zusammengehen verschie-
denster Disziplinen und Einrichtungen unerl&sslich.
Das DZHK hat deshalb Kooperationen mit externen
Partnern in seiner Forschungsstrategie verankert und
zehn Prozent seiner Mittel fur diese Kooperationen
reserviert. Die externen Kooperationen finden in den
DZHK-Forderbereichen Praklinische Forschung und
Klinische Forschung statt. AuBerdem wurden die drei
kardiologischen Kompetenznetze Uber diese Mittel in
einer Hohe von 1,68 Millionen Euro finanziert (siehe
Kapitel 5).

Kooperationen mit externen Partnern
(Bereich Praklinische Forschung)

Im Rahmen des Forderbereichs Praklinische Forschung
kdnnen Wissenschaftler des DZHK auch mit externen
Partnern kooperieren — mit dem Ziel, externe Expertise

in das DZHK zu holen und Externen eine Moglichkeit
zur Teilhabe am DZHK zu geben. Die Kooperationen
verlaufen nach ahnlichen Regeln wie Kooperationen
mit Shared Expertise (siehe Kapitel 4). Wie bei diesen
erhalten beide Partner fir das gemeinsame Projekt
Forschungsmittel vom DZHK. Im Berichtsjahr flihrte
das DZHK 30 solcher Kooperationen durch (2014: 13),
27 davon mit deutschen Universitaten, die restlichen
mit einem Max-Planck- und einem Fraunhofer-Institut
sowie der Physikalisch-Technischen Bundesanstalt.

Die Projekte werden nach einem Standort-internen
Auswahlprozess bewilligt und waren 2015 inhaltlich und
methodisch sehr breit gestreut, so wird in Kooperati-
onsprojekten zum Beispiel der Methylierungsstatus von
Herzmuskelzellen und von deren Vorlauferzellen unter-
sucht, es werden die Interaktionspartner von Proteinen
bestimmt, eine Zebrafisch-Plattform entwickelt, um die

Deutsches Zentrum fiir Herz-Kreislauf-Forschung | JAHRESBERICHT 2015
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Pathomechanismen der Arteriosklerose zu untersuchen
oder auch ein psychologisches Interventionsinstrument
entwickelt, um das Verhalten der Patienten nach einem
Myokardinfarkt zu beeinflussen.

Uberblick Kooperationen mit externen Partnern

* Gesamtsumme freigegebener Antrage: 748.094 €

e durchschnittliche Projektkosten: 24.936 €

* durchschnittlicher Anteil Kooperationspartner | (DZHK):
11.873 € (entspricht 48 %)

* durchschnittlicher Anteil Kooperationspartner Il (extern):
13.063 € (entspricht 52 %)

e durchschnittliche beantragte Projektdauer: 10 Monate

* 2013: 20 Kooperationen

* 2014: 12 Kooperationen

 2015: 30 Kooperationen

Industriekooperationen

Das DZHK hatte sich zu Beginn zum Ziel gesetzt, eine
gréBere strategische Industriekooperation im Bereich
Préklinische Forschung mit einem Industriepartner
einzugehen. Aus diesem Grund fanden in den vergan-
genen Jahren Gespréache mit Bayer HealthCare statt.
Im Berichtsjahr haben wir diesen Prozess noch einmal
forciert, indem wir dem Unternehmen eine Liste von
rund 50 Zielmolekdlen fir Arzneimittel aus der Grund-
lagenforschung zur Begutachtung hinsichtlich einer
moglichen Zusammenarbeit und Weiterentwicklung
angeboten haben. Bei den Zielmolekilen handelt es
sich um molekulare Strukturen, die in das Geschehen
von Herz-Kreislauf-Erkrankungen eingebunden sind
und Angriffspunkte fur neue Therapien sein kdnnten.
Letztlich kam eine strukturierte Kooperation nicht zu-

stande, weil nicht genligend Zielmolekdle im Interes-
sengebiet des Industriepartners liegen. Nach weiteren
Gesprachen haben sich beide Partner darauf geeinigt,
von dieser Art der Kooperation erst einmal Abstand zu
nehmen.

Im Bereich Klinische Forschung hat das DZHK im De-
zember in Berlin einen ersten gemeinsamen Workshop
mit Industrievertretern durchgefihrt. Ziel war es, sich
gegenseitig Uber Forschungsaktivitaten zu informieren
und auf diese Weise Méglichkeiten fur Kooperationen
auszuloten. Big Data und personalisierte Medizin stan-
den im Mittelpunkt des Workshops, an dem neben
DZHK-Wissenschaftlern auch Vertreter von Bayer
HealthCare, von SAP und Vertreter anderer Universitats
kliniken teilnahmen. Aufbauend auf der erfolgreichen
Veranstaltung sind fur 2016 weitere Kontakte geplant.

Deutsches Zentrum fiir Herz-Kreislauf-Forschung | JAHRESBERICHT 2015



Neben groBen strategischen Kooperationen richtet
das DZHK sein Augenmerk zunehmend auf individu-
elle projektbezogene Kooperationen, insbesondere
im Rahmen von klinischen Studien und HRHV-Pro-
jekten. So hat fast jedes HRHV-Projekt im spaten
préklinischen Stadium ein kleines Startup als Partner,
welches das Patent fir eine im Projekt bendtigte
Methode oder Technologie hélt. Diese Kooperationen
mussen jeweils individuell gestaltet und verhandelt
werden. Damit dies mdéglichst reibungslos vonstat-
tengeht und den Bestimmungen des Férder- und
des Wettbewerbsrechts entspricht, haben wir damit
begonnen, grundlegende Regeln fir die Férderung
solcher Kooperationen zu erarbeiten.

Deutsches Zentrum fiir Herz-Kreislauf-Forschung | JAHRESBERICHT 2015

Zielerreichung 2015

v/ mindestens zwei externe Studienzentren initiiert, die

Patienten in DZHK-Studien rekrutieren (siehe Kapitel 5)

X Vertragsentwurf einer strukturierten Kooperation mit

Ziele fiir 2016

einem Industriepartner (Begriindung siehe Text links)

Rahmenbedingungen fiir individuelle Industriekoopera-
tionen im Rahmen von HRHV-Projekten und klinischen
Studien erarbeitet

Mittel an externe Kliniken fiir patient fees ausgezahlt
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Den Nachwuchs fordern —
das Young-DZHK

L2k

Der wissenschaftliche Nachwuchs im DZHK etabliert ~ Die MaBnahmen zur Nachwuchsférderung wurden im
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sich zunehmend als Plattform junger Forscher. Im Berichtsjahr stark beworben, unter anderem mit einer
Bereich der Nachwuchsférderung hat das DZHK mit Young-DZHK-Broschiire und einer Beilage in ,DIE
dem Exzellenzprogramm ein umfassendes Férderan- ZEIT" (siehe auch Kapitel 11). Insgesamt stellte das
gebot gestartet, was sich vor allem an Forscherinnen ~ DZHK fir die Nachwuchsférderung im Jahr 2015
und Forscher nach Abschluss der Promotion richtet. 1,5 Millionen Euro zur Verfliigung.

Bericht der Sprecherin des Young-DZHK, Dorothee Atzler:

Das Young-DZHK besteht seit 2013 und unsere Kernaufgabe ist es, ein Netzwerk fiir junge Wissenschaftler, sowohl
Grundlagenforscher als auch klinische Forscher, innerhalb des DZHK aufzubauen. Wir wollen eine standortiibergrei-
fende Plattform fiir den wissenschaftlichen und persdnlichen Austausch schaffen und —in enger Zusammenarbeit mit
den Principle Investigators des DZHK — Hilfestellung bei der Karriereplanung sowie die bestmdgliche Ausbildung auf
dem Gebiet der translationalen Herz-Kreislauf-Forschung anbieten. Unser Kernteam, das PostDoc-Committee, besteht
aus zwei Mitgliedern jedes Standorts, welche den Sprecher und den Vizesprecher des Komitees wéhlen. Zu unseren
wichtigsten Erfolgen innerhalb der letzten drei Jahre zdhlen die Steigerung der Mitgliederzahl auf mehr als 700, die
ordentliche Mitgliedschaft des Komitees im RCC einschlieBlich Stimmrecht und die Realisierung eines eigenen Young-
DZHK-Retreats, das bereits zweimal als Satelliten-Symposium im Vorfeld des allgemeinen DZHK-Retreats stattgefun-
den hat. Eine Umfrage unter den Teilnehmern zeigte fiir beide Young- DZHK-Retreats eine sehr hohe Zufriedenheit. Dank
der Unterstiitzung des Vorstands und der Geschdftsstelle konnten wir das 2014 initiierte DZHK-Exzellenzprogramm
weiterentwickeln. Wir freuen uns besonders dariiber, dass zwei ehemalige Mitglieder des Young-DZHK in ihrer Karriere
einen weiteren Schritt gemacht haben: Georgios Kararigas ist zum W1 DZHK-Professor an der Charité in Berlin und
Konstantinos Stellos zum auBerordentlichen Professor an der Goethe-Universitat in Frankfurt berufen worden.

Deutsches Zentrum fiir Herz-Kreislauf-Forschung | JAHRESBERICHT 2015



2015 neu: Young-DZHK-Workshops

Das Young-DZHK hat damit begonnen, eine eigene
Workshop-Reihe zu entwickeln. Diese versteht sich
als Erganzung zur DGK-DZHK-Workshop-Serie und
soll den Mitgliedern des DZHK weitere Fortbildungs-
moglichkeiten bieten. Die Themenvorschlage kommen
direkt aus dem Young-DZHK;, organisiert werden die
Workshops vom Young-DZHK-PostDoc-Committee.
Der erste Workshop im November 2015 fand zum
Thema ,Applied Regression Modelling” in Berlin statt.
Er war ausgebucht und wurde von den Teilnehmern
sehr gut bewertet (83 Prozent ,Course was great”,
100 Prozent ,Would suggest course to colleagues").
Ein weiterer Workshop ,GroBtiermodelle in der kardio-
vaskuldren Forschung” ist im Herbst 2016 in Hamburg
geplant.

Training und Mentoring

Die Zusammenarbeit von Forschern tber Grenzen von
Disziplinen und Institutionen hinweg wird im DZHK
schon frih gefordert. Das DZHK bietet dazu Aus-
tausch- und Fortbildungsméglichkeiten im Rahmen
seines Trainingsprogramms an. So kénnen Nach-
wuchswissenschaftler Uber das Mobilitdtsprogramm in
ein Labor einer DZHK-Partnereinrichtung (9) oder in
ein externes Labor (15) gehen, um eine Methode zu
erlernen oder anzuwenden. Junge Mediziner kénnen
sich ein Jahr lang Vollzeit ihrer Forschung widmen und
erhalten in dieser Zeit ein Doktorandenstipendium,
um eine experimentelle Promotionsarbeit am DZHK
durchzufiihren. Um eigene Forschungsergebnisse nati-
onal und international zu prasentieren, finanziert das
DZHK Nachwuchsforschern die Teilnahme an hoch-
rangigen Kongressen.

Das Mentoring-Programm startete seinen zweiten
Jahrgang. Es richtet sich an junge Arzte, Naturwissen-
schaftler und Wissenschaftsmanager. Ziel ist es, den

Nachwuchs aus der kardiovaskularen Forschung fit zu
machen flr FUhrungsaufgaben. Auf die 14 Platze gab
es in diesem Jahr 19 Bewerbungen.

Insgesamt wurden im Bereich Training
272 Antrége freigegeben (2014: 200)

Reisestipendien flir hochrangige 180 (107)
Kongresse

Doktorandenstipendien 31 (25)
Mobilitatsprogramm 24 (51)
Besuch externer Workshops 24 (31)
Mentoring (Call 2015) 14 (14)

Greifswald

Berlin

Gottingen

RheinMain

Heidelberg / Mannheim

Miinchen

Stockholm f

Copenhagen @

London o
Maastrich

Diisseldorf
Bostong ———
Chicago @
Washington D.C. @—

Denver @— Grenoble
Los Angeles @
San Diago @

Houston @

Das Mobilitatsprogramm ermdglicht das Erlernen neuer
Forschungsmethoden auBerhalb der eigenen Einrichtung

Deutsches Zentrum fiir Herz-Kreislauf-Forschung | JAHRESBERICHT 2015
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Gemeinsame Workshop-Reihe mit der
Deutschen Gesellschaft fiir Kardiologie
(DGK)

Seit 2013 fihrt das DZHK gemeinsam mit der DGK
die Reihe ,Grundlagen der Herz-Kreislauf-Forschung”
durch. Jedes Jahr finden drei Workshops statt — zwei
veranstaltet die DGK wéhrend ihrer Friihjahrs- und
Herbsttagung, im Sommer findet ein vom DZHK
konzipierter und organisierter Workshop in Berlin in
der DZHK-Geschaftsstelle statt. Hintergrund des
Programms ist es, klinischen Wissenschaftlern eine
Art Curriculum zu bieten, wie es Naturwissenschaftler
in einem Graduiertenkolleg erhalten.

Exzellenzprogramm

Das Exzellenzprogramm wurde auf Initiative und unter
Mitwirkung des Young-DZHK-PostDoc-Committees
entwickelt. Das Programm richtet sich an Mitglieder
des Young-DZHK mit abgeschlossener Promotion.
Die Auswahl erfolgt nach der wissenschaftlichen Leis-
tung. Darlber hinaus bertcksichtigt es die besondere
Lebenssituation von Forscherinnen und Forschern in
dieser Phase und beinhaltet deshalb auch die Férde-

Bewilligte Nachwuchsgruppen 2015

Mitgliedseinrichtung | Projekttitel Laufzeit
Monate

Shirin Universitatsklinikum  Sarco/endoplasmic reticu-
Doroudgar Heidelberg lum protein homeostasis

and cardiac function
Lars Technische Non-coding RNA-based the- 60
Maegdefessel Universitdt Miinchen  rapeutics and biomarkers

rung des Wiedereinstiegs nach Familienzeiten und die
Befreiung von Lehre und Patientenbetreuung zuguns-
ten von Forschung. Dies sind die MaBnahmen des
Exzellenzprogrammes:

DZHK-Nachwuchsgruppen (Junior Research Groups)

Ziel der DZHK-Nachwuchsgruppen ist es, qualifizierte
und talentierte Nachwuchswissenschaftler aus dem
In- und Ausland fur das DZHK zu gewinnen und diese
auf ihrem Weg zu einer friihen wissenschaftlichen
Selbststandigkeit zu férdern. Dabei orientiert sich die
FérdermaBnahme am Emmy Noether-Programm der
DFG. Durch die Leitung der Nachwuchsgruppe, aber
auch durch die Wahrnehmung von Lehraufgaben in
einem angemessenen Umfang soll dem Nachwuchs-
wissenschaftler die Berufbarkeit ermdéglicht werden.
Eine DZHK-Nachwuchsgruppe wird bis zu finf Jahre
geférdert, beantragt werden kénnen bis zu 250.000
Euro pro Jahr. Die Nachwuchsforscher kdnnen selbst
wahlen, an welche DZHK-Mitgliedseinrichtung sie ge-
hen méchten. 2015 erfolgte die erste Ausschreibung
fur zwei Nachwuchsgruppen, worauf elf Bewerbungen
aus dem In- und Ausland eingingen, darunter mehrere
von ausgesprochen guten Kandidaten.

for treatment and detection

of vascular diseases

Shirin Doroudgar

Lars Maegdefessel
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PostDoc-Anschubfdrderung

PostDocs, die beabsichtigen, bei groBen Projektfor-
derern ein eigenes Forschungsprojekt zu beantragen,
konnen dies mithilfe dieser Finanzierung vorbereiten
und erste Forschungsdaten generieren. Die Finan-
zierung betrdgt maximal 60.000 Euro und wird fur
maximal ein Jahr bewilligt.

2015 gingen 34 Bewerbungen ein, von denen 14
durch die Standorte vorausgewahlt wurden. Ein Aus-
wahlgremium aus Standortsprechern und Vorstand be-
willigte schlieBlich funf Antrage. Nach der ersten Runde
wurde das Verfahren im RCC diskutiert und darauthin
eine Anderung der Ausschreibung beschlossen.

Aufgrund der hohen Bewerbungszahlen wurde be-
schlossen, die Zahl der geférderten Projekte pro
Jahr von funf auf zehn zu erhéhen, diese aber auf
zwei Ausschreibungen jahrlich zu verteilen. Eine der

Bewilligte PostDoc-Anschubférderung 2015

Mitgliedseinrichtung Projekttitel Laufzeit
(Monate)

Jan Haas (PhD) Universitatsklinikum

Heidelberg
Holger Lorchner (PhD) Max-Planck-Institut fir
Herz- und Lungenfor-
schung, Bad Nauheim
Ryota Matsuoka (PhD) Max-Planck-Institut fir

Herz- und Lungenfor-
schung, Bad Nauheim

Malineh Nazari-Jahantigh  Klinikum der Universitat

(PhD) Minchen
Yassine Sassi (PhD) Technische Universitat
Miinchen

beiden Ausschreibungen richtet sich an promovierte
Nachwuchswissenschaftler, die noch am Anfang ihrer
Karriere stehen. Die zweite Ausschreibung im Jahr

richtet sich an erfahrenere Nachwuchswissenschaftler.

AuBerdem wurde eine Quotierung der zu vergebenden
Forderungen beschlossen. Je nach Zahl der Bewer-
bungen von Medizinern ist eine bestimmte Anzahl fur
diese reserviert.

F

Dissection of molecular disease mecha-
nisms in non-compaction cardiomyopa-
thy

The regulatory role of Reg38 on neutro- 12
phil persistence and functionality after
the onset myocardial infarction

The role of sympathetic and parasympa- 12

thetic innervation in heart development
and regeneration

Role of miR-147 in macrophages in 12
atherosclerosis

The function of microRNA in cardiac 12
arrhythmia
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Rotationsstipendium fiir Arzte

Die MaBnahme richtet sich an
Arztinnen und Arzte, die Mitglied
im Young-DZHK sind und sich in
| einem DZHK-Forschungsprojekt
engagieren. Sie koénnen flr ein
Jahr von der Patientenversorgung
freigestellt werden und sich der
Forschung widmen. Durch das
Stipendium werden Personalmittel
eingeworben, die fir die Finanzie-
rung der vertretenden Person ge-

10. Den Nachwuchs férdern — das Young-DZHK

/L'Z:n;ZN/-fl?Z/%ChS nutzt werden. Die MaBnahme dient

neben seiner dazu, die klinische Forschung im

klinischen DZHK langfristig zu starken. 2015

Tétigkeit Zeit .

fiir Forschung wurden acht Bewerbungen in der

eingerdumt Geschaftsstelle eingereicht, sechs
I wurden durch das Auswahlgremium

bewilligt.

Bewilligte Rotationsstipendien 2015

Mitgliedseinrichtung Projekttitel Laufzeit
(Monate)

Nadya Al-Wakeel Deutsches Herzzentrum  Heart failure in children and adolescents
Berlin
Thorsten Kessler Deutsches Herzzentrum  Functional characterization of risk factor 12
Miinchen gene ADAMTSY in vascular smooth muscle
cells
Constantin Kiihl Universitatsklinikum Characterization of long non-coding RNAs 12
Schleswig-Holstein, as novel modulators of cardiac hypertrophy
Campus Kiel
Michael Schwarzl Universitdres Herz- Pressure-Volume analysis in structural 12
zentrum Hamburg heart disease
Lisa Tilemann Universitatsklinikum Efficacy of ticagrelor after cardiopulmonary 12
Heidelberg resuscitation in hypothermic patients with a
myocardial infarction
Maura Magdalena Zylla Universitatsklinikum Catheter ablation for atrial fibrillation in 12
Heidelberg heart failure with preserved ejection fraction
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Forschungsstipendium - Lehrbefreiung Wiedereinstiegsforderung (Reintegration Grant)

Mitglieder des Young-DZHK, die mehr als vier Wo- Mit dieser MaBnahme méchte das DZHK jungen
chenstunden in der Lehre tatig sind, kénnen mit Forscherinnen und Forschern den Wiederanfang nach
diesem Stipendium zwei Semester lang von der Lehre  einer Familienauszeit erleichtern. Einen Antrag kdnnen
freigestellt werden. Sie kdnnen sich in dieser Zeit Personen stellen, deren Vertrag wahrend der Elternzeit
verstérkt der Forschung widmen und zum Beispiel ihre  ausgelaufen ist. Mit dem Grant wird die Finanzierung
Habilitation beenden. Durch das Stipendium werden der eigenen Stelle fir maximal sechs Monate sicherge-
Personalmittel eingeworben, die fir die Finanzierung stellt. 2015 gab es keine Antrage fir eine Wiederein-
der vertretenden Person genutzt werden. stiegsforderung.

Bewilligtes Forschungsstipendium 2015

Mitgliedseinrichtung Projekttitel Laufzeit
(Monate)

Nadine Althof Charité — Universitdtsmedizin Berlin Impact of immunoproteasomes on innate
immune response to myocarditis

Zielerreichung 2015

) v mindestens zehn Prozent Turnover-Rate im Young-
,{L ln E-L di il | DZHK (Zugang/Abgang) dokumentiert

— e Ih v mindestens 20 Doktorandenstipendien fliir Mediziner
v flinf Postdoc Start-up-Stipendien vergeben
v flnf Rotationsstellen vergeben
v mindestens eine Nachwuchsgruppe eingerichtet

Ziele fiir 2016

e Lehrbefreiung und den Wiedereinstieg bekannter
gemacht, um mehr Antrége zu erhalten

* nach zwei Ausschreibungsrunden Resiimee gezogen,
wie die MaBnahmen nachgefragt werden

e Mentoring-Programm weiterentwickelt

e einen Mentoring-Alumni-Newsletter veréffentlicht
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Am zweiten Jahrgang des Mentor/ng Programms nahmen insgesamt
14 DZHK-Nachwuchswissenschaftler teil
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Das DZHK in der Offentlichkeit

Das DZHK ist zur Marke geworden und présentiert sich auf GroBveranstaltungen wie hier auf der Jahrestagung der Deutschen Gesellschaft fiir Kardio-

logie in Mannheim

Das DZHK legte im Berichtsjahr in der Offentlichkeits-
arbeit einen Schwerpunkt auf die Nachwuchsférde-
rung. In einer zweisprachigen Broschure stellten wir
die MaBnahmen des Trainings- und Mentoring-Pro-
gramms sowie der neu etablierten Exzellenzférderung
vor. Ein halbseitiges Advertorial in einer Forschungs-
sonderbeilage in ,DIE ZEIT" verdeutlichte die Attrak-
tivitdt des Nachwuchsférderprogramms des DZHK
anhand von Beispielen junger DZHK-Forscherinnen
und -Forscher und hatte eine sehr gute Resonanz.
Gemeinsam mit der DGK gestalteten wir die Flyer

fur das DGK-DZHK-Nachwuchsférderprogramm in
neuem Design, welches speziell diese junge Zielgrup-
pe anspricht. Die Ausschreibung fur die DZHK-Nach-
wuchsgruppen veréffentlichten wir auf ResearchGate
und online bei Nature. Um auch den internationalen
Outreach zu erhdhen und ein Online-Karrierenetzwerk

anzukurbeln, startete das DZHK eine englischsprachi-
ge Préasenz auf LinkedIn.

Erstmalig gestalteten wir einen gréBeren gemeinsa-
men Stand mit den seit 2015 vom DZHK geforderten
kardiologischen Kompetenznetzen auf der Jahresta-
gung der Deutschen Gesellschaft fiir Kardiologie in
Mannheim. Dadurch ergaben sich Synergien bei der
Ansprache der Zielgruppen und auch die Vernetzung
der Organisationen wurde vorangetrieben. Daruber
hinaus trafen wir Absprachen Uber die gemeinsame
Offentlichkeitsarbeit des DZHK und der Kompetenz-
netze. Auf die Férderung durch das DZHK wird mittels
Logo und erkldrendem Text auf allen Dokumenten und
Online-Auftritten der Kompetenznetze hingewiesen. Im
Bereich Pressearbeit unterstitzten wir die Kompetenz-
netze mit zwei Pressemitteilungen.

Deutsches Zentrum fiir Herz-Kreislauf-Forschung | JAHRESBERICHT 2015



Internet und Intranet wurden auch im Berichtsjahr um
neue Module erweitert. Zunehmend dienen die Platt-
formen auch dem Austausch von Wissenschaftlern
und an wissenschaftlichen Projekten beteiligten Per-
sonen. So etablierten wir eine Datenbank mit Daten
aus dem DZHK-Stammzellregister auf der Webseite.
Hier kénnen Nutzer weltweit entsprechende Zelllinien
recherchieren und Anfragen an die DZHK-Einrichtun-
gen stellen, welche die Zelllinien vorhalten. Fur Per-
sonen, die an klinischen Studien des DZHK beteiligt
sind, wurde auf der Website ein geschitzter Bereich
geschaffen, der alle Dokumente zur Initierung eines
Studienzentrums und zum Verlauf einer klinischen
Studie bereithalt. Einige DZHK-Studien bieten daritiber
hinaus spezifische Dokumente und Newsletter ihre
Studie betreffend an. Diese MaBnahmen dienen ne-
ben der Verbesserung der Transparenz zu Workflows
auch dazu, das DZHK bekannter zu machen, da hier
auch Personen aus Nicht-DZHK-Mitgliedseinrichtun-
gen zugreifen.

Fir die neuen DZHK-Untersuchungsrdume in den
klinischen Partnereinrichtungen entwickelten wir ein
Beschilderungssytem. So wird an den Standorten das
Engagement des DZHK im Bereich klinische For-
schung fur Studienpersonal und Patienten besonders
deutlich. Fir Patienten, die an klinischen Studien des

DZHK-Messestand auf der DGK 2015 in Mannheim

DZHK teilnehmen, entwickelten wir die erste Versi-
on einer Probandeninformationsplattform im Internet
(siehe auch Kapitel b).

Ende 2015 ging das erste DZHK-YouTube-Video on-

line. In ihm erklart DZHK-Vorstandssprecher Thomas
Eschenhagen, warum Translation so schwierig ist und
welchen Ansatz das DZHK verfolgt. Das Video hatte

innerhalb kurzer Zeit dreistellige Zugriffszahlen und ist
Auftakt einer Serie, die 2016 mit zwei bis drei Videos
fortgesetzt werden soll.

Zum Thema Forschungsmagazin der DZG fihrten
wir intensive Gesprache im Rahmen der sechs DZG,
um Modalitaten und Beteiligungen abzuklaren. Weiter
recherchierten wir Anbieter und Preise. Ende 2015
stand ein Konzept, dem vier DZG zustimmten und
zwei eine Beteiligung entweder zu diesem Zeitpunkt
ausschlossen oder noch offen hielten. 2016 kann

auf dieser Basis dann eine Ausschreibung flr einen
Dienstleister erfolgen.

Zielerreichung 2015

v Broschiire iber DZHK-Nachwuchsférderung publiziert

v Sichtbarkeit des DZHK an den Partnereinrichtungen
erh6ht (DZHK-Professuren und DZHK-Projekte auf
Webseite, Beschilderung)

v DZHK-Video-Serie ist gestartet

v Patienteninformation fiir Studienteilnehmer ist online

v’ Konzept fiir DZG-Forschungsmagazin erstellt
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Ziele fiir 2016

* Umfassende Probandeninformationsplattform
aufgebaut

e Vermarktung der klinischen Studien des DZHK

e zwei bis drei YouTube-Videos produziert

e Projektdatenbank groBer DZHK-Projekte im Internet

« erste Ansdtze zur Ansprache der breiten Offentlichkeit
gestartet
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Indikatoren flr den Erfolg
translationaler Forschung am DZHK

Ob eine Organisation erfolgreich ist, hangt von sehr
vielen Faktoren ab und lasst sich insbesondere in der
Anfangsphase schwer messen. Erfolgsindikatoren
driicken aus, in welcher Weise Voraussetzungen erfullt
sind, die den Erfolg einer Organisation wahrscheinlich
machen.

. A

Wie sich der Erfolg von translationaler Forschung
messen und bewerten lasst, diskutiert das DZHK seit
seiner Grindung gemeinsam mit den anderen Deut-
schen Zentren der Gesundheitsforschung (DZG). Auch
international gibt es bislang keine allgemeingultigen
Indikatoren fir den Erfolg translationaler Forschung.
Géangige Forschungsindikatoren wie hochrangige Pub-
likationen sind fur translational oder klinisch ausgerich-
tete Forschungseinrichtungen nur am Rande relevant,
da sich mit ihnen nicht der Fortschritt aus Patienten-
sicht messen I&sst.

Wir haben deshalb im zurlickliegenden Jahresbericht
(2014) unter dem Stichwort ,Benchmarks® Indikatoren
vorgeschlagen, die uns zumindest auf die translatio-
nale Herz-Kreislauf-Forschung des DZHK anwendbar
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schienen. Im Jahr 2015 schlossen dann die sechs
DZG ihre Diskussion zur Entwicklung gemeinsamer
Indikatoren ab und nannten den Zuwendungsgebern
eine Reihe an Indikatoren, Uber die den Aufsichts-
gremien kinftig jahrlich berichtet werden soll. Darun-
ter sind mit Management, Personal, Weiterbildung,
Plattformen und Datenbanken mehrere auf Strukturen
ausgerichtete Indikatorengruppen, Uber die wir im We-
sentlichen an den jeweils thematisch passenden Stel-
len des Jahresberichts berichten. Zum Kernbereich
der translationalen Forschung fokussieren sich die
DZG-Indikatoren auf die Nennung von Publikationen
und Projekten in den Bereichen Grundlagenforschung,
Préklinische Forschung und Klinische Forschung,
gefolgt von Indikatoren zu Patenten, Industriekoopera-
tionen und Offentlichkeitsarbeit.

Das DZHK wird Uber den an die Zuwendungsgeber
adressierten Bericht zu den gemeinsamen DZG-In-
dikatoren hinaus kinftig jedes Jahr die Entwicklung
einiger DZHK-spezifischer Indikatoren auch im Jahres-
bericht vorstellen.
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Erfolgsindikatoren fiir die Translation

2

ndicator  Defnition 205 ) S
Kurz- und mittelfristige Indikatoren g

. TR Wissenschaftler im DZHK, die klinisch (in der . -

1. ,Physician Scientists“ (wissen- . o o 2015 noch nicht )
schaftlich titige Mediziner) P_atlentenversorgung) und wissenschaftlich tatig - =
sind (31.12)) S

a. Anzahl der Shared Expertise-Projekte (Jahr) 79 %S,

C

b. Anzahl der Publikationen mit mind. zwei 78 g

DZHK-Autoren unterschiedlicher Standorte (Jahr) S

: . c. Anzahl der laufenden groBen multizentrischen 2

2o LEBEIanE S Projekte (klinische DZHK-Studien und HRHV) 3 g
Standorten S
(31.12) e

[%p]

d. Anzahl kooperativer Projektgruppen (31.12.) 13 H%_f’

e. Anzahl der Visiting Scientist-Aufenthalte an 9 "”

anderen DZHK-Standorten (Jahr) N

Beratungstermine (z. B. PEI, BfArM) im Rahmen
von laufenden klinischen Studien, HRHV-Projek- 2
ten und Standort-Projekten (Jahr)

a. Kooperationen mit Industriepartnern im Rah-
47 . men von klinischen Studien, HRHV-Projekten und 8
: m‘ifig’?ﬁgﬁg?ﬁg Standortprojekten (31.12.)
b. Strukturierte DZHK-Workshops mit Industrie-
partnern (Jahr)

3. Kommunikation mit
Regulierungsbehdrden

1

Zentrales Datenma-
nagement (ZDM)
mit Datenhaltung

und Treuhandstelle,

Stammazellregister,

zentrales Ethikprojekt

a. Art (Qualitat) kooperativer Strukturen (31.12.)

5. Kooperative Strukturen in

der klinischen Forschung b. Anzahl (Quantitat)

- im ZDM erfasste Patienten (31.12.) 679

- SOPs (31.12)) 15

- Nutzungsantrdge fiir Daten 0
und Biomaterialien (Jahr)

- bewilligte Nutzungsantrage (Jahr) 0
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Erfolgsindikatoren fiir die Translation

(®))]
5 Qndikaor  |Definiion | 2015
O . — Alle Publikationen mit DZHK-Affiliation mit
E 6. Hochrangige Publikationen Impactfaktor >10 (Jahr) 76
s a. Anzahl der HRHV-Projekte und DZHK-Studien 4
gl 7. Préklinische Projekte und (31.12)
XS klinische Studien b. Verdffentlichungen aus HRHV-Projekten und 0
= klinischen Studien (Jahr)
(e
g Langfristige Erfolgskriterien
C
(O] e . .
= . o e Anzahl der Leitlinien, die als Ergebnis von
O ’
E 8. Geanderte medizinische Leitlinien DZHK-Studien gedndert wurden (insgesamt) 0
© Anzahl neuer therapeutischer und diagnostischer
g)j 9. Neue therapeutische und Prinzipien, die im Rahmen von DZHK-Projekten 0
e diagnostische Prinzipien entwickelt wurden und in die klinische Anwendung
UL gelangt sind (insgesamt)
N . Anzahl an Patienten, die nach neuen, von
— 10. Nach neuen therapeutischen . " L
oder diagnostischen Prinzipien DZHK-Forschern entwickelten, therapeutischen 0

oder diagnostischen Prinzipien behandelt wurden

behandefte Patienten (insgesamt) (Messbarkeit ist fraglich)

Anmerkungen zur Tabelle:
* Definition von DZHK-Studien: aus kompetitiven/flexiblen Mitteln; iiberwiegend DZHK-finanziert; Studie nutzt das Zentrale Datenmanagement des DZHK.

* Alle Indikatoren beziehen sich ausschlieBlich auf Projekte, die aus DZHK-Mitteln finanziert werden; kein Indikator bezieht sich auf anderweitig finan-
zierte Forschung der DZHK-Mitgliedseinrichtungen. Dabei beziehen sich die Indikatoren 2a, 2c, 2e, 5, 7 und 8 wegen der einfacheren Erfassbarkeit
ausschlieBlich auf die kompetitiven/flexiblen DZHK-Mittel und nicht auf DZHK-Standortprojekte.
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Fakten und Abbildungen

Die Deutschen Zentren der
Gesundheitsforschung

Damit Patienten schneller von Forschungsergebnissen
profitieren, ziehen in den sechs Deutschen Zentren
der Gesundheitsforschung (DZG) Wissenschaftlerin-
nen und Wissenschaftler, Arztinnen und Arzte des
ganzen Landes an einem Strang. Sie haben sich
zusammengetan, um den groBen Volkskrankhei-

ten Diabetes, Herz-Kreislauf-Erkrankungen, Krebs,
neurodegenerativen Erkrankungen, Infektionen und
Lungenerkrankungen den Kampf anzusagen.

Denn obwohl eine zunehmende Anzahl an Men-
schen von Krebserkrankungen geheilt werden und
zunehmend weniger an Herz-Kreislauf-Erkrankungen
sterben, verursachen die sechs groBen Volkskrank-
heiten noch viel Leid und sehr hohe Krankheitskosten
— einhundert Milliarden Euro jahrlich in Deutschland.
Aufgrund der alter werdenden Bevolkerung nimmt

die Zahl der an Demenz, Diabetes, Herzschwéche,
Krebs oder an den Atmungsorganen Erkrankten auch
weiterhin zu. Resistente Bakterienstdamme werden zur
Bedrohung in den Krankenhadusern, Infektionskrank-
heiten kosten insbesondere Menschen in Entwick-
lungslandern immer noch das Leben.

Weitere Erfolge in Therapie und Diagnose gelingen
nicht mehr im Alleingang einzelner Forschungsgrup-
pen. Vielmehr sind schlagkraftige Strukturen erforder-
lich, in denen alle wichtigen Partner im Prozess der
Translation kooperieren — Universitdtsmediziner und
Forscher aus auBeruniversitaren Instituten, Pharma-
industrie und regulatorische Behdrden, Politik und
Patientenverbande.

Mit den Deutschen Zentren der Gesundheitsforschung
hat das Bundesministerium fur Bildung und Forschung
2009 begonnen, solche schlagkraftigen Strukturen zu
schaffen. Ein Kernziel ist es, den Translationsprozess
vom Forschungsergebnis zur Anwendung beim Patien-
ten zu optimieren, das heiBt, medizinische Forschungs-
ergebnisse schneller in die Anwendung zu bringen,

um Pravention und Therapie der Volkskrankheiten

zu verbessern. Insgesamt 41 Standorte mit mehr als
100 Partnereinrichtungen bilden die sechs Deutschen
Zentren der Gesundheitsforschung.

Unter dem Motto ,Damit Patienten schneller von For-
schungsergebnissen profitieren” prasentierten sich die
DZG im Februar 2015 auf einem gemeinsamen Par-
lamentarischen Abend in Berlin und zogen eine erste
Zwischenbilanz: Thre innovativen Strukturen finden
weltweit Beachtung und sind geeignet, die Translation
in der medizinischen Forschung voranzubringen. Or-
ganisiert wurde diese mit tiber 100 Teilnehmern sehr
erfolgreiche Veranstaltung vom Deutschen Zentrum
fur Herz-Kreislauf-Forschung (DZHK).
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Parlamentarischer Abend der DZG in Berlin

Im Oktober 2015 fuhrten die DZG unter Federfihrung
des Deutschen Zentrums fur Infektionsforschung
(DZIF) zum zweiten Mal einen gemeinsamen Work-
shop im Rahmen des World Health Summits durch.
Das Thema lautete ,Education and training of clinical
and translational scientists".

Im November 2015 verstandigten sich die DZG auf
gemeinsame Indikatoren zur Bewertung des Fort-
schritts und des Erfolgs der translationalen Forschung
in den DZG. AuBerdem liefen 2015 auf Initiative des
DZHK vorbereitende Diskussionen fir ein gemeinsa-
mes PR-Forschungsmagazin der DZG an.
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Fakten und Abbildungen

Mitgliedseinrichtungen

Im Berichtszeitraum ist die Anzahl der Vereinsmitglieder wie im Vorjahr mit 28 konstant geblieben. Die Ver-
einsmitglieder stellen zusammen 32 Mitgliedseinrichtungen, die in nachfolgender Grafik mit Zuordnung zu ihren

Standorten abgebildet sind.

Hamburg/Kiel / Liibeck

Universitétsklinikum Hamburg-Eppendorf
Asklepios-Klinikum St. Georg, Hamburg
Christian-Albrechts-Universitat Kiel
Universitat zu Liibeck

Standortkoordination

Professor Dr. Thomas Eschenhagen
Institut fiir Experimentelle Pharmakologie und Toxikologie
Universitétsklinikum Hamburg-Eppendorf

Gottingen

Georg-August-Universitat
Universitatsmedizin Géttingen
MPI fiir Experimentelle Medizin, Gottingen

MPI fur Biophysikalische Chemie, Géttingen
MPI fir Dynamik und Selbstorganisation, Gottingen
Deutsches Primatenzentrum, Géttingen

Standortkoordination

Professor Dr. Wolfram H. Zimmermann
Zentrum Pharmakologie und Toxikologie
Universitatsmedizin Géttingen

Das Deutsche Zentrum fiir Herz-Kreislauf-Forschung

Greifswald
Universitatsmedizin Greifswald

Standortkoordination

Professor Dr. Stephan B. Felix
Klinik fir Innere Medizin B/Kardiologie
Universitdtsmedizin Greifswald

Berlin

Max-Delbriick-Centrum fiir Molekulare Medizin in der Helmholtz-
Gemeinschaft, Berlin

Charité - Universitatsmedizin, Berlin

o'— Deutsches Herzzentrum Berlin
w Robert Koch-Institut, Berlin

Deutsches Institut fiir Erndhrungsforschung, Potsdam

Standortkoordination

Professor Dr. Vera Regitz-Zagrosek

Direktorin des Institute of Gender in Medicine,
Charité Campus Mitte

o
(o 08
k

o
Heidelberg/Mannheim O
Universitat Heidelberg
Universitatsklinikum Heidelberg
Universitatsklinikum Mannheim
Deutsches Krebsforschungszentrum (DKFZ), Heidelberg
European Molecular Biology Laboratory (EMBL), Heidelberg

Standortkoordination

Professor Dr. Hugo A. Katus
Abteilung Innere Medizin IIl
Universitatsklinikum Heidelberg

RheinMain

Goethe-Universitét, Frankfurt am Main

MPI fir Herz- und Lungenforschung, Bad Nauheim
Kerckhoff Klinik, Herz- und Thoraxzentrum, Bad Nauheim
Universitatsmedizin Mainz

Standortkoordination

Professor Dr. Andreas Zeiher
Zentrum der Inneren Medizin
Medizinische Klinik Il
Goethe-Universitét Frankfurt/Main

Miinchen

Technische Universitat Miinchen

Klinikum rechts der Isar

Ludwig-Maximilians-Universitat Miinchen

Klinikum der Ludwig-Maximilians-Universitat Miinchen

O— Helmholtz Zentrum Miinchen - Forschungszentrum fiir Gesundheit und Umwelt
MPI fiir Biochemie, Martinsried

Deutsches Herzzentrum Miinchen

Standortkoordination

Professor Dr. Stefan Engelhardt
Institut fiir Pharmakologie und Toxikologie
Technische Universitat Miinchen
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Mitgliedseinrichtungen nach Sitzlandern

Bundesland
Baden-Wirttemberg

Bayern

Berlin

Brandenburg
Hamburg

Hessen

Mecklenburg-Vorpommern
Niedersachsen

Rheinland-Pfalz
Schleswig-Holstein

Deutsches Krebsforschungszentrum (DKFZ)
Europdisches Laboratorium fiir Molekularbiologie (EMBL)
Klinikum Mannheim GmbH

Universitat Heidelberg

Universitatsklinikum Heidelberg

Deutsches Herzzentrum Minchen (DHM)

Klinikum rechts der Isar (MRI)

Klinikum der Universitat Miinchen (KMU)
Max-Planck-Institut fiir Biochemie (MPI)

Technische Universitat Miinchen (TUM)

Helmoltz-Zentrum Miinchen — Deutsches Forschungszentrum fiir Gesundheit und
Umwelt (HMGU)

Ludwig-Maximilians-Universitat Minchen (LMU)

Charité — Universitatsmedizin Berlin

Deutsches Herzzentrum Berlin (DHZB)

Max-Delbriick-Centrum fiir Molekulare Medizin in der Helmholtz-Gemeinschaft (MDC)

Bundesrepublik Deutschland, vertreten durch das Bundesministerium fiir Gesundheit,
vertreten durch das Robert Koch-Institut (RKI)

Deutsches Institut fiir Erndhrungsforschung Potsdam-Rehbriicke (DIfE)
Universitatsklinikum Hamburg-Eppendorf (UKE)

Asklepios Klinik St. Georg

Goethe-Universitét Frankfurt

Kerckhoff-Klinik GmbH, Bad Nauheim

Max-Planck-Institut fiir Herz- und Lungenforschung, Bad Nauheim
Universitatsmedizin Greifswald

Deutsches Primatenzentrum Gottingen

Max-Planck-Institut fiir biophysikalische Chemie, Gottingen
Max-Planck-Institut fiir Dynamik und Selbstorganisation, Gottingen
Max-Planck-Institut fiir Experimentelle Medizin, Gottingen
Universitdt Gottingen

Universitdtsmedizin Gottingen

Universitatsmedizin der Universitat Mainz

Universitét Kiel

Universitét zu Libeck
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Fakten und Abbildungen

Finanzen und Personal

Finanzen

Im Berichtsjahr 2015 standen dem DZHK erstmals die
bereits seit seiner Griindung als volle jahrliche Férder-
summe in Aussicht gesteliten 41.021 T€ an neuen
Mitteln (2014: 14.632 T€) und ein Ubertrag aus 2014
in Hohe von 3.444 T€ (2014: 4.842 T€) zur Verflgung.
Davon wurden insgesamt Mittel in Hohe von 30.393 T€
abgerufen (2014: 15.786 T€).

Das DZHK hat damit 2015 in absoluten Zahlen unge-
fahr doppelt so viele Mittel wie 2014 ausgegeben. Da
sich die zur Verfigung stehenden Mittel ungefahr ver-
dreifacht hatten, konnten 14.072 T€ nicht verausgabt
werden. Diese Mittel wurden nach 2016 Ubertragen.
Relativ betrachtet lag der Mittelabfluss bezogen auf
die jeweils neuen Mittel (Jahresbudget ohne Ubertrag
aus den Vorjahren) 2013 bei 73 %, 2014 bei 108 %
und 2015 bei 74 %. Dass der Mittelabfluss 2015 nicht

héher ausfiel, lag insbesondere daran, dass gerade
finanzstarke neue Projekte wie multizentrische klini-
sche Studien, HRHV-Projekte und Infrastruktur-
Projekte wie das Laborinformationssystem oder die
OMICs-Kooperation besonders komplex sind. Dadurch
kam es bei diesen Projekten bei Vorbereitung, Be-
willigung und Projektstart zu teilweise deutlichen und
nicht immer vorhersehbaren Verzégerungen. Im Fall
von klinischen Studien kam es selbst nach geglticktem
Projektstart zu einer weiteren Verzégerung des Mittel-
abflusses, da fur eingeschlossene Patienten erst nach
mehreren Monaten Rechnungen gestellt und dement-
sprechend Mittel abgerufen wurden. 2016 werden wir
wegen einer groBen Zahl an neu angelaufenen Projek-
ten deutlich mehr Mittel bendtigen. Wir gehen davon
aus, dass 2016 die neuen Mittel komplett verausgabt
werden und mit dem Abbau der Ubertragenen Mittel
zumindest begonnen wird.
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Aufteilung verausgabte DZHK-Mittel 2015 nach Ausgabenbereichen

Mitgliedsbeitrdge

5,2% 1,5%

Externe

Standortmittel
59,1%

Die abgerufenen (verausgabten) Mittel 2015 in Hohe
von 30.393 T€ schlisselten sich folgendermaBen auf:

e Standortmittel: 17.963 T€

e Flexible Mittel: 8.442 T€ (darunter Klinische For-
schung 5.546 T€, Praklinische Forschung 1.921 T€
und Trainingsprogramm 975 T€)

e Externe: 1.925 T€ (darunter Kompetenznetze
1.685 T€ und Kooperationen mit Externen 240 T€)

* Mitgliedsbeitrage: 1.592 T€ (darunter Jahrestranche
2015 941 T€ und Anteil der Jahrestranche 2016
651 T€)

¢ Férdermittelmanagement: 471 T€

Fordermittelmanagement

vy —

Klinische Forschung
18,2 %

Flexible Mittel
27,7%

Prédklinische Forschung
6,3 %
Nachwuchsférdrung
3,2%
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Anmerkungen: Da der Mittelabfluss im Bereich der
Standortprojekte deutlich besser war als im Bereich
der flexiblen Mittel, fallt der Anteil der Standortprojekte
in dieser Darstellung hoher und der der flexiblen Mittel
niedriger aus als in der DZHK-Mittelplanung.

Da die Mitgliedsbeitrage fir 2016 schon am
15.01.2016 fallig waren, wurden 2015 nicht nur die
Mitgliedsbeitrage 2015, sondern auch schon ein
erheblicher Teil der Mitgliedsbeitrage 2016 ausgezahlt.
In der Mittelplanung entsprechen die Mitgliedsbeitrage
ca. 2,6 % eines Jahresbudgets. Mit den Mitglieds-
beitragen erfolgt die Finanzierung der Geschéftsstelle
(siehe S. 63).
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Finanzen und Personal

Personal-/Sach-/Investitionsmittel
des DZHK in T €

* Personalaufwendungen: 16.707 (2014: 7.407)
* Sachaufwendungen: 8.174 (2014: 3.666)
* Investitionen: 6.593 (2014: 2.199)

. Personalaufwendungen

. Sachaufwendungen

Investitionen
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Budget des Vereins/der Geschaftsstelle
inT€

Das aus den Mitgliedsbeitragen finanzierte Budget
der Geschéftsstelle des DZHK e. V. betrug 2015
998 T€ (2014: 843 T€). Davon wurden 941 T€ Uber
Mitgliedsbeitrdge erhoben und 57 T€ aus dem Haus-
haltsjahr 2013 nach 2015 Ubertragen.

Verausgabt wurden davon 958 T€ (2014: 825 T€),
die sonstigen Einnahmen betrugen 18 T€. Die verblei-
benden 58T€ werden nach 2017 Ubertragen.

* Personalaufwendungen: 518 T€ (2014: 480 T€)
* Sachaufwendungen: 248 T€ (2014: 205 T€)

e Investitionen: 29 T€ (2014: 16 T€)

« Offentlichkeitsarbeit: 142 T€ (2014: 103 T€)

* Beitrage (TMF e. V.): 20 T€ (2014: 20 T€)

21%

I rersonalaviwendungen ||  Otfentlichkeitsarbeit

. Sachaufwendungen . Beitrdge (TMFe. V.)

Investitionen

Mit der Erstellung des Jahresabschlusses des Vereins
wurde Schomerus & Partner Berlin (Steuerberater,
Rechtsanwalte, Wirtschaftsprifer) beauftragt.

Das DZHK-Foérdermittelmanagement (FMM)

am Max-Delbriick-Centrum fur Molekulare Medizin
in der Helmholtz-Gemeinschaft (MDC) war auch

im Berichtsjahr 2015 fir die Weiterleitung der Zu-
wendungsmittel zur Projektférderung an 26 der 32
Partnereinrichtungen des DZHK verantwortlich.’

Die 6 Partnereinrichtungen, an die das FMM keine
Mittel weiterleitet, sind: RKI (da Ressortforschungs-
einrichtung), Universitat Géttingen (Foérderung nur
an Universitatsmedizin Goéttingen, die selbst Mitglied
ist), Universitat Heidelberg (Forderung nur an Uni-
versitatsklinikum Heidelberg, das selbst Mitglied ist),
Max-Planck-Institut fir Experimentelle Medizin G6t-
tingen (bislang keine Forderung), Asklepios Klinik St.
Georg (bislang keine Férderung), Max-Delbriick-
Centrum fir Molekulare Medizin Berlin-Buch (keine
,Weiterleitung" der Mittel). Hinzu kommt die Weiter-
leitung von Zuwendungen an eine stetig steigende
Anzahl externer Kooperationspartner mit 44 in 2015
(11 in 2014), davon die Foérderung von 3 Kompetenz-
netzen. Insgesamt wurden im Berichtsjahr 679 Projek-
te gefordert (2014: 454 Projekte).
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Das FMM wurde zu Oktober 2015 um eine zweite
Controllingstelle erweitert und zahlt damit 7,5 VZA
bzw. 9 Personalstellen, die sich auf die Aufgaben
Leitung, wissenschaftliche Prifung, Antrags- und
Verwendungsnachweispriifung, Controlling und Sekre-
tariat verteilten.

"Der DZHK e. V. hat 28 Mitglieder. Die Max-Planck-Gesellschaft stellt
als Vereinsmitglied fiinf Partnereinrichtungen. Die Geschdftsstelle des
DZHK e. V. Zdhit als Zuwendungsletztempfénger ebenfalls als Partner-
einrichtung.
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Personal

Zum Stichtag 31. Dezember 2015 wurden 286,50
(2014: 165,77) Vollzeitaquivalente (VZA), bzw. 415
(2014: 234) Personen bzw. ,Kopfe* aus DZHK-Mit-
teln finanziert. Dazu zahlten auch 15 Mitarbeiter der
DZHK-Geschéftsstelle, 9 Mitarbeiter des Fordermittel-
managements und 30 Mitarbeiter in den Kompetenz-
netzen (siehe Tabelle auf S. 66).

Geschlechterverteilung 2015 in %

Alle Mitarbeiter

DZHK-Professoren

Wiss. Mitarbeiter

Il Frauen I Minner

Principal Investigators, DZHK-Wissenschaftler,
Young-DZHK-Mitglieder

Neben den vom DZHK finanzierten Wissenschaftlern
sind fur das DZHK Principal Investigators (Pls) von
zentraler Bedeutung. Die Pls werden in den allermeis-
ten Féallen nicht vom DZHK finanziert, bringen aber
ihre Ideen und ihre Expertise in die Zusammenarbeit
im DZHK ein und bilden so die Basis unseres Erfolgs.
Im Berichtsjahr hatte das DZHK 141 Pls (2014: 138).
Pls werden von den Standorten benannt und von

der Mitgliederversammlung bestétigt. Jeder Standort

verfligt Uber maximal 20 PI-Platze, wobei es zusatz-
liche Platze fur jeden am Standort aus DZHK-Mitteln
berufenen DZHK-Professor gibt. Im Berichtsjahr
2015 wurden folgende 13 Pls von der Mitglieder-
versammlung bestatigt: Till Keller (RheinMain), Eike
Nagel (RheinMain, gleichzeitig DZHK-Professor),
Wolfram Ruf (RheinMain), Didier Stainier (RheinMain),
Viacheslav Nikolaev (Hamburg/Kiel/Libeck), Dirk
Westermann (Hamburg/Kiel/Libeck), Tanja Zeller
(Hamburg/Kiel/Llbeck, gleichzeitig DZHK-Profes-
sorin), Daniela Panakova (Berlin), Wolfgang A. Linke
(Gottingen), Martin Uecker (Géttingen, gleichzeitig
DZHK-Professor), Volkmar Falk (Berlin), Georgios
Kararigas (Berlin, gleichzeitig DZHK-Professor) und
Christoph Dieterich (Heidelberg/Mannheim).

Insgesamt arbeiten im DZHK weit mehr Frauen als Méanner
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Die 141 Pls schliisseln sich nach ihrer
Zugehorigkeit folgendermafBen auf:

* 61 Universitét (Grundlagenforscher)

* 51 Universitét (Kliniker)

* 17 Helmholtz-Gemeinschaft

* 9 Max-Planck-Institute

* 3 sonstige nicht-universitare Forschungseinrichtungen
(EMBL, DPZ, RKI)

Um diejenigen Wissenschaftler, die keine Pls sind, dem
DZHK zuordnen zu kénnen, gibt es die beiden Status
,Young-DZHK-Mitglied* und ,DZHK-Wissenschaftler".
Beide Status missen beantragt werden. Voraussetzun-
gen sind ein definiertes Engagement im DZHK und die
Moglichkeit der Zuordnung zu einem an einer Partner-
einrichtung tatigen DZHK-PI. Im Berichtsjahr hatte das
DZHK 273 DZHK-Wissenschaftler (2014: 195) und
661 Young-DZHK-Mitglieder (2014: 386).

Finanzen und Personal

Entwicklung Pl, DZHK-Wissenschaftler und Young-DZHK
2012-2015

195
o

2012 2013 2014 2015 r

Hr [ DZHK-Wiss. Young-DZHK
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Anzahl des vom DZHK finanzierten Personals aufgeschliisselt auf die Sitzlander der
Mitgliedseinrichtungen (mit Kompetenznetzen, Geschéftsstelle und Férdermittelmanagement)

DZHK-finanziertes
Personal 2015

BB ] BW BY HE HH Mv NI RP SH KNe GSt. FMM Summe 2014

Anz. Mitarb.
& ar. 0,35 5520 31,63 3116 2205 1910 36,96 2566 977 1448 1978 12,86 750 | 28650 165,77
(31.12) VZA
Anz. Mitarb.
. 2,00 68,00 48,00 43,00 3300 2500 51,00 60,00 11,00 20,00 30,00 1500 9,00 | 41500 234,00
(31.12.) Kopfe
mannlich 0,00 2800 1600 900 700 300 1700 2300 200 700 1500 200 100 | 130,00 78,00
weiblich 2,00 40,00 32,00 3400 26,00 22,00 3400 3700 9,00 13,00 1500 13,00 800 | 28500 156,00
— Anzahl wiss.
S Mitarb. (VZA) 0,35 3466 1895 1916 908 1070 2306 1530 3,33 918 490 572 000 | 15439 96,54
2 AP TIEE: 2,00 4500 31,00 29,00 1400 1400 29,00 42,00 400 1400 700 600 000 | 23700 137,00
6 M|tarb (KOpfe) 3 ) 5 3 3 3 3 3 3 3 ) 3 3 3 )
o mannlich 0,00 2500 1300 800 300 300 1300 2100 200 600 400 000 000 | 9800 58,00
= weiblich 200 20,00 1800 21,00 11,00 11,00 1600 2100 200 800 300 600 000 | 139,00 79,00
>
Anz. nicht wiss.
§ Mitarb. (VZR) 0,00 1854 11,68 11,00 11,97 640 1390 836 644 430 1488 714 750 | 12211 62,23
C Anz. nicht wiss.
S Mitarb. (Kopfey 000 2100 1600 1300 1800 900 2200 1600 700 500 2300 900 900 | 16800 90,00
i ménnlich 000 100 200 000 300 100 400 000 000 100 11,00 200 100 | 2600 1500
weiblich 0,00 20,00 1400 13,00 1500 800 1800 1600 700 400 1200 700 800 | 142,00 7500
Anz. DZHK-
. 000 200 100 100 100 200 000 200 000 100 000 000 000 | 1000 700
Professuren (VZA)
Anzahl DZHK-
Professuren 0,00 200 100 100 100 200 000 200 000 100 000 000 000 | 10,00 7,00
(Kopfe)
mannlich 0,00 200 100 100 100 100 000 200 000 000 000 000 000 | 800 500
weiblich 0,00 000 000 000 000 100 000 000 000 100 000 000 000 | 200 200

nachrichtlich:

dartberhinaUs 509 200 200 200 200 000 200 200 100 100 000 000 000 | 1400

geplante
Professuren
BB: Brandenburg, Standort Berlin NI: Niedersachsen, Standort Gottingen
BE: Berlin, Standort Berlin RP: Rheinland-Pfalz, Standort RheinMain
BW:  Baden-Wirttemberg, Standort Heidelberg/Mannheim SH: Schleswig-Holstein, Standort Hamburg/Kiel/Libeck
BY: Bayern, Standort Minchen KNe: Kompetenznetze
HE: Hessen, Standort RheinMain GSt:  Geschéaftsstelle
HH: Hamburg, Standort Hamburg/Kiel/Libeck FMM: Fo6rdermittelmanagement

MV: Mecklenburg-Vorpommern, Standort Greifswald
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Fakten und Abbildungen

Wissenschaftliche Leistungen

Das DZHK hat bereits seit 2012 Regeln fir eine DZHK-Acknowledgement finden Sie im Internet unter:
gemeinsame DZHK-Affiliation und ein DZHK- http://dzhk.de/forschung/publikationen
Acknowledgement. Wir présentieren hier die Zahlen

der entsprechenden Publikationen. Eine vollstéandi- Der DZHK-Vorstand wahlt nahezu jeden Monat ein

ge Liste der Publikationen mit DZHK-Affiliation bzw. Paper of the Month aus, das anschlieBend im
DZHK-Newsletter bekannt gegeben und Uber die
| DZHK-Webseite im Internet veroffentlicht wird.

Publikationen sind einerseits die harte Wahrung der
Forschung, andererseits sind sie nicht gleichbedeu-
tend mit dem eigentlichen Auftrag des DZHK, der
Forderung der Translation. Zudem sind sie immer

das Ergebnis von vielen Faktoren und Forschungs-
férdermaBBnahmen, von denen das DZHK nur eine

ist. Dennoch sind Publikationen eine Mdéglichkeit, die
Produktivitat der am DZHK beteiligten Wissenschaftler
zu beurteilen und einen Eindruck davon zu bekommen,
an welchen Themen das DZHK arbeitet. 2015 hat das
DZHK 574 Arbeiten (2014: 404) vertffentlicht, bei
denen Autoren mit DZHK-Affiliation oder DZHK-
Acknowledgement beteiligt waren. Die meisten
Verodffentlichungen (344) betrafen tUbergeordnete
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Publikationen

Publikationen 2015 Anzahl 2015 (2014)

DZHK-Affiliation 536 (368)
DZHK-Acknowledgement 38 (306)
Erstautorenschaft eines DZHK-PI 38 (1)
Letztautorenschaft eines DZHK-PI 177  (130)
Erstautorenschaft eines Young-DZHK 126 ()
Kooperation mit anderem DZHK-Standort (PI) 78  (40)
Journals by Nature Publishing Group 15 (11)
Journals by Cell Press 6 (4)
NEJM, Lancet, JAMA 6 9)
Circulation, Circ Res, EHJ, JCI, JACC 49  (51)
Science 1 ()
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Querschnittsthemen wie Epidemiologie, Genetik,
genomweite Assoziationsstudien, Bilddiagnostik, Arz-
neitherapie und Biomarker von Herz-Kreislauf-Krank-
heiten sowie verschiedene Formen klinischer Studien.
Bei den im engeren Sinne krankheitsbezogenen
Arbeiten (168) spiegelt sich die Schwerpunktsetzung
des DZHK wider. Die meisten Arbeiten untersuchten
Mechanismen der Herzinsuffizienz, angeborener und
entzlindlicher Kardiomyopathien, Stammzellen und Re-
generation (82), Mechanismen der Atherosklerose und
GefaBfehlfunktion, also des Herzinfarkts (60) sowie
von Herzrhythmusstérungen als Ursache von Vorhof-
flimmern und dem plotzlichen Herztod (26). Weniger
stark vertreten waren Arbeiten zum Bluthochdruck,
Schlaganfall, Nierenerkrankungen oder angeborenen
Herzfehlern (insgesamt 62). Ubersichtsarbeiten (81) in
allen Themenbereichen zeigen, dass sich DZHK-Au-
toren international sehr sichtbar zu kardiovaskularen
Forschungsthemen zu Wort melden. Mit 13,9 Prozent
aller Publikationen entsprach der Anteil der Uber-
sichtsarbeiten etwa dem im kardiovaskularen Bereich
ublichen (13,5 Prozent von gesamt, 2011-2015).

Der Anteil der Arbeiten, die in statistisch viel zitierten
Journalen veréffentlicht wurden (Impaktfaktor >10),
lag bei 13,4 Prozent (77). Dies spricht fir ein insge-
samt hohes wissenschaftliches Niveau. Vielleicht noch
wichtiger ist aber, wie die Arbeiten selbst in der Wis-
senschaft wahrgenommen werden. Dies driickt sich
im sogenannten ,field-weighed citation index" aus, der
die Zitationsrate einzelner Vertffentlichungen mit dem
weltweiten Mittelwert in diesem Feld vergleicht. Dieser
wird auf 1 gesetzt. Ein Wert von 2 bedeutet also, dass
die Arbeit doppelt so haufig zitiert wurde wie der welt-
weite Mittelwert. Erfreulicherweise lag der Wert fir
die 2015 veroffentlichten DZHK-Arbeiten im Mittel bei
Uber 3 und fir alle Arbeiten des DZHK seit Griindung
bei 2,5 (Deutschland gesamt 1,8; Auswertung am
01.08.2016 mit der Datenbank SciVal).

Kategorien Paper

IMIII

Epidemiologie

Genetik kardiovaskuldrer Erkrankungen 48
Atherosklerose 46
Imaging-Verfahren 38
Arzneimitteltherapie/Pharmakologie 30
Herzinsuffizienz 29
Biomarker 27
Molekulare Grundlagen 27
Stammzellen/kardiale Regeneration/ 27
Tissue Engineering

Vorhofflimmern 26
Kardiomyopathien 22
(genetisch, toxisch, idiopathisch)

Hypertonus 17
miRNAs/IncRNAs 17
Klinische Interventionsstudien 17
Pravention 17
Technologien 16
Gender-Medizin 15
Endothelzellen/GefaBfunktion 14
Herzchirurgische Verfahren/LAD 14
Klinische Observationsstudien 14
Angeborene Herfehler 13
Schlaganfall 12
Fallreport/interventionelle Therapie 9
Entwicklungsbiologie 6
Niere S
DNA-/RNA-basierte Therapien 5
Ischdmien/Reperfusion 4
Andere 4
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Fakten und Abbildungen

Personalia, Preise
und Auszeichnungen

Auszeichnungen, Grants, Personalia

Prof. Dr. Johannes Backs
(Heidelberg/Mannheim)

Prof. Dr. Michael Bader (Berlin)
Prof. Dr. Felix Berger (Berlin)
Dr. Mihaela Delcea (Greifswald)

Prof. Dr. Stefanie Dimmeler
(RheinMain)

Prof. Dr. Christoph Herrmann-Lingen
(Gottingen)

Dr. Rabea Hinkel (Minchen)

Dr. Mahir Karakas
(Hamburg/Kiel/Liibeck)

Prof. Dr. Adnan Kastrati
(Minchen)

Prof. Dr. Christian Kupatt
(Miinchen)

Dr. Florian Leuschner
(Heidelberg/Mannheim)

Prof. Dr. Lars Maegdefessel (Minchen)
Prof. Dr. Patrick Most
(Heidelberg/Mannheim)

Dr. Uwe Raaz (Gottingen)
Prof. Dr. Sonja Schrepfer
(Hamburg)

Dr. Farbod Sedagat-Hamedani
(Heidelberg/Mannheim)

Prof. Dr. Konstantinos Stellos
(RheinMain)

Dr. Nina Henriette Uhlenhaut
(Minchen)

Dr. Mirko Vélkers
(Heidelberg/Mannheim)

PD Dr. Antje Voigt (Berlin)

Dr. Christoph Zehendner
(RheinMain)

Outstanding Early Investigator Award der Basic Cardiovascular Science Council
der American Heart Association (AHA)

Goldmedaille der E. K. Frey — E. Werle Stiftung
Preis des Universitats-Herzzentrums Freiburg
ERC Starting Grant

ERC Advanced Investigator Grant

Wahl zum Présidenten der American Psychosomatic Society (APS)

Franz-Maximilian-Groedel Forschungspreis 2015

- Moderated Posters Award 2015 der European Society of Cardiology
- Werner Otto Preis

Paul-Morawitz-Preis
Moderated Posters Award 2015 der European Society of Cardiology

Publikationspreis der AG ,Chronische Herzinsuffizienz* der Deutschen
Gesellschaft fiir Kardiologie

ERC Starting Grant
Albert-Fraenkel-Preis 2015

Jorg-Vollmar-Preis 2015

Paul-Martini-Preis

Stipendium der Deutschen Gesellschaft fiir Kardiologie — Herz- und Kreislauf-
forschung e. V.

Young Investigator Award der ,,Council on Functional Genomics and Translatio-
nal Biology“ der AHA

Friedmund Neumann Preis 2015
Emmy Noether-Programm der Deutschen Forschungsgemeinschaft (DFG)

Klaus-Georg-und-Sigrid-Hengstberger-Forschungsstipendium 2015

ATVB Early Career Investigator Award des ,,Council on Arteriosclerosis,
Thrombosis and Vascular Biology“
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Im Berichtszeitraum berufene DZHK-Professuren

Eicke Nagel,
Universitétsklinikum Frankfurt

Der Standort RheinMain hat Eicke
Nagel (vormals King's College,
London) am O1. Januar 2015 zum
DZHK-W3-Professor fur Kardio-
vaskulére Bildgebung an der
Goethe Universitat Frankfurt
ernannt. Er beschaftigt sich
intensiv mit der Translation neuer
diagnostischer Verfahren in die
klinische Routine insbesondere

in den Bereichen der koronaren
Herzerkrankung, Kardiomyopa-
thie und Herzversagen (HF-REF,
H-PEF). Die Forschung wird lokal
in enger Kooperation mit Kardiolo-
gie, Radiologie und Nuklearmedizin
durchgeflhrt und moglichst breit in
multizentrische Studien Uberfihrt.

Martin Uecker,
Universitatsmedizin Géttingen

Im September 2015 hat Martin
Uecker (vormals University of
Callifornia, Berkeley, USA) eine
DZHK-W2-Professur fir Echt-
zeit-Magnetresonanztomographie
(MRT) am Standort Goéttingen
angetreten. Seine Forschungsak-
tivitaten liegen im Bereich neuer
rechnergestutzter Verfahren in der
MRT, und erstrecken sich von der
grundlegenden Entwicklung neuer
MRT-Verfahren Uber die prakti-
sche Umsetzung und Integration in
kommerzielle MRT-Systeme bis zur
Translation in die klinische Praxis.

Georgios Kararigas,
Charité — Universitatsmedizin Berlin

Georgios Kararigas hat seit
November 2015 eine DZHK-
W1-Professur fur Translationa-

le Geschlechterforschung mit
Schwerpunkt Herzinsuffizienz am
Institut fir Geschlechterforschung
in der Medizin an der Charité —
Universitatsmedizin Berlin inne.
Seine Hauptforschungsschwer-
punkte umfassen die Mechanismen
der Geschlechtsunterschiede in der
kardiovaskularen (Patho-)Physio-
logie, hormonelle Wirkungen im
Herzen, sowie Genexpression und
Regulation. Insbesondere beschaf-
tigt er sich mit der Analyse von
herzspezifischen regulatorischen
Funktionen von Ostrogen mit einer
Kombination aus computationalen
und genomweiten Methoden.
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Fakten und Abbildungen

Gremien und Governance

Vorstand

Der Vorstand leitet das DZHK in strategischer und
operativer Hinsicht und vertritt es nach auBen. Er wird
von der Mitgliederversammlung fur eine Amtsperiode
von drei Jahren gewahlt und bestand im Berichts-
jahr aus Thomas Eschenhagen, Universitatsklinikum
Hamburg-Eppendorf (UKE) als Vorsitzendem, Gerd
HasenfuB, Universitatsmedizin Gottingen, und Thomas
Sommer, Max-Delbriick-Centrum fir Molekulare
Medizin in der Helmholtz-Gemeinschaft. Der Vorstand
tagt im Regelfall zweimal pro Monat, im Berichtsjahr
kam er insgesamt 18-mal zusammen.

Research Coordinating Committee (RCC)

Im RCC tauschen sich Vorstand, Standortsprecher
und Vertreter der Mitgliedsinstitutionen sowie des
Young-DZHK uber alle grundséatzliche DZHK-Belange
aus. Des Weiteren trifft das RCC eine Vielzahl von
wichtigen Entscheidungen, darunter einen GroBteil der
Forderentscheidungen, wobei es den Auftrag dazu
entweder durch den Vorstand oder die Mitgliederver-
sammlung bekommt. Das RCC tagt einmal pro Monat
und lasst mehrere standige Gaste zu, die wichtige
DZHK-Aktivitdten wie z. B. das Zentrale Datenma-
nagement vertreten. Es lasst sich als erweiterter
Vorstand oder kleine Mitgliederversammlung verste-
hen, hat aber auch den Charakter eines DZHK-Par-
laments. Die wichtigsten Themen im Jahr 2015 im
RCC waren: begleitende Diskussionen und Férderent-
scheidungen zu klinischen Studien und drei High Risk
High Volume-Projekten; ausfihrliche Vorstellung jedes
DZHK-Standorts in einer der Sitzungen mit anschlie-
Bender Diskussion.

Mitgliederversammiung

Das oberste Organ des DZHK e. V. ist die Mitglie-
derversammlung, die sich zweimal jahrlich in der

Geschéftsstelle in Berlin trifft. Sie setzt sich aus den
Vertretern der 28 Mitgliedseinrichtungen des Vereins
zusammen. In der Mitgliederversammlung haben alle
Mitglieder eines Standorts eine gemeinsame Stim-
me. Die Mitgliederversammlung stellt die Richtlinien
fUr die Arbeit des Vereins auf und entscheidet Uber
Fragen von grundsatzlicher Bedeutung, so z. B. Uber
die strategische Ausrichtung, Veranderungen in der
Vereinsstruktur, Aufnahme neuer DZHK-Pls und
den Wirtschafts- und Investitionsplan. 2015 wurden
darUber hinaus das Geschaftsstellenprojekt ,Trainings-
programm*“ und Infrastrukturprojekte im Bereich der
klinischen Forschung verléangert, das Investitionspro-
gramm 2015 und eine Uberarbeitung der Geschéfts-
ordnung beschlossen.

Wissenschaftlicher Beirat

Der Verein wird von einem Wissenschaftlichen Beirat
bestehend aus international renommierten Experten
auf dem Gebiet der Herz-Kreislauf-Forschung unter-
stutzt. Der Wissenschaftliche Beirat berat den Vor-
stand und die Mitgliederversammlung in allen wissen-
schaftlichen und programmatischen Fragen. Er tritt
einmal im Jahr unter dem Vorsitz von Garret FitzGerald
zusammen und unterstitzt das DZHK dabei, seine
Strategie stetig weiter zu prazisieren. Die wichtigs-
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ten Empfehlungen der 2015er-Sitzung bezogen sich
unter anderem auf die strukturelle und thematische
Fokussierung des DZHK sowie auf die Definition einer
,arand Challenge®. Weiter empfahl der Beirat eine
bessere Verknupfung zwischen den DZHK-Projekten
und einen verbesserten Entscheidungsfindungsprozess
im DZHK zur Férderung von klinischen Studien.

Kommission der Zuwendungsgeber (KdZG)

Zur Sicherstellung der Zusammenarbeit mit den For-
derern steht dem DZHK die Kommission der Zuwen-
dungsgeber zur Seite. Zuwendungsgeber des DZHK
sind der Bund und diejenigen Lander, in denen die
Mitgliedseinrichtungen ihren Sitz haben. Jeder Zuwen-
dungsgeber entsendet einen Vertreter in die Kommis-
sion. Den Vorsitz fuhrt der Vertreter des Bundes. In
strategischen sowie wesentlichen finanziellen, organi-
satorischen und personellen Fragen sind Vorstand und
Mitgliederversammlung verpflichtet, die Genehmigung
der Kommission der Zuwendungsgeber einzuholen.

Im Jahr 2015 traf sich das Gremium einmal in der
DZHK-Geschaftsstelle und einmal am DZHK-Stand-
ort Heidelberg/Mannheim. Inhaltliche Schwerpunkte
dieser Treffen waren u. a. die Festlegung eines neuen
Schlissels zur Verteilung der Landeranteile ab 2015,
Diskussionen (iber eine mégliche Anderung des
Finanzierungsverfahrens der DZG und tiber Kennzah-
len zur Entwicklung des DZHK, sowie der Beschluss
des Wirtschafts- und Investitionsplans 2016 und der
mittelfristigen Finanzplanung 2017-2019.

Zuwendungsgeber des DZHK sind:

* Bundesministerium fiir Bildung und Forschung
(BMBF); Baden-Wrttemberg; Bayern; Berlin; Bran-
denburg; Hamburg; Hessen; Mecklenburg-Vorpom-
mern; Niedersachsen; Rheinland-Pfalz; Schleswig-
Holstein

* Die Mittel des DZHK stellen zu 90 Prozent der Bund
und zu 10 Prozent diejenigen Bundesléander zur
Verfiigung, in denen die Mitgliedseinrichtungen des
DZHK ihren Sitz haben.

Translational Research Group (TRG)

Die TRG unterstitzt das DZHK beim Aufbau von
Expertise im Bereich der spaten translationalen
Forschung. Sie begutachtet und bewertet Antrage
fur High Risk High Volume Late Translational Pro-
jects und gibt Empfehlungen zur Forderfahigkeit der
Antrage an den Vorstand und das RCC. AuBerdem
berat sie die Antragsteller zu regulatorischen Fragen,
Schutzrechten und Kommerzialisierungsaspekten.
DZHK-interne Mitglieder sind Wissenschaftler mit Er-
fahrung in der spaten praklinischen Forschung sowie
mit Erfahrung in der Durchfliihrung klinischer Studien.
DZHK-externe Mitglieder haben spezifisches Wissen
in zulassungsrelevanten Fragen, zu Schutzrechten, zu
translationaler Forschung und in der Biostatistik. Im
Berichtsjahr sind Timm Jessen und Harald Petry aus-
geschieden. Als Nachfolger fur Timm Jessen konnte
Martin Bechem gewonnen werden. Die TRG ist im
Berichtsjahr zu drei Sitzungen zusammengekommen.

Clinical Study Group (CSG) -
Steering Committee

Das CSG Steering Committee ist ein internes Gre-
mium, welches sich aus préklinischen und klinischen
Forschern, Biostatistikern und einem Vertreter der
klinischen Infrastruktur des DZHK zusammensetzt.
Es wurde 2014 fir drei Jahre durch die Mitgliederver-
sammlung berufen und kam im Berichtsjahr siebenmal
zusammen. Es berdt den Vorstand und das RCC in
allen Fragen der klinischen Forschung. Es disku-
tiert die Antrage fur klinische Studien im DZHK und
berlcksichtigt neben der wissenschaftlichen Qualitat
auch, ob sie in die Forschungsstrategie des DZHK
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passen. AuBerdem beréat es die Antragsteller, macht
Vorschlége zur Verbesserung und fordert zur Stellung
von Vollantrdgen auf. 2015 betreute es insgesamt vier
Calls fur klinische Studien, darunter die ersten beiden
Calls im Forderbereich ,Frihe klinische Studien®. Nach
Abschluss des mehrstufigen Prozesses, der auch
externe Begutachter mit einschlieBt, sprach das RCC
2015 neun Foérderempfehlungen auf Anraten des CSG
Steering Committees bzw. des Selection Boards aus.

Use & Access Committee (U&AC)

Das Use and Access Committee (U&AC) wurde

im Oktober 2015 durch die Mitgliederversammlung
berufen. Es evaluiert Nutzungsantrége auf die Zweit-
nutzung der Basis-Daten und Basis-Biomaterialien
aus klinischen Studien gemaB der DZHK-Nutzungs-
ordnung. Das U&AC setzt sich zusammen aus Vertre-
tern jedes DZHK-Standorts, Experten fur Biobanking,
Ethik und Statistik, einem Vertreter der Technologie
Transfer Einheiten und einem externen Berater. Es
halt monatliche Videokonferenzen ab und wird durch
die Transferstelle des DZHK unterstitzt.

DZHK-Professuren

DZHK-Professuren werden an den Standorten aus
DZHK-Standortmitteln finanziert. 2015 haben sich die

DZHK-Professoren auf dem DZHK-Retreat in Potsdam (September 2015)

DZHK-Professoren erstmalig getroffen. Tanja Zeller
und Holger Gerhardt wurden im September als Spre-
cherin und Stellvertretender Sprecher der Vertretung
der DZHK-Professoren gewahlt. Sie haben als solche
einen standigen Gaststatus im RCC und vertreten dort
die Interessen der DZHK-Professoren. Die DZHK-
Professoren haben im Berichtsjahr zugestimmt, fir
das DZHK-Retreat 2016 das Programmkomitee

zu bilden. Am Ende des Berichtsjahres gab es zehn
DZHK-finanzierte Professuren.

PostDoc-Committee des Young-DZHK
siehe Kapitel 10

DZHK-Administration

Die Mitarbeiter der Geschaftsstelle, des Férdermittel-
managements und der sieben Standortmanagements
bilden gemeinsam die Wissenschaftsadministration
des DZHK. Die Zusammenarbeit war 2015 kooperativ
und eng, unter anderem im Rahmen von 47 wochent-
lichen Videokonferenzen und finf personlichen Treffen
an den Standorten oder in der Geschéftsstelle des
DZHK. Neben dem Austausch zu den jeweils laufen-
den DZHK-Férderverfahren und allen administrativen
Ablaufen von der Antragstellung bis zum Berichtswe-
sen lag 2015 ein besonderer Schwerpunkt der ge-
meinsamen Arbeit auf der Uberarbeitung und Verein-
heitlichung aller Férderrichtlinien.

Geschéftsstelle

In der Geschéftsstelle waren im Berichtsjahr inkl.
Geschéftsfiihrer 15 Mitarbeiter tétig (12,86 VZA zum
31.12.2015). Hauptsachlich unterstitzt die Geschéfts-
stelle den Vereinsvorstand bei der Koordination der
wissenschaftlichen Zusammenarbeit im DZHK. Hierzu
gehdrte im Berichtszeitraum insbesondere:
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e Organisation der regelméaBigen Calls und der Auswahl-
und Begutachtungsverfahren in den drei kooperativen
Bereichen Préklinische Forschung, Klinische Forschung
und Nachwuchsférderung

* Organisation des Mentoring-Programms

e Durchfithrung des europaweiten Vergabeverfahrens
flir ein DZHK-Laborinformationssystem

e \lorbereitung und Durchfiihrung des Investitionspro-
gramms 2015

e Controlling des Mittelabflusses gemeinsam mit dem For-
dermittelmanagement und den Standortmanagements

* Organisation, Vor- und Nachbereitung samtlicher
Gremien-Sitzungen

« Presse- und Offentlichkeitsarbeit sowie interne
Kommunikation des DZHK (siehe Kapitel 11)

Die Mitarbeiter der DZHK-Geschéftsstelle (Sitz: Berlin)

Im Zusammenhang mit dem 2014 beschlossenen
Stellenwachstum in der Geschéftsstelle wurde 2015
eine mittlere Managementebene eingefuhrt (Gruppe
Strategie, Praklinische Forschung & Training; Gruppe
Klinische Forschung und Gruppe Administration &
Kommunikation).

Fordermittelmanagement

Das Fordermittelmanagement (FMM) als Teil des
Max-Delbrick-Centrums flir Molekulare Medizin in der
Helmholtz-Gemeinschaft (MDC) ist mit der adminis-
trativen Umsetzung der Férderung an die DZHK-Part-
nerinstitutionen sowie externe Kooperationspartner
betraut. [hm obliegen die zuwendungsrechtliche Pri-
fung der Antrage sowie die Verwendungsnachweis-
prufung anhand der DZHK-Bestimmungen sowie der
Zuwendungsbedingungen des Bundesministeriums
fur Bildung und Forschung (BMBF). Das FMM erstellt
dartiber hinaus Controllingberichte fir die Standorte,
um sie bei einer effektiven Mittelbewirtschaftung zu
unterstitzen.

Standortmanagement

In den sieben dezentralen Standortmanagements
arbeitete 2015 jeweils ein mit einer halben Stelle vom
DZHK finanzierter Wissenschaftler (Standortmanager)
und ein mit einer ganzen Stelle vom DZHK finanzier-
ter Sachbearbeiter. Die Standortmanagements sind
Schnittstellen zwischen wissenschaftlichen Projekten,
Standortleitung, Drittmittelverwaltungen, Personalab-
teilungen, Forschungsdekanaten, Rechtsabteilungen,
Geschaftsstelle und FMM. Die Standortmanagements
koordinieren alle Aktivitdten des Standorts. Sie organi-
sieren Standortretreats, Pl-Treffen und die Arbeit des
Standortvorstands. Dartiber hinaus fiihren sie fir ihren
Standort das dezentrale Finanz-Controlling durch und
koordinieren das Antrags- und Berichtswesen. Ge-
meinsam mit der Geschéftsstelle und dem Férdermit-
telmanagement entwickeln sie Ablaufe und Prozesse
im DZHK.

Mitglieder der Gremien finden sich auf der DZHK-
Webseite unter: https://dzhk.de/das-dzhk/gremien
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Fakten und Abbildungen

Standorte

Charité — Universitatsmedizin Berlin

DZHK-Standort Berlin

Standortsprecherin: Vera Regitz-Zagrosek, Direk-
torin des Instituts fur Geschlechterforschung in der
Medizin (GiM), Charité — Universitatsmedizin Berlin

Stellvertretender Standortsprecher: Roland
Hetzer, Deutsches Herzzentrum Berlin (seit 12/2015:
Holger Gerhardt, Max-Delbriick-Centrum fur Moleku-
lare Medizin in der Helmholtz-Gemeinschaft)

Standortmanagement: Carola Schubert (Standort-
managerin), Patrick Cochanski (Sachbearbeiter) [seit
4/2016: Mariam Abou-Saleh], Charité — Universitats-
medizin Berlin

Partnereinrichtungen am DZHK-Standort Berlin

Charité — Universitatsmedizin Berlin; Max-Delbriick-
Centrum fir Molekulare Medizin in der Helmholtz-
Gemeinschaft (MDC); Deutsches Herzzentrum Berlin
(DHZB); Bundesrepublik Deutschland, vertreten durch
das Bundesministerium flr Gesundheit, vertreten durch
das Robert Koch-Institut (RKI); Deutsches Institut fir
Ernahrungsforschung Potsdam-Rehbriicke (DIfE)

Forschungsschwerpunkt am DZHK

Schwerpunkte der Mitgliedseinrichtungen am Standort
Berlin sind die klinische und translationale Erforschung
der Herzinsuffizienz, von Erkrankungen der Gefafe,
des Stoffwechsels sowie von Genderaspekten in
Klinik, Forschung und Lehre (Charité). Die Forscher
am MDC befassen sich vorrangig mit Grundlagen- und
translationaler Forschung in den Bereichen Geno-
mics, vaskuldre Biologie, molekulare Kardiologie und
myokardiale Funktion, wahrend die Schwerpunkte

des DHZB im Bereich der Chirurgie bei Herzinsuffi-
zienz, Transplantation und Assistenzsystemen sowie
bei Herz-Kreislauf-Erkrankungen bei Kindern liegen.
Weiterhin gehéren noch RKI und DIE (Land Bran-
denburg) zu den Mitgliedseinrichtungen, wo sich die
Forscher mit epidemiologischen Untersuchungen sowie
mit den Themen Ernéhrung und Stoffwechsel befas-
sen. Das Investitionsprogramm 2015 ermdglichte die
Einwerbung von Mitteln fir die Bereiche klinische und
experimentelle Infrastruktur sowie Biobanking, um
klinische Studien und Grundlagenforschung signifikant
zu verbessern. So wurde u. a. am MDC ein neues
STED-Mikroskop angeschafft, sowie Trainingsgerate
fur laufende und zukunftige klinische Studien an der
Charité. Im Bereich der préklinischen Forschung wur-
den im Jahr 2015 insgesamt sieben Shared Expertise
(SE) des Standorts Berlin von anderen Standorten ge-
nutzt. Aus diesen sieben SE entwickelten sich 20 wei-
tere Kooperationen zwischen anderen Standorten. Im
Bereich der klinische Forschung wurde die Rekrutie-
rung flr die DZHK-Studien TORCH und TransitionCHF
im Berichtszeitraum an allen klinischen Einrichtungen
erfolgreich fortgefihrt. Ebenso begann der Patienten-
einschluss in die DZHK-teilfinanzierten bzw. assoziier-
ten Studien ISAR-REACT 5 und Culprit-SHOCK. Die
im Dezember 2014 ausgeschriebene Juniorprofessur
fur ,Translationale Geschlechterforschung mit Schwer-
punkt Herzinsuffizienz* wurde im November 2015 mit
Herrn Georgios Kararigas besetzt.
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Universitdtsmedizin Gottingen

DZHK-Standort Gottingen

Standortsprecher: Wolfram H. Zimmermann, Direk-
tor des Instituts fir Pharmakologie an der Universitats-
medizin Géttingen

Stellvertretender Standortsprecher: Eberhard
Bodenschatz, Direktor des Max-Planck-Instituts fur
Dynamik und Selbstorganisation

Standortmanagement: Axel Kaul (Standortmana-
gern), Sylvia Vann (Standortsachbearbeiterin), Universi-
tatsmedizin Gottingen

Partnereinrichtungen am DZHK-Standort Gottingen

Georg-August-Universitat Géttingen und Universi-
tatsmedizin Gottingen (UMG); Max-Planck-Institut fir
biophysikalische Chemie; Max-Planck-Institut fur Dy-
namik und Selbstorganisation, Max-Planck-Institut fur
Experimentelle Medizin; Deutsches Primatenzentrum

Forschungsschwerpunkt am DZHK

Schwerpunkt des DZHK-Standorts Gottingen ist
Herzinsuffizienzforschung mit den Themen ,Mecha-
nismen der Transition von klinisch asymptomatischer
Herzmuskelschwache zur symptomatischen Herzinsuf-
fizienz, sowie Herzregeneration bei Herzinsuffizienz",
Das Investitionsprogramm 2015 wurde genutzt, um
die klinische Studieninfrastruktur vor Ort zu starken
und eine Biobank zur langfristigen und sicheren Archi-
vierung und Lagerung von Studienmaterialien aufzu-
bauen. Die Mittel fir Kooperative Initiativen wurden
unter Nutzung der Kooperationen mit Shared Exper-
tise (SE) und Kooperationen mit Externen umfangreich
in Anspruch genommen. Die vom Standort Géttingen
angebotenen SE im Jahr 2015 wurden sechsmal
genutzt. Gottingen selber nutzte in 15 Fallen die von
anderen Standorten angebotenen SE. In der klini-
schen Forschung lag der Schwerpunkt in der zweiten
Jahreshalfte 2015 auf der intensivierten, erfolgreichen
Patientenrekrutierung fur die klinischen DZHK-Studien
TransitionCHF und TORCH und die Initiierung weiterer
Studienzentren fir TransitionCHF. Das neue MRI-Zen-
trum am Deutschen Primatenzentrum (2.400 m?)
wurde in Betrieb genommen und am 20. April 2015
feierlich er6ffnet. Der bundesweit einzigartige interna-
tionale Masterstudiengang ,Cardiovascular Science*
ist seit August 2015 akkreditiert und am 22. Septem-
ber 2015 fand die Grundsteinlegung fir das neue
DZHK-Forschungs- und Laborgebdude an der UMG
statt. Prof. Dr. Martin Uecker hat den Ruf auf die
DZHK-W2 Professur ,Echtzeit MRI* angenommen;
Prof. Dr. Stefan Luther hat den Ruf auf die DZHK-W2
Professur ,Optical Imaging and Numerical Simulation*
erhalten. Prof. Dr. Wolfgang Linke (Professor fir kar-
diale Mechanotransduktion am Herzzentrum Gottin-
gen, UMG) wurde als DZHK-PI aufgenommen.
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Universitdtsmedizin Greifswald

DZHK-Standort Greifswald

Standortsprecher: Stephan B. Felix, Direktor der
Klinik fUr Innere Medizin an der Universitatsmedizin
Greifswald

Stellvertretender Standortsprecher: Ulrich John,
Direktor des Instituts fur Epidemiologie und Sozialme-
dizin an der Universitatsmedizin Greifswald

Standortmanagement: Stefan Grof3 (Standortmana-
ger), Anne-Kathrin Beiersdorf (Standortsachbearbeite-
rin), Universitatsmedizin Greifswald

Partnereinrichtungen am DZHK-Standort Greifswald
Universitatsmedizin Greifswald
Forschungsschwerpunkt am DZHK

Besondere Expertise des Standorts Greifswald ist die
Durchfiihrung populationsbasierter epidemiologischer
und klinischer Studien mit umfassender kardiovas-

kularer Phénotypisierung, Forschung zur Pravention
von systolischer und diastolischer Herzinsuffizienz

oder dilatativer Cardiomyopathie, high-throughput
OMICs-Analysen, Telemedizin, Biobanking sowie
Datenmanagement/-analyse. Mithilfe des Investiti-
onsprogramms 2015 wurde die klinische Infrastruk-
tur im DZHK-Untersuchungs- und Trainingszentrum
erweitert, unter anderem um zusatzliche diagnostische
Moglichkeiten sowie Trainingsgerate fur Praventi-
onsstudien. Aktuell finden Pilotstudien zur Praventi-
on kardiovaskularer Erkrankungen statt. Seit 2014
werden Probanden fir die HOMEX-HF-Pilotstudie zu
sportlicher Aktivitat bei Herzinsuffizienz rekrutiert. Des
Weiteren wurde 2015 die IBEKO-Studie zu Reduktion
von Sitzverhalten als unabhangigem kardiovaskulé-
rem Risikofaktor gestartet. Die Universitatsmedizin
Greifswald beteiligt sich auBerdem als einschlieBendes
Studienzentrum an den klinischen Studien TORCH,
TransitionCHF, Culprit-SHOCK sowie demnéchst auch
an TOMAHAWK, DEDICATE und SPIRIT-DHF. In
Culprit-SHOCK werden seit 2014 und in TORCH und
TransitionCHF seit 2015 Patienten eingeschlossen. Im
Bereich praklinische Forschung wurden im Jahr 2015
insgesamt funf Shared Expertise (SE) des Standorts
von anderen Standorten genutzt. Aus diesen finf SE
entwickelten sich sieben weitere Kooperationen zwi-
schen anderen Standorten. Im Bereich klinische For-
schung ist in Greifswald die Treuhandstelle des Zent-
ralen Datenmanagements (Verbundprojekt zusammen
mit dem Standort Géttingen und der Geschéftsstelle
in Berlin) eingerichtet. Weiterhin tibernimmt der Stand-
ort in der TORCH-Studie das Patientenmanagement.
Des Weiteren wird das DZHK-Basis- und Studienbio-
banking durch den Standort Greifswald koordiniert.
Ende 2015 bekam der Standort den Zuschlag fiir den
Betrieb des zukunftigen zentralen Laborinformations-
systems des DZHK.
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Universitétsklinikum Hamburg-Eppendorf

DZHK-Standort Hamburg/Kiel/Liibeck

Standortsprecher: Thomas Eschenhagen, Direktor
des Instituts fur Experimentelle Pharmakologie und
Toxikologie am Universitatsklinikum Hamburg-Eppendorf

Stellvertretender Standortsprecher: Norbert Frey,
Direktor der Kilinik fur Kardiologie und Angiologie am
Universitatsklinikum Schleswig-Holstein

Standortmanagement: Doreen Stimpel (Standort-
managerin), Monika Glimsche (Standortsachbearbeite-
rin), Universitatsklinikum Hamburg-Eppendorf

Partnereinrichtungen am DZHK-Standort Hamburg/
Kiel/Liibeck

Universitatsklinikum Hamburg-Eppendorf, Christi-
an-Albrechts-Universitat zu Kiel, Universitat zu LU-
beck, Asklepios Klinik St. Georg

Forschungsschwerpunkt am DZHK

Die wissenschaftlichen Schwerpunkte am Standort
Hamburg/Kiel/Libeck liegen auf der Erforschung

von genetischen Risikofaktoren und Biomarkern von
Herz-Kreislauf-Krankheiten, dem regenerativen und
biomedizinischen Einsatz von pluripotenten Stamm-
zellen und Tissue Engineering, der Identifizierung

von molekularen Mechanismen der pathologischen
Hypertrophie sowie auf der Entwicklung von individu-
alisierten Behandlungskonzepten der Herzinsuffizienz,
insbesondere von genetisch bedingten Kardiomyopa-
thien. Im Rahmen des Investitionsprogrammes 2015
wurde sowohl das experimentelle Methodenspektrum
am Standort erweitert als auch lokal eine gemeinsa-
me klinische Infrastruktur fir DZHK-Studien und fur
das DZHK-weite Studien-Biobanking aufgebaut. Im
Bereich der préklinischen Forschung wurden im Jahr
2015 insgesamt zehn Shared Expertise (SE) des
Standorts von anderen Standorten genutzt. Aus dieser
Nutzung entwickelten sich elf weitere Kooperationen
mit anderen Standorten. Haufig genutzte SE des
Standorts sind die Micro-RNA Plattform in Libeck,
zellulére Stretch-Modelle in Kiel und Cardiometrics in
Hamburg. Im zweiten Halbjahr 2015 wurde im Be-
reich der spaten praklinischen Forschung ein neues
Projekt des Forderinstruments High Risk High Vol-
ume Late Translational Project zum Thema Herzklap-
penstent-Implantation bewilligt (Kiel). Zudem hat der
Standort mit vier groBen Kliniken ein weitgefachertes
medizinisches Expertenwissen und flihrt klinische Stu-
dien in allen groBen kardiologischen Themenbereichen
durch. Aktuell werden vom Standort die bundesweiten
DZHK-vollfinanzierten klinischen Studien FAIR-HF2
(Hamburg) und TOMAHAWK (Libeck) koordiniert.
Weitere DZHK finanzierte klinische Studien —
CAVA-ADHF (Lubeck) und DEDICATE (Hamburg) —
sind fur 2016/2017 in Planung. Das DZHK finanziert
bislang drei Professuren am Standort (Prof. Erdmann,
Liubeck; Prof. Hansen und Prof. Zeller, beide Ham-
burg). Das Berufungsverfahren fir eine weitere
W2-Professur zum Thema ,Epigenetics in cardiac
hypertrophy* am Campus Kiel ist eingeleitet worden.
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Universitétsklinikum Heidelberg

DZHK-Standort
Heidelberg/Mannheim

Standortsprecher: Hugo A. Katus, Arztlicher Direk-
tor der Abteilung Innere Medizin Ill des Universitatskli-
nikums Heidelberg

Stellvertretender Standortsprecher: Martin
Borggrefe, Direktor der I. Medizinischen Klinik des
Universitatsklinikums Mannheim

Standortmanagement: Tanja Weis (Standormana-
gerin), Claudia Marquart (Wissenschaftliche Projekt-
managerin), Matthias Knull (Standortsachbearbeiter),
Universitétsklinikum Heidelberg

Partnereinrichtungen am DZHK-Standort Heidelberg/
Mannheim

Universitat Heidelberg; Universitatsklinikum Heidel-
berg; Universitatsklinikum Mannheim; Deutsches
Krebsforschungszentrum (DKFZ); Européisches Mole-
kularbiologisches Laboratorium (EMBL)

Forschungsschwerpunkt am DZHK

Der wissenschaftliche Schwerpunkt des Standorts
liegt in der Erforschung der erblichen und inflamma-
torischen Kardiomyopathien. Mittels einer translati-
onalen Pipeline werden diese von genetischer und
molekularer Diagnostik bis hin zu innovativen moleku-
laren Therapiekonzepten wissenschaftlich bearbeitet.
Genetische, epigenetische und elektrophysiologische
Analysen, bildgebende Diagnostik, ps-iPS-Zellen so-
wie Modellsysteme von zellularen Systemen Uber Ze-
brafisch, Maus und Ratte bis hin zum humanrelevanten
Schweinemodell werden zur funktionellen Analyse
molekularer Signalwege und zur Identifikation neuer
diagnostischer und therapeutischer targets eingesetzt.
Methodische Plattformen (Next-Generation-Sequen-
cing, AAV Plattform, Zebrafischplattform, Plattform
fur humanrelevante Krankheitsmodelle) stehen bereit,
ebenso eine vollautomatische Biobank mit automa-
tisierter Probenverarbeitung. Die klinischen Einrich-
tungen in Mannheim und Heidelberg wurden mit
innovativen Echokardiographiegeraten ausgestattet.
Daneben wurde eine auf dem Baculovirus-Insekten-
zellen-Expressionssystem basierenden Produktions-
straBe flr die AAV Plattform sowie eines Labor-In-
formations-Management-Systems fur die Heidelberg
CardioBiobank implementiert. In der préklinischen
Forschung wurden sieben Shared Expertise (SE)
genutzt. Besonders gefragt: die AAV Plattform und
die Next Generation Sequencing Plattform. Daraus
resultierten 16 zusatzliche Kooperationen mit anderen
Standorten. In der klinischen Forschung ist die Pati-
entenrekrutierung im Heidelberger TORCH-Register
hervorzuheben. Es wurden 564 Patienten aus 13
Zentren eingeschlossen. Der Standort Heidelberg/
Mannheim war an drei weiteren DZHK Studien als
einschlieBendes Zentrum beteiligt und ist hinsichtlich
der Patientenrekrutierungen fiihrend im DZHK. Die
Besetzung der DZHK-Professur ,Functional Genomics
of Cardiomyopathies* hat sich auf 2016 verschoben.
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Deutsches Herzzentrum Miinchen

DZHK-Standort Miinchen

Standortsprecher: Stefan Engelhardt, Direktor des
Instituts fur Pharmakologie und Toxikologie der Tech-
nischen Universitat Minchen

Stellvertretender Standortsprecher: Christian
Weber, Direktor des Instituts fir Prophylaxe und Epi-
demiologie der Kreislaufkrankheiten der Ludwig-Maxi-
milians-Universitat Minchen

Standortmanagement: Sandra Rauser (Standortma-
nagerin), Sissy Kiinzel (Standortsachbearbeiterin seit
09/2015), Technische Universitat Miinchen

Partnereinrichtungen am DZHK-Standort Miinchen

Technische Universitat Miinchen (TUM); Klinikum der
Ludwig-Maximilians-Universitat Minchen (KUM); Lud-
wig-Maximilians-Universitat Minchen (LMU); Deut-
sches Herzzentrum Minchen (DHM); Klinikum rechts
der Isar (MRI); Helmholtz Zentrum Miinchen — Deut-
sches Forschungszentrum fir Gesundheit und Umwelt
(HMGU); Max-Planck-Institut fiir Biochemie (MPI)

Forschungsschwerpunkt am DZHK

Der wissenschaftliche Schwerpunkt am Standort
Minchen (,Munich Heart Alliance, MHA) liegt in

der |dentifikation neuer Therapietargets, sowie der
Entwicklung innovativer und optimierter Verfahren zur
Behandlung von Herz-Kreislauf-Erkrankungen. Hierbei
wird die gesamte medizinische Translationskette ab-
gebildet. Im Rahmen des Investitionsprogramms 2015
wurde die Infrastruktur der drei Minchner kardiologi-
schen Kliniken zur Durchfiihrung von DZHK-Studien
harmonisiert. Im praklinischen Bereich lag der Fokus
auf Geréten zum Einsatz von experimentellen Thera-
pieverfahren in Modellorganismen. In der praklinischen
Forschung wurde ein HRHV-Projekt unter Leitung
sowie ein weiteres unter Beteiligung eines MHA-Pls
(Federfuhrung Gottingen) zur Férderung bewilligt.
Insgesamt wurden 2015 sechs Shared Expertise (SE)
anderer Standorte genutzt. Daraus resultierten sieben
Kooperationen mit anderen Standorten. In der Klini-
schen Forschung erfolgt tUber ein Projekt am HMGU
die Harmonisierung der Ethikantrage. Die Studienzent-
ralen der teilfinanzierten DZHK-Studien ISAR-REACT 5
und APPROACH-ACS-AF liegen am DHM bzw.
KUM, die Studienzentrale fir das AFNET-EORP Re-
gister fur Vorhofflimmern am KUM. Die Leitlinien-re-
levante Studie APPROACH-ACS-AF und die friihe
klinische Studie SMART-MI, beide initiiert von der
Medizinischen Klinik und Poliklinik | am KUM, wurden
vom RCC zur Férderung freigegeben ebenso wie die
Einrichtung des Zentralen Bilddatenmanagements, an
dem Miinchen als einer von vier DZHK-Standorten be-
teiligt ist. Zwei Meetings mit Vortragen und Posterpré-
sentationen zum Stand der Minchner DZHK-Projekte
sowie die ,MHA Lecture on Experimental Cardiovas-
cular Medicine® unterstitzen den wissenschaftlichen
Austausch und die Vernetzung der Forschungsaktivita-
ten am Standort. Bislang wird in Miinchen eine
DZHK-Professur (Prof. Séhnlein) finanziert, zwei
weitere befinden sich im Berufungsverfahren.
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Goethe-Universitat Frankfurt

DZHK-Standort RheinMain

Standortsprecher: Andreas Zeiher, Direktor der
Kardiologie des Universitatsklinikums Frankfurt

Stellvertretende Standortsprecherin: Stefanie
Dimmeler, Direktorin des Instituts fir Kardiovaskulare
Regeneration des Universitatsklinikums Frankfurt

Standortmanagement: Angelika Bonauer (Standort-
managerin), Alexander Schwarz (Standortsachbearbei-
ter), Universitatsklinikum Frankfurt

Partnereinrichtungen am DZHK-Standort RheinMain

Goethe-Universitat Frankfurt; Max-Planck-Institut

flr Herz und Lungenforschung, Bad Nauheim;
Kerckhoff-Klinik, Bad Nauheim; Johannes Gutenberg-
Universitat Mainz

Forschungsschwerpunkt am DZHK

Der Fokus des Standorts RheinMain liegt auf der
|dentifizierung epigenetischer Marker und Mediatoren
von Herz-Kreislauf-Erkrankungen, um damit die Repa-
ratur und Regeneration von GefaBen und Herzmuskel-
gewebe zu stimulieren. Einen Schwerpunkt bildet die
Identifikation und therapeutische Beeinflussung von
nicht-kodierenden RNAs im kardiovaskularen System.
Im Rahmen des Biomarker-Projekts der Kerckhoff-Kli-
nik konnten bis Ende 2015 Proben von mehr als
10.000 Patienten in die Biomarker-Datenbank aufge-
nommen werden. Das MPI in Bad Nauheim fokussiert
sich auf die Darstellung globaler Proteinveranderungen
komplexer biologischer Proben. An der Universitats-
medizin Mainz wurde im Rahmen der MyoVasc-Studie
im Februar das zweite Follow-up gestartet, und im
September der 2.000. Teilnehmer mit Herzinsuffizienz
eingeschlossen. In Frankfurt wurde zudem die Ima-
ging-Einrichtung unter Leitung von Herrn Professor
Nagel in Betrieb genommen. Mittels des Investitions-
programmes 2015 konnte an den drei klinisch tatigen
Einrichtungen Kerckhoff-Klinik Bad Nauheim, Univer-
sitatsmedizin Mainz und Uniklinik Frankfurt die Infra-
struktur fur die Teilnahme an DZHK-finanzierten Stu-
dien ausgebaut bzw. geschaffen werden. In Frankfurt
und Mainz wurden Ende 2015 die ersten Patienten
fir TORCH eingeschlossen. Im Bereich der prakli-
nischen Forschung wurden im Jahr 2015 insgesamt
funf Shared Expertise (SE) von anderen Standorten
genutzt. Daraus resultierten sieben Kooperationen mit
anderen Standorten. In Mainz und Frankfurt wurden
Berufungsverfahren fir eine W3-Professur ,Vaskulare
und myokardiale Interaktionen” (Prof. Dr. Tommaso
Gori) und eine W2-Professur ,RNA Therapeutics"

(Dr. Reinier Boon) im Berichtszeitraum abgeschlossen.
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Abkiirzungen

AFNET Kompetenznetz Vorhofflimmern

BDMS Bilddatenmanagementsystem

CSG Clinical Study Group

DzZG Deutsche Zentren der Gesundheitsforschung
DZHK Deutsches Zentrum fur Herz-Kreislauf-Forschung
FMM Fordermittelmanagement

HRHV High Risk High Volume Late Translational Projects

g)j KdzG Kommission der Zuwendungsgeber
é KNAH Kompetenznetz Angeborene Herzfehler
% KNHI Kompetenznetz Herzinsuffizienz
= LIMS Laborinformations- und Managementsystem
Pl Principal Investigator
RCC Research Coordinating Committee
SE Shared Expertise
SOP Standard Operating Procedure
TRG Translational Research Group

U&AC Use & Access Committee
ZDM Zentrales Datenmanagement
4 Ziel erreicht

Im Arbeitsprozess befindlich

X Ziel nicht erreicht
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