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Forschungsprofil

Organtransplantation

Durch die Verwendung moderner immunsuppressiver Medikamente nach solider Organtransplantation hat sich die
Rate an akuten und chronischen Abstossungen deutlich verringert. Die Verlangerung des Transplantatiberlebens
ist in den letzten 20 Jahren jedoch iberwiegend auf operativ, technische Verbesserungen und ein verbessertes 12
Monatsiiberleben zuriickzufihren. Die Rate an chronischem Transplantatverlust hat sich in den letzten 20 Jahren
jedoch kaum verandert.

Daneben hat der Spendermangel in Deutschland zur vermehrten Verwendung von marginalen Spenderorganen
gefiihrt. Zusammen mit immer dlteren und krdnkeren Patienten auf der Warteliste zur Lebertransplantation hat dies in
Deutschland im internationalen Vergleich zu einer deutlich schlechteren Prognose nach Lebertransplantation gefiihrt.
Daneben treten bei Patienten mit Langzeitiiberleben die Nebenwirkungen der Immunsuppression wie Infektionen,
Malignome und Einschrénkung der Nierenfunktion in den Vordergrund. Da moderne Méglichkeiten der Zell- und
Gentherapie neue Mdglichkeiten der gezielten Immunintervention erlauben, werden zunehmend Méglichkeiten der
Toleranzinduktion nach Organtransplantation getestet.

Ausgewahltes Forschungsprojekt

Toleranz nach Organtransplantation

Durch die Verwendung moderner immunsuppressiver Medikamente nach solider Organtransplantation hat sich die
Rate an akuten und chronischen Abstossungen deutlich verringert. Die Verlangerung des Transplantatiberlebens ist
in den letzten 20 Jahren jedoch iiberwiegend auf operativ, technische Verbesserungen und ein verbessertes 12 Mo-
natstberleben zurlickzufihren. Die Rate an chronischem Transplantatverlust hat sich in den letzten 20 Jahren jedoch
kaum verandert (Fig. 1).

Daneben hat der Spendermangel in Deutschland zur vermehrten Verwendung von marginalen Spenderorganen
gefiihrt. Zusammen mit immer dlteren und krankeren Patienten auf der Warteliste zur Lebertransplantation hat dies in
Deutschland im internationalen Vergleich zu einer deutlich schlechteren Prognose nach Lebertransplantation gefiihrt
(Fig. 1). Daneben treten bei Patienten mit Langzeitiiberleben die Nebenwirkungen der Immunsuppression wie Infekti-
onen, Malignome und Einschrankung der Nierenfunktion in den Vordergrund. Da moderne Mdglichkeiten der Zell- und
Gentherapie neue Mdglichkeiten der gezielten Immunintervention erlauben, werden zunehmend Mdglichkeiten der
Toleranzinduktion nach Organtransplantation getestet.
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Abb. 1: Uberleben nach Lebertransplantation. Das Uberleben nach Lebertransplantation hat sich in den vergangenen 35 Jahren im
UNOS-Gebiet kontinuierlich durch ein besseres 1-Jahrestiberleben verbessert. Die Rate der chronischen Transplantatdysfunktion ist
aber gleich geblieben. Die Ergebnisse in Deutschland liegen aufgrund des geringen Spendenaufkommens und der Transplantation
grenzwertiger Organe in sehr kranke Empfénger deutlich unter den internationalen Ergebnissen (Quelle: Wong at al Clin Transplant
2014; DSO Report 2014)

Rolle von regulatorischen T Zellen nach Lebertransplantation

Eine Mdglichkeit der gezielten Immunintervention stellen CD4+CD25high FOXP3+ regulatorische T Zellen (Tregs) dar.
Aufgrund ihrer groBen Bedeutung zur Toleranzinduktion und -erhaltung in Tiermodellen, nahm man an, dass ein Mangel
an Tregs nach solider Organtransplantation in Patienten zu Abstossungen fiihren kann. Wir entwickelten deshalb im
Rahmen der Forschungsarbeiten im SFB738 und des IFB-Tx eine neue Methode, mit welcher wir zuverldssig Tregs in
transplantierten Geweben farben kdnnen. An Proben des Protokollbiopsieprogramms nach Lebertransplantation konnten
wir zeigen, dass eine akute zellulare AbstoBung (ACR) nicht zu einem Abfall sondern zu einem supraproportionalen
Anstieg von Tregs in der Leber fiihrt (Fig. 2)(Taubert et al., 2012). Das kérpereigene Immunsystem versucht also die
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Abb. 2: Supraproportionaler Anstieg von Tregs in der Leber wahrend akuter zellularer AbstoBung. Mit zunehmender Schwere einer
akuten AbstoBung nehmen die Immuninfiltrate an Lymphozyten in der transplantierten Leber zu (A). Die Anzahl an Tregs nimmt aber
deutlich starker als die der Effektor T Zellen. Dies zeigt, dass ein Mangel an Tregs nicht die Ursache von akuten AbstoBungen ist (B).
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iiberschieBende Immunantwort mit eigenen Mitteln zu kontrollieren. Gleiche Verdnderungen wurden nicht im Blut
der Patienten gesehen, was die Bedeutung der Untersuchung von spenderspezifischen Immunantworten im Organ
unterstreicht. Einige Patienten haben nach Lebertransplantation in der Leberbiopsie geringe entziindliche Infiltrate mit
jedoch normalen Lebertransaminasen. Wir konnten zeigen, dass diese subklinischen Abstossungen (SCR) eine gute
Langzeitprognose ohne Entwicklung folgender AbstoBungsepisoden oder einer Fibroseentwicklung haben(Baumann
etal., 2016). Vergleicht man Patienten mit subklinischer AbstoBung mit Patienten mit akuter AbstoBung kann man im
Transplantat erkennen, dass Patienten mit subklinischer AbstoBung deutlich mehr immunregulatorische Tregs besitzen
als Patienten mit akuter AbstoBung(Baumann et al., 2016).

Zum Schluss konnten wir die Rolle von Tregs in Patienten untersuchen, in welche nach Lebertransplantation die
Immunsuppression komplett ausgeschlichen wurde (Weaning). Diese Patienten wurden nach 1, 3 und 5 Jahren kon-
trolliert und zeigten keine Organfibrose oder Abstossungen. Sie waren also operational tolerant. In der quantitativen
Auswertung der Immuninfiltrate zeigten sich nach 1 und 3 Jahren zunehmend groBe Entziindungsinfiltrate(Taubert et
al., 2016). Ein Jahr nach Beendigung der Immunsuppression waren diese Infiltrate von Tregs dominiert. Gleichzeitig
zeigte sich auf Transkriptionsebene eine deutliche Aktivitat pro- und anti-inflammatorischer Gene (Fig. 3). Nach drei
Jahren beruhigte sich die immunologische Aktivitat auf Transkriptionsebene und gleichzeitig ging die Zahl der Tregs
auf das Ausgangsniveau zurlick(Taubert et al., 2016). Diese Daten zeigen, dass gewebsspezifische Toleranz nach
Organtransplantation ein langandauernder Prozess ist, welcher sehr wahrscheinlich aktiv durch Tregs reguliert wird.
AuBerdem konnten wir zusammen mit der Arbeitsgruppe um A. Sanchez-Fueyo vom King's College ein Transkriptomsi-
gnatur identifizieren, welche den Erfolg des Weanings der Immunsuppression in selektionierten Patienten vorhersagen
kann(Bohne et al., 2014; Bohne et al., 2012). Diese Arbeiten haben zu einer groBen klinischen Multicenterstudie
gefiihrt, in der das Weaning mittels Biomarkern prospektiv untersucht werden soll (LIFT Trial). Die MHH ist hier fiir
Deutschland Leiter der klinischen Priifung. Zusammengefasst unterstreichen die Arbeiten die groBe Rolle von Tregs
nach Lebertransplantation in der Kontrolle allospezifischer Inmunantworten. Es stellt sich deshalb die Frage ob durch
einen adoptiven Transfer dieser Zellen die intrahepatische Immunregulation gestarkt werden kann.

Transfer von regulatorischen T Zellen zur Toleranzinduktion nach Transplantation

Im Rahmen des SFB738 untersuchten wir im Mausmodell die Bedingungen zur Toleranzinduktion mittels Transfer von
regulatorischen T Zellen. Wir und andere konnten friih zeigen, dass ein Transfer polyspezifischer Tregs alleine nicht
ausreichend ist, eine Toleranz zu induzieren. Verwendeten wir jedoch Graft-spezische Tregs, welche das Transplantat
direkt und indirekt erkennen reichte ein einmaliger Transfer von nur wenigen Tregs eine dauerhafte Toleranz gegentiber
Hauttransplantaten in einem sehr immunogenen Mausmodell zu erreichen (Fig. 4). Als Mechanismen der Toleranz
konnten wir lokale Akkumulation und Langzeitpersistenz der antigenspezifischen Tregs identifizieren. Auch 100 Tage
nach Transplantation zeigten die Gewebe eine starke Infiltration mit den zuvor transferierten Tregs. Die Toleranz war
sogar durch das Graft Ubertragbar, wahrend das Immunsystems des Empfangers keine generelle Toleranz zeigte. Wir
konnten also durch den einmaligen Transfer allospezifischer Tregs eine gewebsspezifische Toleranz unter Erhalt der
generellen Immunkompetenz erzeugen.

Erzeugung antigenspezifischer humaner Tregs
Der Erfolg antigenspezifischer Tregs im Mausmodell, stellte die Frage, wie humane antigenspezifische Tregs unter GMP
geeigneten Bedingungen zu identifizieren und expandieren sind.

A) Expansion mit Donor B Zellblasten

Wir entwickelten zundchst eine Methode um allogene Spender B Zellen mit CD40L zu aktivieren. Diese allogenen B
Zellblasten verwendeten wir fiir die Stimulation polyspezifischer humaner Tregs(Noyan et al., 2013). Nach einer initialen
antigenspezifischen Expansion und einer weiteren Expansion mittels CD3/CD28 Beads erreichten wir eine 200-fache
Expansion allospezifischer Tregs(Noyan et al., 2013). Diese allospezifischen Tregs konnten Immunantworten deutlich
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starker hemmen als polyspezifische Tregs (Fig. 5). Das von uns entwickelte und erstmalig publizierte Verfahren wird
derzeit von der GMP Unit der University of California in San Francisco im Rahmen klinischer Studien getestet.

B) Identifikation antigenspezifischer Tregs mittels GARP

In einem weiteren Ansatz testeten wir verschiedene Aktivierungsmarker auf Tregs nach Antigenstimulation. Wir
konnten zeigen, dass der Rezeptor Glycoprotein A repetitions predominant (GARP) und sein Bindungspartner Latency
Associated Peptide-TGF-b (LAP) 24h Stunden nach Aktivierung spezifische Marker fir aktivierte Tregs darstellen. Eine
gleichzeitige Depletion von CD40L positiven Zellen erhdhte die Reinheit an Tregs in epigenetischen Analysen auf iber
80% (Noyan et al., 2014). Das Verfahren der Aufreinigung antigenspezifischer Tregs mittels CD154 Depletion gefolgt
von einer Anreicherung LAP oder GARP positiver Zellen wurde von der MHH patentiert und wird derzeit von der Firma
Miltenyi Biotech weiterverfolgt.

C) Generierung allospezifischer chimarer Antigenrezeptoren
Der innovativste Ansatz zur Generierung antigenspezifischer Tregs besteht in der Transduktion on nTregs mit einem
chimaren Antigenrezeptor (CAR).

CAR bestehen aus einer extrazelluldren Antikérperdomane (scFv) und einem intrazellularen Signaltransduktions-
molekiil, welches zur Aktivierung der T Zellen fihrt. CARs werden derzeit erfolgreich in der Tumorimmunologie z.B.
gegen CD19 positive B Zell Lymphome. In der Therapie solider Tumore besteht jedoch haufig das Problem, dass es
keine tumorspezifischen Oberflachenantigene gibt und es somit auBerhalb des Tumors zu Off-Target Aktivierungen
der T Zellen kommt. In der Transplantation handelt es sich jedoch um antransplantierte Neoantigene, so dass hier
nur Effekte im transplantierten Organ/Gewebe zu erwarten sind. Wir generierten einen HLA-A2 spezifischen CAR
der 2. Generation(Noyan et al., 2016). Nach Transduktion in nTregs erhielten wir sehr aktive donorspezifische Tregs,
welche in vitro und in vivo deutlich potenter waren als klassische Tregs. Wir konnten durch den einmaligen Transfer
in humanisierten Mausmodellen sogar eine Toleranz gegeniiber A2 positiven menschlichen Hauttransplantaten
erreichen(Noyan et al., 2016). Auch dieses Verfahren wurde von der MHH patentiert. CAR-Tregs stellen in unseren
Augen eine hervorragende Mdglichkeit zur lokalen Toleranzinduktion dar und ihr Potential wird derzeit von uns im
Rahmen von Allo-, Xenotransplantation und Autoimmunitét getestet.Da eine japanische Arbeitsgruppe vor kurzem
erstmalig in Patienten nach Lebertransplantation zeigen konnte, dass eine friihes Weaning der Immunsuppression
nach Zelltherapie méglich ist(Todo et al., 2016), kdnnte die Entwicklung der CAR-spezifischen Tregs ein bedeutender
Schritt auf dem Weg zu einer Toleranz nach Organtransplantation sein.
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Abb. 3: Tregs kontrollieren initial die operationale Toleranz nach Lebertransplantation. In Patienten, welche komplett von der
Immunsuppression nach Lebertransplantation geweant wurden, zeigen sich insbesondere nach einem Jahr Immuninfiltrate, welche
von Tregs dominiert werden (A). Parallel dazu zeigt sich eine Aktivierung von Inflammationsmarkern hier am Beispiel von STAT1
in der gPCR.
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Abb. 4: Donor-spezifische Tregs kdnnen Toleranz erzeugen. Im immunogenen C57BL/6 auf BALB/c Hauttransplantationsmodell
ist der alleinige Transfer von Tregs, welche das Transplantat direkt und indirekt erkennen kénnen, ausreichend um eine dauerhafte

Toleranz zu erzeugen.
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Abb. 5: Donor-spezifische B Zellblasten zur Herstellung donorspezifischer Tregs. Nach Stimulation mit CD40L kénnen B Zellblasten des
Spenders antigenspezifische Tregs des Empfangers expandieren. Diese sind deutlich potenter als derzeit verwendete polyspezifische
Tregs in der Inhibierung von Alloimmunantworten.

Projektleitung: Jaeckel, Elmar (Dr.)

&4
-7}
=3
~
o
©
=3

Days post Tx

B)

0.6 T

generation of
CDAOL activated
donor B cells

Expansion of
donor-reactive
human Tregs on
donor B cells

NI_I [H Forschungsbericht 2016



INNERE MEDIZIN

Weitere Forschungsprojekte (mit Stichtag 01.12.2016)

CEGICLIN (Centre for Gastrointestinal Clinical Studies)

Projektleitung: Bachmann, Oliver (PD Dr.); Kooperationspartner: Suerbaum, Sebastian (Prof. Dr.), Miinchen, Autenrieth,
Ingo (Prof. Dr.), Tibingen, Gerhard, Markus (Prof. Dr.), Miinchen; Férderung: BMBF/DZIF, TTU ,Gastrointestinale
Infektionen”

SPECTRUM Study - Interdependence of gut microbiota, risk factors and biomarkers in C. difficile-
associated diarrhea (CDAD)

Projektleitung: Bachmann, Oliver (PD Dr.), Suerbaum, Sebastian (Prof. Dr.); Forderung: BMBF/DZIF, TTU
,Gastrointestinale Infektionen”

ER stress and mTOR singling pathways as novel regulators of drug induced lipotoxicity

Projektleitung: Bantel, Heike (Prof. Dr.); Kooperationspartner: Shibolet, Oren (Prof. Dr.), Dept. of Gastroenterology
and Hepatology, University of Tel-Aviv, Isreael; Forderung: German-Israeli Foundation (GIF) for Scientific Research and
Development, Forderkennzeichen No.I-74-201.6-2012

Identifizierung von Mechanismen der Therapieresistenz beim HCC
Projektleitung: Bantel, Heike (Prof. Dr.); Kooperationspartner: Schulze-Osthoff, K. (Prof. Dr.), Interfaculty Institute of
Biochemistry, University of Tubingen; Férderung: Deutsche Krebshilfe; Forderkennzeichen No.111929

Rolle der TNFR1-Inhibition bei NAFLD
Projektleitung: Bantel, Heike (Prof. Dr.); Kooperationspartner: Pfizenmaier, K. (Prof. Dr.), Institute of Cell Biology and
Immunology, University of Stuttgart; Férderung: Deutsche Forschungsgemeinschaft; Forderkennzeichen BA 2092/11-1

Chinesisch-Deutsche Kooperationsgruppe: Acute on chronic liver failure: molecular mechanisms of
liver cell death and regeneration

Projektleitung: Dooley, Steven (Prof. Dr.), University of Heidelberg; Hai Li (Dr.), Shanghai Jiaotong University;
Kooperationspartner: Bantel, H. (Prof. Dr.), Dept. of Gastroenterology, Hepatology and Endocrinology, MHH; Férderung:
Chinesisch Deutsches Zentrum fur Wissenschaftsférderung; Forderkennzeichen GZ 1263

HBV Cure: Immune monitoring of HBV patients
Projektleitung: Cornberg, Markus (Prof. Dr.), Bantel, Heike (Prof. Dr.); Kooperationspartner: DZIF Partner Univ.
Munchen, Hamburg, Heidelberg, Giessen, Freiburg; Forderung: DZIF; Férderkennzeichen: 101-4-8-05.806

Ein préklinisches Schweinemodell zur Charakterisierung und Modulation der Immunantwort nach
Leberzelltransplantation

Projektleitung: Bock, Michael (Dr.); Kooperationspartner: Vondran, Florian (Dr.), Allgemein-, Viszeral- und
Transplantationschirugie; Férderung: Deutsche Forschungsgemeinschaft (DFG), SFB 738, Teilprojekt C11

PHH Core Facility
Projektleitung: Bock, Michael (Dr.); Kooperationspartner: Vondran, Florian (Dr.), Allgemein-, Viszeral- und
Transplantationschirugie; Férderung: DZIF TTU Hepatitis 05.703 (BMBF)

Translationale Hepatologie und Stammzellbiologie

Projektleitung: Cantz, Tobias (Prof. Dr.); Kooperationspartner: Scholer, Hans (Prof. Dr. rer. nat.), Max-Planck-Institut ftir
molekulare Biomedizin, Miinster; Ott, Michael (Prof. Dr. med.), Klinik fiir Gastroenterologie, Hepatologie, Endokrinologie,
Medizinische Hochschule Hannover; Sharma, Amar (PhD), Klinik fir Gastroenterologie, Hepatologie, Endokrinologie,
Medizinische Hochschule Hannover; Vogel, Arndt (Prof. Dr.), Klinik fiir Gastroenterologie, Hepatologie, Endokrinologie,
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Medizinische Hochschule Hannover; Martin, Ulrich (Prof. Dr. rer. nat.), Klinik fir Herz-, Thorax-, Transplantations-,
und GefaBchirurgie, Medizinische Hochschule Hannover; Schambach (Prof. Dr. med., PhD), Institut fiir Experimentelle
Hamatologie, Medizinische Hochschule Hannover; Forderung: Deutsche Forschungsgemeinschaft (DFG), Exzellenzcluster
DFG, Exzellenzcluster REBIRTH, Forderkennzeichen EXC 62/3

MicroRNAs in der Leberregeneration

Projektleitung: Sharma, Amar (PhD); Kooperationspartner: Cantz, Tobias (Prof. Dr.), Klinik fiir Gastroenterologie,
Hepatologie, Endokrinologie, Medizinische Hochschule Hannover; Ott, Michael (Prof. Dr.), Klinik fir Gastroenterologie,
Hepatologie, Endokrinologie, Medizinische Hochschule Hannover; Thum, Thomas (Prof. Dr., PhD), Institut fiir Molekulare
und Translationale Therapie-Strategien, Medizinische Hochschule Hannover; Kispert, Andreas (Prof. Dr. rer. nat.),
Institut fiir Molekularbiologie, Medizinische Hochschule Hannover; Krueger, Andreas (Prof. Dr. rer. nat.), Institut fiir
Immunologie, Medizinische Hochschule Hannover; Férderung: Deutsche Forschungsgemeinschaft (DFG), Exzellenzcluster
DFG, Exzellenzcluster REBIRTH, Forderkennzeichen EXC 62/3 sowie Sachbeihilfe SH 640/1-2

Hepatobilidre Regeneration

Projektleitung: Cantz, Tobias (Prof. Dr.), Vogel, Arndt (Prof. Dr.); Kooperationspartner: Sharma, Amar (PhD), Klinik
flr Gastroenterologie, Hepatologie, Endokrinologie, Medizinische Hochschule Hannover; Martin, Ulrich (Prof. Dr. rer.
nat.), Klinik fr Herz-, Thorax-, Transplantations-, und GefaBchirurgie, Medizinische Hochschule Hannover; Férderung:
Deutsche Forschungsgemeinschaft (DFG), Exzellenzcluster DFG, Exzellenzcluster REBIRTH, Forderkennzeichen EXC 62/3

Teilprojekt C12: Aufklarung unterstiitzender MikroRNAs wahrend der hepatischen Spezifizierung
reprogrammierter Zellen fiir die Leberzelltherapie

Projektleitung: Cantz, Tobias (Prof. Dr.), Sharma, Amar (PhD); Kooperationspartner: Schambach (Prof. Dr.
med., PhD), Institut fiir Experimentelle Hdmatologie, Medizinische Hochschule Hannover; Forderung: Deutsche
Forschungsgemeinschaft (DFG), Forderkennzeichen SFB 738/3-C12

ELSA: HumArGam: Humane artifizielle Gameten. Erzeugung und genetische Verdnderung von aus
humanen pluripotenten Stammzellen diferenzierten Gameten und ihre ethische und rechtliche
Bedeutung - TP 3 Biologie

Projektleitung: Cantz, Tobias (Prof. Dr.); Kooperationspartner: Heinemann, Thomas (Prof. Dr. med., Dr. phil.),
Philosophisch-Theologische Hochschule Vallendar; Dederer, Hans-Georg (Prof. Dr. jur), Universitdt Passau; Forderung:
Bundesministerium fiir Bildung und Forschung, Forderkennzeichen 01GP1604C

ELSA: REALIGN-HD: Ethische und rechtliche Konzepte fiir die Anwendung neuer Techniken einer
prazisen Genomeditierung bei hereditaren Erkrankungen - TP 3: Biomedizinische Aspekte und
Gedankenexperimente

Projektleitung: Cantz, Tobias (Prof. Dr.); Kooperationspartner: Heinemann, Thomas (Prof. Dr. med., Dr. phil.),
Philosophisch-Theologische Hochschule Vallendar; Dederer, Hans-Georg (Prof. Dr. jur), Universitat Passau; Forderung:
Bundesministerium fir Bildung und Forschung, Forderkennzeichen 01GP1616C

W2-Professur fiir Infektiologie mit Schwerpunkt Hepatologie
Projektleitung: Cornberg, Markus (Prof. Dr.); Férderung: Bundesministerium fiir Bildung und Forschung (BMBF),
Deutsches Zentrum fiir Infektionsforschung (DZIF), Forderkennzeichen: 8001705702

HBV Cure: Immune monitoring of HBV patients

Projektleitung: Cornberg, Markus (Prof. Dr.); Bantel, Heike (Prof. Dr.); Kooperationspartner: DZIF Partner;
Forderung: Bundesministerium fiir Bildung und Forschung (BMBF), Deutsches Zentrum fir Infektionsforschung (DZIF);
Forderkennzeichen: 8027805806
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TTU 05.802 ,Establishment of biomarkers for achieving clinical cure of chronic hepatitis CB: HBsAg/
anti HBs seroconversion”

Projektleitung: Cornberg, Markus (Prof. Dr.), Wursthorn, Karsten (PD Dr.); Kooperationspartner: Wursthorn,
Karsten (Dr.), Klinik fiir Gastroenterologie, Hepatologie, Endokrinologie, Medizinische Hochschule Hannover; Glebe,
Dieter (PD Dr.), Nationales Referenzzentrum Hepatitis B und D, Universitatsklinikum GieBen und Marburg (GieBen);
Forderung: Bundesministerium fur Bildung und Forschung (BMBF), Deutsches Zentrum fiir Infektionsforschung (DZIF),
Forderkennzeichen: 80001013

Teilprojekt A05: Blockade Ko-regulatorischer Signalwege bei chronisch-viraler Hepatitis und die Effekte
auf das T-Zellrezeptorrepertoire: Bedeutung fiir therapeutische Strategien und Heterologe Immunitat

Projektleitung: Cornberg, Markus (Prof. Dr.), Wedemeyer, Heiner (Prof. Dr.); Forderung: Deutsche
Forschungsgemeinschaft (DFG), (SFB 900/2)

Die Rolle der Hepatitis E Virus (HEV)- Infektion fiir die Entstehung einer Autoimmunhepatitis (AIH)
Projektleitung: Cornberg, Markus (Prof. Dr.); Férderung: Deutsche Forschungsgemeinschaft (DFG), Forderkennzeichen
SU 888/1-1

Klinische und immunologische Determinanten des natiirlichen Verlaufes und des Therapieansprechens
bei der Hepatitis Delta

Projektleitung: Cornberg, Markus (Prof. Dr.); Wedemeyer, Heiner (Prof. Dr.); Férderung: GILEAD Férderprogramm
Infektiologie

Quantitatives HBsAg im natiirlichen Verlauf der chronischen Hepatitis B
Projektleitung: Cornberg, Markus (Prof. Dr.); Forderung: Roche Pharma AG

Speciality Lab Services - CW90498 (HBs proteins)
Projektleitung: Cornberg, Markus (Prof. Dr.); Férderung: Roche Products Limited

Einfluss von Checkpoint-Inhibitoren auf virus-spezifische T- Zellrezeptorrepertoires
Projektleitung: Kraft, Anke (Dr.); Kooperationspartner: Cornberg, Markus (Dr.); Férderung: DFG Einzelantrag

Graft-specific tolerance after transplantation
Projektleitung: Jaeckel, Elmar (Dr.); Kooperationspartner: SFB738; Forderung: DFG, SFB 738 TP B4

Identification, isolation and molecular characterization of immunomodulatory cells
Projektleitung: Jaeckel, Elmar (Dr.); Kooperationspartner: SFB 738; Férderung: DFG, SFB 738, Z1

Protocol biopsy program after kidney, liver and lung transplantation fort he CRC738
Projektleitung: Jaeckel, Elmar (Dr.); Manns, Michael P. (Prof. Dr.); Haller, Hermann (Prof. Dr.); Klempnauer, Jiirgen
(Prof. Dr.); Kooperationspartner: Meyer Heithuis, Christoph (Dr.); Férderung: DFG, SFB 738, 72

Regulatory T cell therapy after organ transplantation-from bench to bedside. (CBT3)
Projektleitung: Jaeckel, Elmar (Dr.); Kooperationspartner: Integriertes Forschungs- und Behandlungszentrum
Transplantation; Forderung: BMBF

Optimierung der Diagnostik und Therapie der Autoimmunhepatitis durch differenzierte Untersuchung
der adaptiven Immunantwort
Projektleitung: Jaeckel, Elmar (Dr.); Kooperationspartner: KFO250; Forderung: DFG, KFO250, TPO7
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Adoptive Transfer of regulatory T cells to modulate xenogeneicimmune responses for transplantation
(A4)

Projektleitung: Jaeckel, Elmar (Dr.); Kooperationspartner: SFB Transregio 127 Biology of xenogeneic cell, tissue and
organ transplantation - from bench to bedside (Hannover-Miinchen-Dresden); Forderung: DFG

Immunologische Untersuchungen zur Pathogenese und Pathophysiologie der Autoimmunhepatitis
Projektleitung: Hardtke-Wolenski, Matthias (PD Dr.); Férderung: DFG, HA 6880/2-1

Clinical characterization, immunophenotyping and molecular microscopy of late subclinical rejection
in human liver allografts
Projektleitung: Taubert, Richard (Dr.); Kooperationspartner: Jaeckel, Elmar (Dr.); Forderung: Junge Akademie, MHH

Immunmonitoring der padiatrischen Autoimmunhepatitis
Projektleitung: Taubert, Richard (Dr.); Baumann, Ulrich (Prof. Dr.); Jaeckel, Elmar (Dr.); Férderung: KlinStrucMed,
Else-Kroner Fresenius Stiftung

Long-term follow-up of graft specific T cell repertoires after liver transplantation
Projektleitung: Lee, Young Seon (Dr.); Kooperationspartner: Jaeckel, Elmar (Dr.); Férderung: Junge Akademie, MHH

Molecular retargeting of virotherapy-induced antibodies for induction of antibody-dependent tumor
cytotoxicity
Projektleitung: Kuihnel, Florian (PD Dr.); Férderung: Else-Kréner-Fresenius-Stiftung

Targeting the mutanome of HCC by oncolytic viral inflammation and immune checkpoint blockade
Projektleitung: Kiihnel, Florian (PD Dr.), Kubicka, Stefan (Prof. Dr.); Férderung: Deutsche Forschungsgemeinschaft
(DFG)

Untersuchungen zum Einfluss des Tumormikromilieus im Rahmen neoadjuvanter Therapien mit
Gemcitabine und onkolytischen Viren bei resezierbaren transgenen hepatobilidaren Tumoren

Projektleitung: Giirlevik, Engin (Dr.), Florian Kihnel (PD Dr.); Forderung: Deutsche Forschunggemeinschaft (DFG),
[Eigene Stelle/Engin Giirlevik', Forderkennzeichen GU 1508/1-1

Induktion und Charakterisierung adaptiver Inmunreaktionen durch heterologe Onkolyse-gestiitzte
DC-Vakzinierungssequenz zur Behandlung solider Tumore

Projektleitung: Woller, Norman (Dr.); Férderung: Deutsche Forschungsgemeinschaft (DFG), ,Eigene Stelle’,
Forderkennzeichen WO 1933/1-1

Untersuchung Tumormutanom-spezifischer T-Zell Inmunantworten
Projektleitung: Woller, Norman (Dr.); Forderung: Deutsche Forschungsgemeinschaft (DFG), ,Eigene Stelle-Fortsetz
ungsantrag’,Férderkennzeichen WO 1933/1-2

Effects of anti-inflammatory treatment on inflammation and epithelial transport function in chronic
murine intestinal inflammation

Projektleitung: Lenzen, Henrike (Dr.); Kooperationspartner: Jérns, Anne (Prof.Dr.), Klinische Biochemie; Seidler, Ursula
(Prof. Dr.), Klinik fir Gastroenterologie Hepatologie und Endokrinologie; Forderung: Ellen-Schmidt-Habilitationsfrderung,
HiLF, MHH

Microbiota and its role in ischemic type biliary lesion (ITBL) in patients after liver transplantation
Projektleitung: Lenzen, Henrike (Dr.); Heidrich, Benjamin (Dr.); Solbach, Philipp (Dr.); Kooperationspartner: Vondran,
Florian (Dr.), Klinik fir Allgemein-, Viszeral- und Transplantationschirurgie; Pieper, Dietmar (Prof. Dr.), Helmholtz
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Zentrum fr Infektionsforschung (Mikrobioelle Interaktionen und Prozesse); Férderung: IBF-Tx Projekt CORE_8/SU-F07

Does the degree of liver fibrosis influence the seeding and growth of liver metastasis?
Projektleitung: Mederacke, Ingmar (PD Dr.); Férderung: Gesellschaft der Freunde der MHH

Origin and function of cancer-associated fibroblasts in liver metastasis
Projektleitung: Mederacke, Ingmar (PD Dr.); Férderung: Deutsche Forschungsgemeinschaft, ME3723/2-1

In vivo tissue engineering of patient specific chimeric liver tissue for whole organ transplantation.
Projektleitung: Ott, Michael (Prof. Dr.); Kooperationspartner: Niemann, Heiner (Prof. Dr.), FAL Mariensee; Férderung:
Koselleck-Projekt, Deutsche Forschungsgemeinschaft (DFG), Férderkennzeichen Ot 131/7-1

Gentherapie angeborener metabolischer Lebererkrankungen durch gezielte Genmodifikation
Projektleitung: Ott, Michael (Prof. Dr.); Kooperationspartner: Charpentier, Emanuelle (Prof. Dr.), Max-Planck Max-
Planck-Institut fiir Infektionsbiologie, Berlin; Férderung: DFG, Férderkennzeichen OT 131/6-101

Analyse von microRNAs als therapeutische Zielstrukturen beim hepatozellularem Karzinom
Projektleitung: Ott, Michael (Prof. Dr.), Balakrishnan Asha (Dr.); Forderung: Deutsche Krebshilfe, Bearbeitungs-Nr.
111147

"

DFG, Exzellenzcluster REBIRTH-2 RG, Unit 3.5: “Hepatic cell transplantation and genetic modification
Projektleitung: Ott, Michael (Prof. Dr.); Kooperationspartner: Zahlreiche , DFG, Exzellenzcluster REBIRTH"-Gruppen;
Forderung: Deutsche Forschungsgemeinschaft (DFG), Exzellenzférderung

DFG, Exzellenzcluster REBIRTH-2 RG, Unit 9.1: “Large Animal Models”

Projektleitung: Ott, Michael (Prof. Dr.); Niemann, Heiner (Prof. Dr.), Cantz Tobias (Prof. Dr.); Kooperationspartner:
Zahlreiche ,DFG, Exzellenzcluster REBIRTH"-Gruppen; Férderung: Deutsche Forschungsgemeinschaft (DFG),
Exzellenzforderung

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

Projektleitung: Gebel, Michael (Prof. Dr.), Potthoff, Andrej (PD Dr.); Kooperationspartner: Jehle, Gernot, Schallware,
D-13125 Berlin; Forderung: Schallware

Vergleich verschiedener quantitativer elastographischer Verfahren bei Patienten mit chronischen
Lebererkrankungen

Projektleitung: Potthoff, Andrej (PD Dr.), Gebel, Michael (Prof. Dr.); Férderung: Toshiba Medical Systems/Siemens
Healthcare

Quantitative Analyse der Echokontrastsonographie - Bolus vs Perfusor-Prinzip
Projektleitung: Potthoff, Andrej (PD Dr.), Gebel, Michael (Prof. Dr.); Forderung: Siemens Healthcare (Software &
Hardware), Bracco (Auswertungs-Software)

Evaluation und Entwicklung alternativer/additiver Verfahren zur quantitativen eindimensionalen
dynamischen transienten Elastographie
Projektleitung: Potthoff, Andrej (PD Dr.), Gebel, Michael (Prof. Dr.); Férderung: Mindray Medical

Prognostische Bedeutung der quantitativen eindimensionalen dynamischen transienten Elastographie
(ARFI) nach Lebertransplantation
Projektleitung: Potthoff, Andrej (PD Dr.), Gebel, Michael (Prof. Dr.);
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Rolle der quantitativen Elastographie zur Beurteilung des Therapieansprechens, Relapse und Prognose
bei Patienten mit chronischer Hepatitis C-Infektion
Projektleitung: Potthoff, Andrej (PD Dr.);

Effektivitat der perkutanen ultraschall-gesteuerten Sklerosierungstherapie bei Patienten mit
symptomatischen Leberzysten

Projektleitung: Potthoff, Andrej (PD Dr.), Gebel, Michael (Prof. Dr.); Kooperationspartner: Wijnands, Titus (Dr.),
Drenth, Jost (Prof. Dr.) Department of Gastroenterology and Hepatology, Radboud University Medical Centre, P.O.
Box 9101, 6500 HB Nijmegen, Niederlande

Polycystic Liver Disease Network An international cohort study on the progression of polycystic liver
disease

Projektleitung: Potthoff, Andrej (PD Dr.), Aerts, Rene van (Dr.), Drenth, Jost (Prof. Dr.), Frederik Nevens (Prof. Dr.),
Vicente E. Torres (Prof. Dr.), Albert C.M. Ong (Prof. Dr.) Department of Gastroenterology and Hepatology, Radboud
University Medical Centre, P.O. Box 9101, 6500 HB Nijmegen, Niederlande;

Untersuchung der klinischen Charakteristika von Patienten mit Leberzirrhose und sonographisch
nachgewiesenen portosystemischen Shunts
Projektleitung: Potthoff, Andrej (PD Dr.), Gebel, Michael (Prof. Dr.);

Functional Evaluation and Therapeutic Implications of Frequently Mutated Epigenetic Regulators in
Cholangiocarcinoma

Projektleitung: Saborowski, Anna (Dr.); Kooperationspartner: Kessel, M. (Prof. Dr.); Max-Planck-Institut fir
biophysikalische Chemie, Gottingen; Zuber, Johannes (Dr.), IMP Wien; Férderung: Else Kroner-Fresenius Stiftung,
2015_A225

Funktionelle Analyse der molekularen Grundlagen der Entstehung und Erhaltung von Pankreas-
neoplasien mittels GEMM-ES-Zell Technologie

Projektleitung: Saborowski, Michael (Dr.); Kooperationspartner: Kessel, M. (Prof. Dr.), Max-Planck-Institut flir
biophysikalische Chemie, Gottingen; Forderung: Deutsche Forschungsgemeinschaft, Aktenzeichen: SA 2862/1-1
AOBJ: 619310

RNAinterferenz-Screen zur Identifikation neuer Tumorsuppressorgene und ihre funktionelle
Charakterisierung beziiglich Metastasierung und postoperativer Rezidivierung
Projektleitung: Saborowski, Michael (Dr.); Férderung: Deutsche Krebshilfe, Bearbeitungsnummer: 111757

Physiologische Funktion und pathophysiologische Relevanz des Anionentransportproteins Slc26a9
im Bronchialepithel und im Darm
Projektleitung: Seidler, Ursula (Prof. Dr.); Forderung: DFG, Kennzeichen SE460/19-1

Die Bedeutung der lipid raft Mikrodomanen in der PDZ-Adaptorprotein-vermittelten Regulation der
Na+/H+ Austauscher Isoform NHE3
Projektleitung: Seidler, Ursula (Prof. Dr.); Forderung: DFG, Kennzeichen SE460/21-1

ECM Komponenten als Regulatoren der pH-abhangigen Invasion von Melanomzellen
Projektleitung: Seidler, Daniela Gabriele (Prof. Dr.), Stock, Christian (Prof. Dr.); Forderung: Deutsche Krebshilfe,
Kennzeichen 111262
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Implementierung eines Erndhrungsmanagements sowie konsequente Codierung der Mangelerndhrung
in der MHH in einem Pilotprojekt mit der Klinik fiir Gastroenterologie, Hepatologie und Endokrinologie
Projektleitung: Schneider, Andrea (Dr.); Forderung: Firma Braun Melsungen AG

An open prospective non randomized non interventional comparative pilot study investigating the
effect of supportive parenteral nutrition in liver transplantation candidates with liver cirrhosis

Projektleitung: Schneider, Andrea (Dr.); Kooperationspartner: Klinik Kinderchirurgie, Dingemann, Jens (PD Dr.);
Forderung: Firma Braun

Transition von Patienten mit Osophagusatresie oder anorektaler Fehlbildung
Projektleitung: Schneider, Andrea (Dr.); Kooperationspartner: Dingemann, Jens (PD Dr.), Klinik Kinderchirurgie;
Forderung: Firma Braun

Optimierung der Diagnostik und Therapie der Autoimmunhepatitis
Projektleitung: Taubert, Richard (Dr.), Jackel, Elmar (Dr.); Forderung: Deutsche Forschungsgemeinschaft (DFG),
Forderkennzeichen TA 1010/1-2 (KFO250 TP7)

Molekulare Mikroskopie von humanen Lebertransplantaten
Projektleitung: Taubert, Richard (Dr.), Lehner, Frank (PD Dr.); Forderung: Bundesministerium fiir Bildung und Forschung
(BMBF), IFB-Tx Il Projektnummer ISI-6 Férderkennzeichen 01E01302 and 01E00802

Nicht invasive Diagnostik und Vorhersage des Therapieansprechens der Autoimmunhepatitis
Projektleitung: Taubert, Richard (Dr.), Jaeckel, Elmar (Dr.), Manns, Michael (Prof. Dr.); Forderung: Else-Kroner-
Fresenius-Stiftung im Rahmen des klinischen StrucMed-Programms

Teilprojekt B2: Immunological and viral determinants of graft hepatitis C after liver transplantation
in the context of novel antiviral therapies

Projektleitung: Ciesek, Sandra (PD Dr.), von Hahn, Thomas (Prof. Dr.), Wedemeyer, Heiner (Prof. Dr.); Férderung:
Deutsche Forschungsgemeinschaft (DFG), Férderkennzeichen SFB 738/B2

Teilprojekt A05: Blockade Ko-regulatorischer Signalwege bei chronisch-viraler Hepatitis und die Effekte
auf das T-Zellrezeptorrepertoire: Bedeutung fiir therapeutische Strategien und Heterologe Immunitat

Projektleitung: Wedemeyer, Heiner (Prof. Dr.); Cornberg, Markus (PD Dr.); Férderung: Deutsche
Forschungsgemeinschaft(DFG), Forderkennzeichen SFB 900/2

Novel therapeutic strategies for functional cure of Hepatitis D Virus infection; Subproject (WP4):
Mechanisms of immune control in HDV infection

Projektleitung: Wedemeyer, Heiner (Prof. Dr.); Férderung: Deutsches Zentrum fir Infektionsforschung (DZIF), TTU/
TI Hepatitis; TTU 05.807

Effects of type I interferons on human NK cells: Relevance for hepatitis C virus infection
Projektleitung: Wedemeyer, Heiner (Prof. Dr.); Férderung: International Research Training Group 1273

CORE_2: Prevention and treatment of hepatitis virus infections in liver transplant recipients

Projektleitung: Manns, Michael (Prof. Dr. med), Klempnauer, Jirgen (Prof. Dr. med), Wedemeyer, Heiner (Prof. Dr.
med.), Ciesek, Sandra (Prof. Dr. med.), von Hahn, Thomas (Prof. Dr. med); Férderung: Bundesministerium fiir Bildung
und Forschung- Integriertes Forschungs- und Behandlungszentrum Transplantation
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Prevention of HBV reinfection after liver transplantation using entecavir mono-therapy after short-
term HBIg administration: a pilot study

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

Multicenter HCV LLV Evaluation Il
Projektleitung: Wedemeyer, Heiner (Prof. Dr.); Férderung: Abbott Arzneimittel GmbH & Co. KG

Investigation of Serum Cytokines and Chemokines within the HBV Telbivudine study 2409
Projektleitung: Wedemeyer, Heiner (Prof. Dr.); Forderung: Novartis

Evaluation of low HCV viremia during IFN-free antiviral therapy of chronic hepatitis
Projektleitung: Wedemeyer, Heiner (Prof. Dr.); Maasoumy, Benjamin (Dr.); Forderung: Abbott Arzneimittel GmbH
Molecular

Ring Study (HBV) (HCV) - Early performance evaluation cobas
Projektleitung: Wedemeyer, Heiner (Prof. Dr.); Forderung: Roche Molecular Systems Inc.

PBMC Platine Network
Projektleitung: Wedemeyer, Heiner (Prof. Dr.); Férderung: Platine Pharma Services

Therapie von orthotopen Cholangiozelluldren Karzinomen mit Hilfe von costimulation-assistierten
CD8 T-Zell Vakzinen
Projektleitung: Wirth, Thomas (PD Dr.); Férderung: Deutsche Krebshilfe, Projekt 111150

Mikrospharen-basierte, Glypican-3 spezifische Inmuntherapie des Hepatozelluldaren Karzinoms
Projektleitung: Wirth, Thomas (PD Dr.); Forderung: Deutsche Forschungsgemeinschaft, Wi 3308/3-1

Untersuchung von rekombinanten replikationsdefizienten LCMV Vektoren in der Tumortherapie
Projektleitung: Wirth, Thomas (PD Dr.); Férderung: Hookipa Biotech, Wien

Rolle der professionellen antigenprasentierenden Zellen fiir die Inmuniiberwachung der prakanzerésen
Hepatozyten und fiir die Unterdriickung der Leberkrebsentwicklung

Projektleitung: Manns, Michael P. (Prof. Dr.), Yevsa, Tetyana (Dr. rer. nat.); Kooperationspartner: Ott, Michael (Prof.
Dr.), Klinik fur Gastroenterologie, Hepatologie, Endokrinologie, Medizinische Hochschule Hannover, und Zell- und
Gentherapie, TWINCORE, Hannover,Zender, Lars (Prof. Dr.), Leiter der Sektion fir Translationale Gastrointestinale
Onkologie, Medizinische Klinik I, Universitatsklinikum Ttbingen, Bruder, Dunja (Prof. Dr. rer. nat.), Institut fir medizinische
Mikrobiologie, Otto-von-Guericke Universitat Magdeburg und Leiterin der AG ,,Immunregulation”, Helmholtz-Zentrum
fir Infektionsforschung, Braunschweig, Gereke, Marcus (Dr. rer. nat.), AG , Immunregulation”, Helmholtz-Zentrum fiir
Infektionsforschung, Braunschweig, Geffers, Robert (Dr. rer. nat.), Leiter der AG ,Genomanalytik”, Helmholtz-Zentrum
fur Infektionsforschung, Braunschweig; Forderung: Wilhelm Sander-Stiftung, Antragsnummer 2013.107.1

Development of Listeria monocytogenes-based vaccines for the prevention and treatment of oncogene-
and HBV/HCV-driven hepatocellular carcinoma

Projektleitung: Yevsa, Tetyana (Dr. rer. nat.); Kooperationspartner: Bruder, Dunja (Prof. Dr. rer. nat.), Institut fiir
medizinische Mikrobiologie, Otto-von-Guericke Universitdt Magdeburg und Leiterin der AG ,Immunregulation”,
Helmholtz-Zentrum fiir Infektionsforschung, Braunschweig, Gereke, Marcus (Dr. rer. nat.), AG ,Immunregulation”,
Helmholtz-Zentrum fiir Infektionsforschung, Braunschweig, Portnoy, Daniel A. (Prof. Dr. rer. nat.), Head of Department
of Molecular and Cell Biology / School of Public Health, University of California, Berkeley, California, USA, Zender, Lars
(Prof. Dr.), Leiter der Sektion fir Translationale Gastrointestinale Onkologie, Medizinische Klinik I, Universitétsklinikum
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Tlibingen, Pietschmann, Thomas (Prof. Dr. rer. nat.), TWINCORE, Hannover, Longerich, Thomas (Univ.-Prof. Dr.), Lehr-
und Forschungsgebiet Onkologische Pathologie Leitung - AG Oncological Hepatopathology, Institut fiir Pathologie,
Uniklinik RWTH Aachen, Ott, Michael (Prof. Dr.), Klinik fiir Gastroenterologie, Hepatologie, Endokrinologie, Medizinische
Hochschule Hannover, und Zell- und Gentherapie, TWINCORE, Hannover, Balakrishnan, Asha (Dr. rer. nat.) Klinik
fir Gastroenterologie, Hepatologie, Endokrinologie, Medizinische Hochschule Hannover, und Zell- und Gentherapie,
TWINCORE, Hannover, Giirlevik, Engin (Dr. rer. nat.) Klinik fir Gastroenterologie, Hepatologie, Endokrinologie,
Medizinische Hochschule Hannover, Hannover; Férderung: Nachwuchsprogramm Junge Akademie, MHH

In vivo RNAi-Screening zur Identifizierung neuer inhibitorischer Faktoren bei Tumor-spezifischen
T-Lymphozyten wahrend Leberkrebsentwicklung

Projektleitung: Yevsa, Tetyana (Dr. rer. nat.); Kooperationspartner: Ott, Michael (Prof. Dr.), Klinik fir Gastroenterologie,
Hepatologie, Endokrinologie, Medizinische Hochschule Hannover, und Zell- und Gentherapie, TWINCORE, Hannover,
Bruder, Dunja (Prof. Dr. rer. nat.), Institut fir medizinische Mikrobiologie, Otto-von-Guericke Universitdt Magdeburg und
Leiterin der AG , Immunregulation”, Helmholtz-Zentrum fiir Infektionsforschung, Braunschweig, Gereke, Marcus (Dr. rer.
nat.), AG ,Immunregulation”, Helmholtz-Zentrum fir Infektionsforschung, Braunschweig, Dauch, Daniel (Dr. rer. nat.),
Sektion fiir Translationale Gastrointestinale Onkologie, Medizinische Klinik I, Universitatsklinikum Tiibingen, Zender, Lars
(Prof. Dr.), Leiter der Sektion fir Translationale Gastrointestinale Onkologie, Medizinische Klinik I, Universitétsklinikum
Tiibingen, Geffers, Robert (Dr. rer. nat.), Leiter der AG ,Genomanalytik”, Helmholtz-Zentrum fiir Infektionsforschung,
Braunschweig; Férderung: DFG, Eigene Stelle, YE 151/2-1

Investigation of therapy-induced senescence and concomitantimmune response in metastatic liver cancer

Projektleitung: Yevsa, Tetyana (Dr. rer. nat.); Kooperationspartner: Vondran, Florian (PD, Dr.), Allgemein-,
Viszeral und Transplantationschirurgie, MHH, Hannover, Bruder, Dunja (Prof. Dr. rer. nat.), Institut fiir medizinische
Mikrobiologie, Otto-von-Guericke Universitdt Magdeburg und Leiterin der AG ,Immunregulation”, Helmholtz-
Zentrum fiir Infektionsforschung, Braunschweig, Jeron, Andreas (Dr. rer. nat.), Institut fir medizinische Mikrobiologie,
Otto-von-Guericke Universitdt Magdeburg und AG , Immunregulation”, Helmholtz-Zentrum fiir Infektionsforschung,
Braunschweig, Gereke, Marcus (Dr. rer. nat.), AG ,Immunregulation”, Helmholtz-Zentrum fiir Infektionsforschung,
Braunschweig, Zender, Lars (Prof. Dr.), Leiter der Sektion fir Translationale Gastrointestinale Onkologie, Medizinische
Klinik I, Universitatsklinikum Tiibingen, Longerich, Thomas (Prof. Dr. med.), Lehr- und Forschungsgebiet Onkologische
Pathologie Leitung - AG Oncological Hepatopathology, Institut fiir Pathologie, Uniklinik RWTH Aachen, Hori, Shohei
(Ph.D.), Team Leader, Laboratory for Immune Homeostasis, RCAI, RIKEN Center for Integrative Medical Sciences
(RCAI-IMS), Japan, Guzman, Carlos A. (Prof. Dr.), Leiter der Abteilung Vakzinologie und angewandte Mikrobiologie,
HZI, Braunschweig; Férderung: Fritz Thyssen Stiftung, Ref. 10.16.1.031MN

HepNet Study-House
Projektleitung: Hardtke, Svenja (Dr.), Manns, Michael P. (Prof. Dr.) Kooperationspartner: Deutsche Leberstiftung;
Forderung: DZIF TTU Hepatitis Projekt 05.701 ; Forderkennzeichen 8042705701

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

Projektleitung: Manns, Michael P. (Prof. Dr.), Wedemeyer, Heiner (Prof. Dr.); Kooperationspartner: Hardtke, Svenja
(Dr.) HepNet Study-House der Deutschen Leberstiftung;Forderung: Roche Pharma AG, Gilead Science; DZIF TTU
Hepatitis Projekt 05.701
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aHCV 4- Study: Interferon-free Treatment of Acute Genotype 1 Hepatitis C Virus Infection with
Ledipasvir/Sofosbuvir Fixed Dose Combination — The HepNet Acute IV Study;

Projektleitung: Manns, Michael P. (Prof. Dr.); Kooperationspartner: HepNet Study-House der Deutschen
Leberstiftung;Forderung: Gilead Science; DZIF TTU Hepatitis Projekt 05.701

Originalpublikationen

Atreya R, Bloom S, Scaldaferri F, Gerardi V, Admyre C, Karlsson
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R, Rydzewska G, Schnabel R, Seidler U, Neurath MF, Hawkey C.
Clinical Effects of a Topically Applied Toll-like Receptor 9 Agonist
in Active Moderate-to-Severe Ulcerative Colitis. J Crohns Colitis
2016;10(11):1294-1302

Attia D, Bantel H, Lenzen H, Manns MP, Gebel MJ, Potthoff A.
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Tsay,Hsin-Chieh (PhD M.Sc.): Molecular dissection of liver fibrosis
in mice.

Wiegand, Steffen (Dr. med.): Bedeutung von Interferon-f-inducible
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Xuemei Liu (Dr.), Taolang Li (Dr.): 1 Stipendium der chinesischen
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(Review Kasuistiken) fir folgende Fachzeitschrift: , Der Internist”
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Boards: Frontiers in Physiology, Clinical Laboratory.
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Hepatology, Mol Ther, Stem Cells, u.a.
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Hepatitis Medizinischer Geschéaftsflihrer Deutsche Leberstiftung
Programmkomitee 13. und 14. Hep-Net Symposium. Gutachter fiir
folgende Fachzeitschriften: Annals of Translational Medicine, Antiviral
Therapy, Alimentary Pharmacology & Therapeutics, Clinical Micro-
biology and Infection, European Journal of Gastroenterology and
Hepatology, Expert Reviews of Clinical Immunology, Gastroenterology,
Gut, Hepatobiliary & Pancreatic Diseases, Hepatology, Infection,
Journal of Clinical Virology, Journal of Hepatology, Journal of Viral
Hepatitis, The Lancet, Liver International, Plos One, Postgraduate
Medicine, UEG Journal, Zeitschrift fiir Gastroenterologie.

Hardtke-Wolenski, Matthias (PD Dr.): Gutachter fiir folgende Fach-
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Science; Gutachter fiir National Science Center, Poland.
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Reports, Human Immunology, Current Opinion in Virology, Inter-
national Journal of Environmental Research and Public Health und
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Gene Therapy, Molecular Cancer Therapeutics, Cancer Science,
International Journal of Cancer, Journal of Gene Medicine, PlosOne,
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Ott, Michael (Prof. Dr.): Mitglied des Scientific Advisory Board fiir
UKRMP ,Stem Cell Niche", Edinburgh, Schottland Gutachter fiir
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Journal of Gastroenterology and Hepatology, Canadian Research &
Development Center of Sciences and Cultures (CRDCSC) Address:
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Invest., Am. J. Physiol., J. Physiol. (Lond.), Kidney Int., Eur. J. Physiol.,
Digestion, Nephron, Cell. Biochem. Physiol., Z. Gastroenterol, PlosOne
u.a.). Gutachtertatigkeit fir die DFG, Deutsche Krebshilfe, Osterr.
Nationalfonds, Hungarian Academy of Sciences, Mukoviszidose e.V.,
Italienische Mukovsidizosestiftung, Forttine-Forschungsprogramm
Programm der Universitat Tubingen, Forun-Forschungsprogramm
der Medizinischen Fakultat der Universitat Rostock, Vertrauensdozent

der Studienstiftung.

Seidler, Daniela Gabriele (Prof. Dr.): Editorial Board Mitglied der Zeit-
schrift Matrix Biology, Gutachtertatigkeit fiir Matrix Biology, Journal
Biological Chemistry, Carbohydrate Research, Rare Diseases and
Treatment, Woundrepair and Regeneration.

Stock, Christian (Prof. Dr.): Griindungsmitglied und Schatzmeister
der , International Society of Cancer Metabolism” (ISCaM, vormals
ISPDC), Gastvorlesung und Seminar an der Universitat Kopenhagen
,PH regulation in tumor cell motility”, Mitglied im Editorial Board der
Zeitschrift ,Cancer Cell International” Review Editor fir “Frontiers
in Molecular and Cellular Oncology”, Review Editor fiir “Cellular
Biochemistry”, Chair der Oral Session 013 “Transporters” bei der
Jahrestagung der Deutschen Physiologischen Gesellschaft in Libeck
im Mdrz 2016 Gutachtertatigkeit fiir zahlreiche Férderorganisationen
und Fachzeitschriften: Fonds zur Forderung der wissenschaftlichen
Forschung (FWF), Sensengasse 1, 1090 Wien, Osterreich LE STUDIUM
Loire Valley Institute for Advanced Studies, 1 Rue Dupanloup, 45000
Orléans, France i) American Journal of Physiology, ii) Biochimica et
Biophysica Acta - Molecular Cell Research, iii) Biophysical Journal,
iv) BioScience, v) Biotechnic & Histochemistry, vi) British Journal of
Cancer, vii) Cancers, viii) Carbohydrate Polymers, ix) Cell Adhesion
& Migration, x) Cellular Physiology and Biochemistry, xi) Current
Pharmacological Design, xii) European Journal of Cell Biology, xiii)
European Journal of Physiology (Pfltigers Archiv), xiv) Experimental
Cell Research, xv) Experimental Dermatology, xvi) Frontiers in Cellu-
lar Neuroscience, xvii) Frontiers in Molecular Biosciences - Cellular
Biochemistry, xviii) Frontiers in Molecular and Cellular Oncology, xix)
Frontiers in Membrane Physiology and Biophysics, xx) International
Journal of Biochemistry and Cell Biology, xxi) International Journal
of Oncology, xxii) Journal of Cellular Physiology, xxiii) Journal of Cell
Science, xxiv) Journal of Comparative Physiology - B, xxv) Journal of
Physiology - London, xxvi) Journal of Translational Medicine, xxvii)
Journal of Visualized Experiments, xxviii) Medicinal Chemistry, xxix)
Molecular Cancer, xxx) Nature Reviews Cancer, xxxi) Nephron, xxxii)
Oncogene, xxxiii) Oncotarget, xxxiv) Philosophical Transactions of
the Royal Society B.

Taubert, Richard (Dr.): Gutachter firr folgende Fachzeitschriften:
American Journal of Transplantation, Clinical Gastroenterology and
Hepatology.

Wedemeyer, Heiner (Prof. Dr.): Associate Editor fiir folgende Fach-
zeitschriften: Journal of Hepatology, Annals of Hepatology, Plos One
>50 Reviews fir verschiedene Fachzeitschriften: Science Translational
Medicine, New England Journal of Medicine, The Lancet, Hepatology,
Gastroenterology, Journal of Hepatology, GUT, Liver International,
Alimentary Pharmacology & Therapeutics, u.a. Mitglied Scientific
Committee UEG (United European Gastroenterology); Vertreter der
europdischen Lebergesellschaft Data Safety Monitoring Board PEACHI
HCV vaccine trials (University of Oxford).

Yevsa, Tetyana (Dr. rer. nat.): Mitglied und Ko-Initiatorin der Deutsch-
Ukrainischen Akademischen Gesellschaft (German-Ukrainian Acade-
mic Society), Mitglied und Ko-Initiatorin des akademischen Netzwerks
L, UKRAINE" (,UKRainian Academic International NEtwork “). Eingela-
dene Dozentin bei der ersten Deutsch-Ukrainischen Sommerschule fiir
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Doktoranden und junge Postdocs (Ivano-Frankivsk, Ukraine, 2016).
Gutachter fiir folgende Fachzeitschrift: Vaccine.

Jaeckel, Elmar (Dr.): Fachgutachter der DFG. Reviewer fiir folgender
Zeitschriften: J. Hepatology, Journal of Immunology, Diabetes, Hor-
mones and metabolic research, J of Autoimmunity, Diabetes Research,
European Journal Internal Medicine, Am J Transplant Scientific
advisory board IFB-Tx, Vorstand und wissenschaftlicher Sekretdr SFB
738, Scientific steering commitee DZIF Transplantationskohorte e.V.

Patente

Sharma, Amar (PhD), Ott, Michael (PD Dr.), Cantz, Tobias (Prof. Dr.),
Yang, Dakai (PhD): Medicament for the treatment of acue liver failure
EPA-Nummer; 16173158.3-1453.

Gerardy-Schahn, R, Kiihnel, Florian (Dr.), Martin NT, Schwarzer D:
Anti-tumour medicament based on adenovirus (veroffentlicht).

Wirth, Thomas (PD Dr.): Therapie von Infektionen und Tumoren mit
Hilfe einer Prime-Boost Vakzine aus Liposomen und einer costimula-
tion-assistierten T-Zell Vakzinierung (COAT).

Jaeckel, Elmar (Dr.); Noyan, Fatih: Identification, purification and
expansion of highly pure, human antigen-specific regulatory T cells
for therapeutic use in allergy, autoimmunity and transplantation. EPA
mit Nummer EP 11190071.8.
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