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GruRwort

25 Jahre Institut fiir Klinische Chemie und Laboratoriumsmedizin sind ein guter Anlass, das Jubildum
wirdig zu begehen und gleichzeitig zurickzuschauen auf die Jahre der Entwicklung der Einrichtung

als zentrales Labor zum unverzichtbaren Bestandteil des Klinikums.

Unser Dank gilt heute allen Mitarbeiterinnen und Mitarbeitern des Institutes fiir lhre unermudliche
Arbeit zum Wohle unserer Patienten. Ganz besonderen Dank haben aber diejenigen Mitarbeiterinnen
und Mitarbeiter verdient, die dem Institut bereits lange Jahre die Treue gehalten haben. Sie haben
durch lhre Leistungen und in untrennbarer Verbundenheit mit dem Klinikum die politische Wende in
Ostdeutschland mit allen Anforderungen und Problemen gemeistert und damit das gesamte
Krankenhaus mit seinem hohen medizinischen Anspruch unter standig steigenden Anforderungen mit

in die Gegenwart gefihrt.

Eine weitere grole Bewahrungsprobe galt es im August 2002 zu bestehen, als die Jahrhundertflut
auch in unserem Krankenhaus erhebliche Schaden verursachte. Gliicklicherweise befanden sich zu
diesem Zeitpunkt nur noch kleinere Bereiche des Institutes in Untergeschossen von betroffenen

Geb&uden, so dass die eingetretenen Schéden nicht existenziell waren.

Heute ist das Institut in der Lage, die gesamte Palette der Labormedizin bereitzustellen, was fiir unser
Klinikum von auRerordentlicher Bedeutung ist. Vom Patienten unbemerkt werden taglich in
unspektakularer Art und Weise unverzichtbare Leistungen erbracht, ohne die ein moderner

Krankenhausbetrieb undenkbar ware.

Seit einigen Jahren sind die Mitarbeiter bemiht, die Bedeutung des Institutes Uber den
Anforderungsumfang des Krankenhauses zu erweitern. Durch bestehende Kooperationsvertrage mit
weiteren stationdren und ambulanten Einrichtungen werden Leistungen Uber die Anforderungen durch
das Krankenhaus selbst hinaus erbracht. Dadurch hat unser Institut heute Uberregionale Bedeutung
erlangt. Zur Ergénzung der Angebotspalette auRerhalb des Krankenhauses selbst besteht seit einiger

Zeit die Mdglichkeit zur Erbringung komplexer ambulanter Leistungen.

Diese Festschrift soll dem Leser die wesentlichsten Entwicklungsetappen des Institutes aufzeigen.

Wir wiinschen dem gesamten Team des Institutes fiir Klinische Chemie und Labormedizin fir die

Zukunft weiterhin ein erfolgreiches Wirken im Dienste unserer Patienten.

Im Namen des Direktoriums

Dipl.-Ing. G. Speiser

Verwaltungsdirektorin



Die Abteilungsleiter des IKL 2008
Dr. Jérg Ziems, DC Martina Zogbaum, DC Angelika Loéffler, Dr. Matthias Klemm, Dr. Manfred Prinz,

im Hintergrund der Institutsleiter Prof. Dr. Thomas Demant



Das IKL - ein klinischer Dienstleister

Prof. Dr. Dr. med. Thomas Demant, Direktor des Instituts fiir Klinische Chemie und

Labormedizin, Krankenhaus Dresden-Friedrichstadt

Vor 25 Jahren wurde das Institut fur Klinische Chemie und Laboratoriumsmedizin (IKL) am
Krankenhaus Dresden-Friedrichstadt gegrindet. Das neue Institut ging aus finf Laborbereichen
hervor, die organisatorisch zunachst zu einem Institut fur Klinische Chemie und Laboratoriums-
diagnostik vereinigt wurden. Die Abteilungen fir Blutserologie und Transfusionsmedizin sowie fir
Mikrobiologie kamen 1993 hinzu. Damit stellt das IKL seit eineinhalb Jahrzehnten das gesamte
Aufgabenspektrum der Labormedizin bereit. Heute gliedert sich das IKL in finf Abteilungen, die fur die
Allgemeine Klinische Chemie, die Spezielle Klinische Chemie, die Hdmatologie und Hamostaseologie,
die Blutgruppenserologie und das Blutdepot sowie die Mikrobiologie einschlieRlich der Mykologie

zustandig sind.

Analysen GOA-Leistungspunkte
18 % 16 %
4 % 9 % OAllg. Klin. Chem.
38% Bl Spez. Klin. Chem.
v v O Hamatol./Gerinn.
OBlutserologie
H Mikrobiologie
[} 0,
20 % 5% 17 % 20 %

Abb. 1: Abteilungen des Instituts fiir Klinische Chemie und Labormedizin. Verteilung von Analysen-
zahlen und Leistungen im Jahr 2007.

In der Patientenversorgung stehen labormedizinische Analysen nach der Anamneseerhebung und der
koérperlichen Untersuchung an dritter Stelle in der Reihenfolge und Bedeutung der diagnostischen
MafRnahmen. Bei mehr als drei Viertel der Krankenhauspatienten werden Laborbefunde im Rahmen
der Diagnosefindung, der Risikobeurteilung vor diagnostischen und therapeutischen Eingriffen oder
der Therapielberwachung erhoben. Diese Angaben unterstreichen die zentrale Bedeutung eines
leistungsfahigen Labors fiir die Patientenversorgung im Krankenhaus. Dabei ist die Labordiagnostik
trotz der intensiven Inanspruchnahme vergleichsweise kostengiinstig und beansprucht alles in allem
nicht mehr als 5 % des Gesamtbudgets.

Seit 1999 hat das jéhrliche Leistungsvolumen des IKL, gemessen in GOA-Leistungspunkten, um 20 %
zugenommen. Gleichzeitig wurde die Zahl der Mitarbeiter im Institut durch Nichtbesetzung vakanter
Stellen um 13 % reduziert, was einer Effizienzsteigerung pro Arbeitskraft von 40 % entspricht.

Malfgeblich fur diese Entwicklung waren eine ganze Reihe von technischen Erneuerungen. Durch ein
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neues Analysensystem mit integrierter Bearbeitung von klinisch-chemischen und immunologischen
Testverfahren konnten zuvor getrennte Arbeitsgdnge in der Serumanalytik zusammengefiihrt und
automatisiert werden, was die manuelle Probenverteilung und Bearbeitung deutlich reduziert hat.
Tests im Mikrotiterplattenformat werden seit 2002 auf einem Halbautomaten sehr viel effizienter
bearbeitet als dies im Handbetrieb mdglich ist. Die Basisanalytik von Urinproben wird seit 2006 mit
einem weitgehend automatisch arbeitenden Urin-Teststreifen-Gerat und einem Video-unterstitzten
System fir die Sedimentbeurteilung durchgefiihrt. Die bis 2003 von den MTAs des IKL auf den
Stationen durchgefuhrten Blutzuckerbestimmungen werden heute mit modernen Handgeraten
vorgenommen, die Uber eine Datenleitung direkt mit dem Labor vernetzt sind. Auf diese Weise kénnen
die gesetzlich vorgeschriebenen Qualitatskontrollen weiterhin vom Labor ausgefihrt und dokumentiert
werden, ohne dass die Anwender am Patientenbett sich damit befassen miissen. Ebenso werden acht
Gerate fir die Blutgasanalyse, die in sechs Kliniken platziert sind, vom IKL per Datenfernleitung
betreut und in ihrer Funktionsbereitschaft tberwacht.

Fir die Arzte und Pflegekrafte auf den Stationen wie fiir alle Mitarbeiter im Labor war die Einfilhrung
einer leistungsfédhigen Labor-EDV ein weiterer Meilenstein bei der Verbesserung der
labormedizinischen Versorgung. Beschleunigt durch die immer aufwéndigeren Vorschriften fur die
Quallititskontrolle und Dokumentation labormedizinischer Analysen (RiliBAK 2002) konnte 2003 ein
neues Labor-EDV-System installiert werden, das im Verbund mit dem drei Jahre spater etablierten
Krankenhausinformationssystem sowohl die beleglose Anforderung als auch die unmittelbare
elektronische Befundibermittlung unterstiitzt. Zusammen mit der weiter ausgebauten Rohrpostanlage
konnten damit die Bearbeitungszeiten zwischen Probenabnahme und Befundmitteilung weiter verkirzt
werden, so dass es trotz der grofl¥flachigen Verteilung der Kliniken im Krankenhausgeldnde in den
allermeisten Féllen mdéglich ist, die anfallenden Analysen zentral und vergleichsweise effizient im IKL
auszufihren.

Das Leistungsverzeichnis des IKL enthalt 450 Kenngréf3en, mit denen den Anforderungen aus den
Kliniken des Krankenhauses weitestgehend entsprochen wird. Uber 100 Bestimmungsgréfen werden
vom IKL stdndig im Tag- und Nachtdienst fur die Notfallversorgung der Patienten angeboten. Im Zuge
der Weiterentwicklung der labormedizinischen Diagnostik wurden in den zurlickliegenden Jahren
einerseits Uberholte Verfahren eingestellt, andererseits aber auch zahlreiche neue Parameter in das
Leistungsspektrum aufgenommen. Trotz des insgesamt steigenden Leistungsumfangs und der
zunehmenden Spezialisierung labormedizinischer Leistungen liegt die Fremdversandquote seit Jahren
bei etwa 5 % des Laborbudgets.

Schwerpunkt der Tatigkeit des IKL ist selbstversténdlich die Versorgung der Patienten in den Kliniken
des Krankenhauses. Die dazu notwendigen Vorhaltungen werden aber auch fiir Kooperationen mit
benachbarten Krankenhdusern und Laborpraxen genutzt, was die Effizienz der Laborarbeit weiter
verbessert. Das Volumen der Kooperationsleistungen lag in den zuriickliegenden Jahren zwischen 5-
10 % der Gesamtleistung mit zuletzt steigender Tendenz. Wichtigster Kooperationspartner ist jetzt mit
deutlichem Abstand das Stadtische Krankenhaus Dresden-Neustadt. Im Jahr 2006 konnte am
Krankenhaus Dresden-Friedrichstadt neben dem IKL zuséatzlich eine Laborpraxis gegriindet werden.
Hiermit ist die Voraussetzung geschaffen, auch ambulante Patienten mit labormedizinischen

Leistungen zu versorgen und insbesondere im Umfeld des Krankenhauses liegende Ambulanzen und



Praxen zu bedienen. Die oft kiinstliche und einer effizienten Arbeit abtrégliche Trennung zwischen
ambulanter und stationdrer Patientenversorgung kann durch die Laborpraxis am Krankenhaus
wenigstens zum Teil Gberwunden werden.

In fachlicher Hinsicht wird das IKL auch zuklinftig alle fir die Patientenversorgung relevanten
Neuerungen auf dem Gebiet der Labormedizin aufgreifen. Insbesondere bei der molekular-
biologischen Diagnostik ist mit Erweiterungen des Untersuchungsspektrums zu rechnen, wobei
sowohl der spezifische Nachweis biogener Krankheitserreger als auch die genomassoziierte
Diagnostik sich zugig weiterentwickeln werden. Die technischen Verbesserungen und Innovationen
sind ebenfalls langst nicht abgeschlossen: neue Verfahren in der EDV-unterstitzten
Blutbilddifferenzierung und bei der toxikologischen Substanzidentifizierung sowie die EDV-Vernetzung

der Abteilungen fir Mikrobiologie und Transfusionsmedizin werden zurzeit im IKL vorbereitet.

Die vergangenen 25 Jahre stellen sich insgesamt als eine Erfolgsgeschichte der Labormedizin am
Krankenhaus dar. Dies verdankt das Krankenhaus Dresden-Friedrichstadt und das IKL neben den
Innovationen auf technischem Gebiet in erster Linie und vor allem seinen engagierten und
verantwortungsbewussten Mitarbeitern. lhnen allen sei an dieser Stelle fir Ihre Arbeit herzlich

gedankt.

Prof. Dr. Dr. med. Thomas Demant
Direktor des IKL seit 1999



Prof. Dr. Dieter Meil3ner
Direktor des IKL von 1982 bis 1999



Die Laboratoriumsmedizin in Dresden im 20. Jahrhundert

Prof. Dr. Dieter Meiner, Direktor des Instituts fiir Klinische Chemie und Labormedizin
von 1982-1999

Wenn wir heute den 25. Jahrestag der Grindung des Instituts fir Klinische Chemie und
Laboratoriumsmedizin am Stadtischen Klinikum Dresden-Friedrichstadt feiern, dann sollten wir nicht
vergessen, dass es hier eine lange Tradition auf dem Gebiet der Klinischen Chemie gibt und der
Beginn der Bemihungen um eine Zentralisierung der Labordiagnostik mehr als 50 Jahre zuriickliegt.
So war es 1983 eine logische Konsequenz, dass das Friedrichstadter Labor, das mit in vorderster
Reihe der Laboratorien - nicht nur im Bezirk Dresden, sondern in der DDR - stand, sich aus einer
zentralen Abteilung in ein Institut umwandelte. Vor 25 Jahren wurde es unter dem Namen ,Institut fur
Klinische Chemie und Laboratoriumsdiagnostik® gegriindet.

Die Entwicklung der Labordiagnostik am Krankenhaus Dresden-Friedrichstadt, die zun&dchst mit der
Entstehung kleinerer Labors begann und dann zur zentralen Abteilung fiir Klinische Chemie und
schlielich zur Grindung des Instituts fiihrte, kam natirlich nicht von ungefahr. Der Einzug
naturwissenschaftlicher Methoden in die Krankenversorgung hatte im 19. Jahrhundert begonnen und
es war keinesfalls selbstverstandlich, dass sich die Arzteschaft einer naturwissenschaftlich orientierten
Medizin 6ffnete. So waren zwei Voraussetzungen notwendig, einerseits aktive Personen, die bereit
waren, neue Wege in der Diagnostik zu gehen, und andererseits Arzte, die bereit waren, die neuen
Angebote anzunehmen und schlief3lich zum Nutzen ihrer Patienten auch anzuwenden. Es soll daran
erinnert werden, dass es in der Mitte des 19. Jahrhunderts - also zur Zeit der Grindung unseres
Krankenhauses - noch Ublich war, die Uroskopie, also die einfache Betrachtung des Urins, als einzige
Methode zur Untersuchung von Kérperflissigkeiten zu nutzen. Gliicklicherweise waren die beiden von
mir soeben genannten Voraussetzungen in Dresden gegeben und somit ein gutes Umfeld fir die,

wenn auch langsame, Entwicklung des neues Fachgebietes vorhanden.

Zur Situation in Dresden

In Dresden hat Spitzenmedizin eine lange Tradition. Bereits von 1748 bis 1813 gab es in der Neustadt
ein ,Collegium medicochirurgicum®, seit 1813 eine provisorische Lehranstalt und ab 1815 die
,Chirurgisch-medizinische Akademie“ im Kurlander Palais, der eine Tierarzneischule und eine
Entbindungsanstalt mit Schule angeschlossen waren. Die beiden letztgenannten wurden von dem
beriihmten Dresdner Arzt Carl Gustav Carus, dem Namenspatron der Medizinischen Akademie und
jetzigen Medizinischen Fakultat, geleitet. Carus war auch Naturforscher und ein bedeutenden Maler,
dessen Bilder in der Dresdner Gemaldegalerie bewundert werden kénnen. Diese Akademie wurde
1864 geschlossen, die Tierarzneischule blieb bestehen und wurde 1889 zur ,Tierdrztlichen
Hochschule®.

Weitere wichtige Schritte flr die Entwicklung der Wissenschaft in Dresden war die Grindung der

.Gesellschaft fir Natur- und Heilkunde zu Dresden® im Jahre 1818 und vor allem die Griindung der



,Koniglichen Technischen Bildungsanstalt® 1828, der spateren ,Technischen Hochschule“ und jetzigen
»1echnischen Universitat, zu der seit 1991 auch die Medizinische Fakultat ,Carl Gustav Carus”
gehort.

Zwischen den Dresdner Hochschulen und anderen wissenschaftlichen Einrichtungen gab es immer
enge Beziehungen, die bis heute gepflegt werden. Dazu einige Beispiele: Professor Ficinus von der
Chirurgisch-Medizinischen Akademie hielt bereits im 19. Jahrhundert an der Koniglichen
Bildungsanstalt eine Vorlesung Uber Medizinische Chemie, Ficinus’ Nachfolger an der Akademie
wurde der Friedrichstddter Chefarzt Albert Zenker. Der bekannte Kinderarzt Arthur Schlossmann
habilitierte 1889 an der Koéniglichen Bildungsanstalt tber ein Thema zur Kindererndhrung, ebenso wie
der uns allen noch bekannte Internist Wilhelm Crecelius, der Anfang der 50er Jahre an der TU bei
Ulrich Freimuth habilitierte. Nicht zu vergessen sind die Vorlesungen und die Betreuung von Praktika
an der TH bzw. TU und an der Medizinischen Akademie sowie die Kooperationen auf
wissenschaftlichem Gebiet mit beiden Einrichtungen durch meinen Vorgédnger Manfred Biichner und
spater durch mich. Besonders hervorheben mdéchte ich die Unterstitzung durch die TU bei der
Durchfuhrung zahlreicher Diplomarbeiten, Promotionen und Habilitationen von Mitarbeitern unseres
Instituts.

Zu den besonderen Ereignissen in Dresden gehéren auch die Grindung eines zweiten grof3en
Stadtkrankenhauses in der Johannstadt um die Jahrhundertwende von 19. zum 20. Jahrhundert sowie
das Wirken August Lingners und die Internationale Hygieneausstellung im Jahre 1911.

Auch auf dem Gebiet der Labordiagnostik wurden in Dresden bereits friihzeitig erste Schritte gewagt.
Schon 1871 wurde als erste ihrer Art in Deutschland eine ,Chemische Zentralstelle fur offentliche
Gesundheitspflege® gegriindet, deren erster Leiter Wilhelm Hugo Fleck war und die ab 1894 vom
Professor fir Hygiene Georg Friedrich Renk geleitet wurde. Dessen Mitarbeiter Heinrich Conradi ist
als Miterfinder des N&hrmediums nach Drigalski-Conradi bekannt geworden. Beim Xll. Armeekorps
der Sachsischen Armee in Dresden gab es bereits 1906 ein ,Hygienisch-chemisches Laboratorium®,
das z. B. Nahrungsmitteluntersuchungen und physiologisch-chemische Untersuchungen in Urin,
Magensaft und Pankreassaft sowie bei Syphiliskranken den Nachweis von Quecksilber im Urin
durchfiihrte. Weitere wichtige Entwicklungen sind mit dem Namen des schwedischen Chemikers
Ragnar Berg verbunden. Dieser war zunachst in der Forschungsstelle fiir Zahnhygiene tatig,
wechselte 1907 in das physiologisch-chemische Laboratorium des Sanatoriums WeilRer Hirsch (spater
Lahmann-Sanatorium) und 1927 bis 1932 als Leiter des Forschungslabors in das Krankenhaus
Dresden-Friedrichstadt und schlie3lich als Leiter eines erndhrungsphysiologischen Labors von 1934
bis 1945 an das Krankenhaus Dresden-Johannstadt. Berg beschéftigte sich mit erndhrungs-
physiologischen Fragen und speziell mit Fragen des Mineralstoffwechsels und des Sauren-Basen-
Haushaltes, der gesunden Erndhrung und der Supplementierung von Nahrungsmitteln. Er arbeitete
eng mit Johann Heinrich Lahmann und Friedrich Eduard Biltz sowie mit der 1924 gegriindeten
Chemischen Fabrik Dr. Klopfer zusammen. Mit Dr. Klopfer entwickelte er das Mineralstoff-Praparat
BASICA, das noch bis heute von der Firma Protina, dem Nachfolgewerk, hergestellt wird. In seiner
Friedrichstadter Zeit gab er das Buch ,Die Kontrolle des Mineralstoffwechsels heraus, erschienen

1930 im Verlag S. Hirzel in Leipzig. Ein Buch, in dem zu lesen es auch heute noch Spaf® macht.



Ab der Jahrhundertwende vom 19. zum 20. Jahrhundert entstanden auch in den Kliniken der
Dresdner Krankenh&duser einzelne Laboratorien, wobei die Laboratoriumsdiagnostik im heutigen Sinne
sich erst nach dem 2. Weltkrieg zu entwickeln begann. Uber die Entwicklung in Friedrichstadt soll
weiter unten berichtet werden. Das erste Labor im Krankenhaus Johannstadt war ein 1910
gegriindetes klinisch-diagnostisches und bakteriologisches Laboratorium. 1946 entstand unter dem
maRgeblichen Einfluss des Internisten Wilhelm Crecelius in Rdumen der Kinderklinik ein Zentrallabor,
das der Inneren Klinik zugeordnet und fur alle Kliniken zustédndig war. Dieses wurde von Frau Runia
Scheuer-Karpin, die ihre Erfahrungen aus Prag und London einbringen konnte, geleitet. lhr folgte
1950 bis zu seiner Berufung nach Jena der Internist und Biochemiker Eberhard Gétze. In der
Folgezeit lag die Leitung in den Handen von internistischen Oberarzten, von denen insbesondere
Hans Haller, der spatere Klinikdirektor, Wolfgang Rose und Werner Jarol3 zu nennen sind. Der
Internist und Pharmazeut Wolfgang Rose hatte als Leiter des sog. Zentrallabor Il einen groRen Anteil
an der Erweiterung der Methodenpalette, an der Durchsetzung von Rationalisierungsmaflinahmen und
am Aufbau einer zentralisierten Labordiagnostik. Durch seinen Nachfolger, den Internisten und
Diplomchemiker Werner Jarol3, wurde die Zentralisierung der Laboratorien mit der Grindung der
+Abteilung Klinische Laboratorien® im Jahre 1971 zu Ende gefuhrt und das Fachgebiet auch in den
Bereichen Lehre und Forschung etabliert. Die Abteilung wurde 1984 in das Institut fur Klinische
Chemie und Laboratoriumsmedizin umgewandelt, das seit 2001 von Gabriele Siegert geleitet wird.

Auch an den anderen Dresdner Krankenhdusern waren Laboratorien entstanden, die ab den 50er und
60er Jahren des 20. Jahrhunderts unter akademischer Leitung wichtige Bestandteile der Dresdner
Laborlandschaft wurden und wesentliche Anteile zur labormedizinischen Versorgung der Dresdner
Bevdlkerung beitrugen. Zu nennen sind die Laboratorien im Stadtkrankenhaus Dresden-Neustadt,
geleitet von Dieter Barthels und spater von Andreas Britz, dem Diakonissenkrankenhaus, dessen
Grindung bereits im Jahre 1844 erfolgt war und dessen Laboratorium von Hans Geisler und danach
von Klaus Reichenbach geleitet wurde und das St. Joseph-Stift mit dem Laborleiter Dieter Klemm.

AuBRerhalb der Krankenhauser entstanden in ambulanten oder anderen Bereichen ebenfalls eine
Reihe grolerer Laboratorien. Von grofer Bedeutung fur Dresden war die 1928 erfolgte Griindung
eines Laboratoriums der Landesversicherungsanstalt Sachsen (LVA) in der Direrstral’e 32, das Uber
Jahrzehnte eine besondere Rolle einnahm. In den Abteilungen Hamatologie, Klinische Chemie,
Bakteriologie-Serologie, EKG und Grundumsatz wurden Untersuchungen vorwiegend fir Patienten
des sog. Beobachtungshauses der LVA in der Eliasstralle und fir Gutachten sowie spezielle
Untersuchungen fur die zur LVA gehdrenden Heilstatten und Sanatorien (Gottleuba, Coswig, Hohwald
u.a.) durchgefiihrt. Bis zu seinem Weggang als Professor nach Hamburg im Jahre 1937 wurde das
Labor von Lothar Hallmann geleitet, der uns besonders durch seine Lehrbilcher, die damals Standard
(der ,Hallmann“) waren, bekannt geblieben ist. Wegen der Ubernahme des Gebéudes in der
DurerstraRe durch die TU zog dieses Labor 1954 an den Sternplatz 5 um und wurde an die Poliklinik
Sternplatz, die damals noch zum Krankenhaus Dresden-Friedrichstadt gehérte, angeschlossen.
Spéter selbsténdig als Labor der Poliklinik Stadtzentrum wurde das Labor von 1954 —1959 von Fritz
Reichert, von 1961 — 1967 von Johannes Rodenkirchen und ab November 1967 bis zur Auflésung der
Polikliniken 1990 von Jurgen Conell geleitet. Weitere Laboratorien bestanden in der 2. Halfte des 20

Jahrhunderte in den Polikliniken Prohlis (Jirgen Schmieder), Blasewitz (Bernd Zawta) Ldbtau (Karl-



Heinz Hellmann), Mickten (Jirgen Poesch) und Sidvorstadt (Alfons Kohler) sowie im
Betriebsgesundheitswesen (Dorothee Téppich). Es soll hier noch erwahnt werden, dass auch das
Sachsische Serumwerk als Privatbetrieb tiber viele Jahre Laboruntersuchungen fiir die Dresdner Arzte
durchgefiihrt hat.

Auch die Industrie war mit Angeboten an die Laboratorien in Dresden vertreten. Die 1869 von Eugen
Dietrich gegrindete Chemische Fabrik Helfenberg stellte Spezialpapiere bereits um die
Jahrhundertwende her, so Lackmuspapier und Papiere zum Nachweis von Glukose und Eiweil} im
Urin. Spater waren es dann das Arzneimittelwerk Dresden (AWD, Schnelltests und Testkits
,Fermognost®), das Sachsische Serumwerk (QK-Materialien, einige Testkits zur Bestimmung von
Hormonen, Kryptohdm) oder Feinchemie Sebnitz (Laborchemikalien und Radioimmunoassays) sowie
die Gerate- und Laborausristungshersteller Clamann und Cranert, Laborbau, MLW-Anlagenbau und

Prifgeratewerk Medingen.

Dresdner Arzte, die die Entwicklung der Labormedizin in friiher Zeit beférdert haben

Die Dresdner Arzte standen den Naturwissenschaften aufgeschlossen gegeniiber und haben noch vor
dem Entstehen unseres Fachgebietes wichtige Akzente gesetzt. Im Krankenhaus Friedrichstadt waren
dies vor allem der Prosektor (1851-1862) und Professor an der Chirurgisch-medizinischen Akademie
Friedrich Albert Zenker, der 1860 erstmals die Trichinenkrankheit (von ihm als Trichianis bezeichnet)
und den Infektionsweg der Trichinella spiralis beim Menschen beschrieb, der Parasitologe und
Helminthologe Gottfried Friedrich Heinrich Kichenmeister, der Mikrobiologe Friedrich Carl Adolf
Neelsen, Leiter der Patholgie (1885-1894), der uns durch die Ziel-Neelsen-Farbung der Tuberkel-
Bazillen und als Verfasser einer ,Anleitung zur mikroskopischen Technik“ bekannt geblieben ist, der
Pathologe Georg Schmorl (1894-1932), bekannt u. a. durch die Schmorlsche Tuberkelbazillenfarbung
im Schnittprédparat und der Internist Adolf Schmidt (1901-1907) durch die Einfihrung der
Schmidt'schen Garungsprobe. Spéater waren es der Internist Fritz Lickint (1953-1960), der grofRe
Erfolge in der Krebsforschung erzielte und dem das Verdienst zukommt, mit einem bereits 1952
eingestellten Diplomchemiker ein chemisches Labor aufzubauen, und der Internist Albrecht Beickert
(1960-1975) auf dem Gebiet der Immunologie. Besonders hervorzuheben sind die Leistungen des
Internisten Otto Rostoski, der in den Jahren 1907-1910, 1933-1938 und in der besonderen Notlage
der Nachkriegszeit 1945-54 als Chefarzt der Medizinischen Klinik in Friedrichstadt tatig war. Er kann
als Begrinder der Dresdner Stoffwechselschule angesehen werden, die sich Uber mehrere
Generationen hinweg durch seine Nachfolger wie Wilhelm Crecelius, Hans Haller, Markolf Hanefeld,
Werner JaroB3, Jan Schulze und andere einen international geachteten Namen erworben hat. So
grindete Otto Rostoski wahrend seiner Tatigkeit in Johannstadt 1924 die erste Diabetes-Ambulanz in
Europa und 1927 an gleicher Stelle ein Speziallabor fir Diabetes. Beides brachte er spater mit nach
Friedrichstadt und das sog. ,Diabeteslabor mit den ersten FlieRautomaten aus DDR-Produktion gab
es — zumindest im Sprachgebrauch — noch bis in die 80er Jahre des letzten Jahrhunderts. Dem
Internisten Wilhelm Crecelius aus Johannstadt kommt wegen der Erfindung des Blutzucker-
Kolorimeteres nach Crecelius-Seifert, ein dem Hamoglobinometer dhnliches einfaches Gerat zur

raschen Bestimmung des Blutzuckers auch aus der Sicht der Labormedizin besondere Bedeutung zu.
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Laboratorien in Friedrichstadt vor der Institutsgriindung

Auch die Arzte im Krankenhaus Dresden-Friedrichstadt unterstiitzten die damals modernen
Entwicklungen. So wurde bereits im Jahre 1897 auf Anregung des Stadtbezirksarztes OMR Dr.
Niedner im Institut flir Pathologie eine Anstalt fiir bakteriologische Untersuchungen eingerichtet.
Dieses Labor mit vier Assistentinnen entwickelte sich rasch mit steigenden Analysenzahlen. Waren es
1897 noch 900 Untersuchungen, stieg die Anzahl 1908 auf 6912 und 1948 auf 98523. 1908, also
genau vor 100 Jahren, wurde hier die fur die Diagnose der Syphillis bedeutsame Wassermann’sche
Probe eingefiihrt, eine Komplementbindungsreaktion zum Nachweis der Antikérper im Blut, die
erstmals zwei Jahre zuvor von August Wassermann beschrieben worden war. Dieses Labor, das 1945
Frau Doktor Kalbfleisch leitete, wurde 1993 in das heutige Institut fur Klinische Chemie und
Laboratoriumsmedizin eingegliedert und kann deshalb als einer der Grundsteine des heutigen Instituts
angesehen werden.

Auch in den Kliniken konnte man um die Jahrhundertwende die Entstehung der ersten Labors
beobachten, wenn auch — wie es einmal von Lichtenthaeler formuliert wurde — ,das Fensterbrett des
Arztzimmers ausreichte, um all das unterzubringen, was zur Labordiagnostik benétigt wurde®. So
wurde 1901/02 ein Labor in der I. Inneren Abteilung mit einem Kostenaufwand von 3500 Reichsmark
und 1904 ein Labor und ein Mikroskopierzimmer im Haus P, in dem die Manner der Il. Inneren und der
II: AuBeren Abteilung untergebracht waren, eingerichtet. Uber das Forschungslabor von Ragnar Berg
wurde weiter oben schon berichtet. Mit dem Umbau und der Modernisierung des Hauses M
entstanden 1929 in der lll. Etage ebenfalls neue Labors.

Nach dem 2. Weltkrieg begann sich die Laboratoriumsdiagnostik Uberall in der Welt, so auch in
Dresden, zunachst langsam, spater aber mit immer héherem Tempo, als eigenstédndige medizinische
Fachdisziplin zu entwickeln. Eine Laborneugrindung gab es in der auf Befehl der sowjetischen
Militdradministration entstandenen und am 1. 8. 1947 feierlich eingeweihten Poliklinik, die u. a. auch
ein Labor mit 5 Laborantinnen erhielt. 1949 schliellich waren in den Labors der Inneren und der
chirurgischen Abteilung und der Poliklinik des Krankenhauses Friedrichstadt insgesamt 24
Medizinisch-technische Assistentinnen, 6 Medizinisch-technische Gehilfinnen, 2 Laborantinnen, 1

Laborant, 1 Laborantengehilfe, 1 Chemiker und 1 Chemische Assistentin beschéftigt.

Die erste Halfte der letzten fiinfzig Jahre

Die Bemihungen um eine Zentralisierung der Labordiagnostik und um eine selbstandige
Struktureinheit im Krankenhaus reichen mehr als 50 Jahre zuriick, wobei in der ersten Hélfte dieser
Zeit wichtige Ergebnisse erreicht werden konnten. Im Dezember 1952 wurde auf Drangen von Otto
Rostoski in der Medizinischen Klinik ein Chemiker eingestellt, der sich mit dem Aufbau der damals
modernen Methoden wie der Elektrophorese oder der Bestimmung der 17-Ketosteroide beschéaftigen
sollte. Der Chemiker Manfred Bichner, der frisch promoviert von der Technischen Hochschule kam
und seine Tatigkeit in einem kleinen Raum im Erdgeschoss des Hauses P begann, sollte in der
Folgezeit noch eine wichtige Rolle fur die Entwicklung der Labormedizin in Friedrichstadt und in der
DDR spielen. Im Krankenhaus gab es zu diesem Zeitpunkt die folgenden Laboratorien: ein Labor fir

hamatologische und chemische Untersuchungen in der I. Medizinischen Klinik in zwei Raumen im
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Erdgeschoss des Hauses P, ein Labor in der Hautklinik und das bereits erwadhnte Labor in der
Poliklinik sowie zwei Laborstitzpunkte mit jeweils einer MTA in der chirurgischen und in der
Frauenklinik.

Mit der Ubernahme der Chefarztposition in der I. Medizinischen Klinik durch Fritz Lickint im Jahre
1953 begann eine neue Phase der Laboratoriumsmedizin. Manfred Blichner, der zunachst die
Forschungsarbeiten des Krebsforschers Lickint vorantreiben sollte, wurde nun auch mit der Aufgabe
betraut, die Laboratorien der einzelnen Kliniken, die klein und wenig effektiv waren, einander néher zu
bringen und schlie3lich schrittweise zu einer Einheit zusammenzufuhren. Ein erster Schritt war die
Schaffung von geeigneten R&umlichkeiten, was in den Jahren 1953-54 mit Unterstlitzung der
damaligen Fuhrungspersonlichkeiten - des Klinikchefs Lickint, des Verwaltungsdirektors Steding und
des Technischen Leiters Dudik - geschah, indem das Labor der |. Medizinischen Klinik durch den
Ausbau von Kellerraumen im Haus P und eine Aufstockung des Personals erweitert wurde. 1955
begann die Zentralisierung der speziellen Labordiagnostik im Haus P, wobei zunachst Elektrophorese,
Chromatographie, Polarographie und Hormonanalytik im Vordergrund standen. Bis zum Jahre 1962
waren im Krankenhaus schliefllich die nachfolgend mit ihren Leitern/innen genannten Labors
entstanden: sog. Chemisches Labor (Blchner), Forschungslabor (Buchner, lllig), I. Med. Klinik
(BaRBler), 1. Med. Klinik (Baum), Chirurg. Klinik (Heinicke), HNO-Klinik (Seidel), Hautklinik (Altmann),
Frauenklinik (Kletzsch), Poliklinik (Thiel), Bakteriologie (Scheid, Fabricius), Pathologie/Histologie
(Scheid, Pfeiffer), Labors Sternplatz (Rodenkirchen, Friedrich) und Lébtau (Rodenkirchen. Jung).

Die weiteren Entwicklungen fiihrten zur EinfUhrung der seinerzeit modernsten Methoden wie
Flammenfotometrie und Atomabsorptionsspektrometrie, Gaschromatographie, Sduren-Basen-Analyse
und zum Einsatz der ersten automatischen Analysengerédte (FlieRautomaten: 1968, Hamatologie-
automat: 1981).

Der gezielten Anwendung dieser neuen Gerétetechnik diente das grofle Engagement von Frank
Hofmann auf den Gebieten des Sduren-Basen- und des Wasser- und Elektrolythaushalts, von Marlies
Schréder in der Proteinanalytik, die die von Klaus Thiele eingefihrte Immunelektrophorese tber die
Immundiffusion zum automatischen Verfahren weiterfiihrte und von Walter Hubl und Eberhard
Freymann, denen in der Hormonanalytik zahlreiche neue Entwicklungen gelangen. Peter Oetel hat die
Grundlagen fiir eine qualifizierte Gerinnungsanalytik erarbeitet, die spater von Jérg Ziems auf den
heutigen hohen Stand fiihrt wurde.

Diese Fortschritte hatten ein rasches Anwachsen der Analysenzahlen und ein steigendes Ansehen
des Friedrichstadter Labors zur Folge. AuReres Anzeichen dafiir ist die Berufung des Leiters des
Labors in wissenschaftliche und staatliche Gremien. Die Zentralisierungsstrategie, die vom Arztlichen
Direktor, Otfried Ginther, wohlwollend begleitet und unterstitzt wurde, fiihrte schlieRlich 1965 zum
,Chemischen Zentrallabor, das dem Arztlichen Direktor direkt unterstellt war und dessen Leiter in den
Rang eines Chefarztes versetzt wurde. 1974 kam es dann zur Grindung der ,Zentralen Abteilung flr
Klinische Chemie und Laboratoriumsdiagnostik“. Die Kliniklabors verloren damit ihre Eigenstandigkeit
und wurden nun in vier, spater finf Laborbereichen zusammengefasst. Diese zentrale Abteilung
bestand bis zur Grindung des Instituts fir Klinische Chemie und Laboratoriumsdiagnostik im Jahre
1983, wobei bereits am 1. Januar 1982 der aus der Medizinischen Akademie Dresden kommende

Dieter Meil3ner als neuer Leiter berufen worden war.
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Das Institut fiir Klinische Chemie und Laboratoriumsmedizin am

Krankenhaus Dresden-Friedrichstadt

Prof. Dr. Dieter MeiBBner, Direktor des Instituts fiir Klinische Chemie und Labormedizin
von 1982-1999

Die Grindung des Instituts kann man auf den Tag genau datieren, den 4. Januar 1983. Das ist der
Tag, an dem der damalige Kreisarzt der Stadt Dresden, Dr. med. Volkhart Schneider, in einer
feierlichen Veranstaltung im Hoérsaal des Instituts fur Pathologie ,Georg Schmorl* die Umbenennung
der Zentralen Abteilung fur Klinische Chemie und Laboratoriumsdiagnostik in Institut fur Klinische

Chemie und Laboratoriumsdiagnostik vornahm und die Urkunde Uberreichte.

In Wirklichkeit war dieser Akt nur der Hohepunkt eines langjadhrigen Prozesses, denn die Bemihungen
um die Zentralisierung der Laboratorien in Friedrichstadt reichen bis in die 50er Jahre zuriick. Sie
fuhrten schlieflich Gber das ,Chemische Zentrallabor® (1965) zu der ,Zentralen Abteilung fur Klinische
Chemie und Laboratoriumsdiagnostik® (1974) und waren von einer zielstrebigen Etablierung moderner
Methoden (Tab. 1) und Strukturveranderungen durch den Aufbau von vier, spater finf Laborbereichen
(Tab. 2) gepragt. Diese Entwicklung, die sehr erfolgreich und fur die damalige DDR beispielgebend
war, erfreute sich auch auferhalb der Landesgrenzen sowohl in ganz Deutschland als auch in
mehreren europdischen Staaten gréfter Aufmerksamkeit, wie einerseits die Liste der Publikationen

und Vortrage und andererseits das Gastebuch des Instituts beweisen.

1953 Serumelektrophorese 1967 Immundiffusion

1954 Polarographie 1968 FlieRautomaten

1955 Hochspannungselektrophorese 1969 Sauren-Basen-Analyse

1956 Chromatographie 1972 Radioimmunoassay

1958 Grundlagen der Hormonanalytik 1974 Atomabsorptionsspektrometrie

1964 Flammenphotometrie 1981 Enzymimmunoassay

1965 Gaschromatographie 1981 Hamatologischer Automat

1965 Fluorometrie 1982 Elektrochemische Glukosebestimmung

Tab. 1: Wichtige Etappen der Methodenentwicklung in der Zeit vor der Institutsgriindung

Die Griindung des Instituts

Wie schon oben angeflhrt erfolgte der feierliche Akt am Vormittag des 4. Januar 1983 im Rahmen
eines kleinen wissenschaftlichen Programms im Beisein des Kreisarztes Volkhard Schneider, des
Arztlichen Direktors Otfried Guinther, zahlreicher Kolleginnen und Kollegen aus dem Krankenhaus und
dem Territorium und einer grofden Zahl von Mitarbeiterinnen und Mitarbeitern des Instituts. Es
referierten der Institutsleiter Uber die ,Aufgaben des Instituts in der medizinischen Betreuung, Aus-

und Weiterbildung und Forschung®, gefolgt von Paul, Karl-Heinz Schmidt ,Die Verbesserung der
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Diagnostik bei Herz-Kreislauf-Krankheiten durch die Anwendung hochspezialisierter Labormethoden®,
Walter Hubl ,Neue Wege in der spezialisierten und hochspezialisierten Betreuung“ und Peter Oertel
und Jorg Ziems ,Verbesserung der Grundbetreuung durch neue Methoden des Routinelabors®.
Institutsintern wurde dieses Ereignis am Abend des 25. Januar 1983 bei gutem Essen und einem
lustigen Programm im Lingner-Schloss, dem damaligen Dresdner Klub, in Anwesenheit des Arztlichen

Direktors und seiner Ehefrau gefeiert.

Bereich | Haus P Spezielle Klinische Chemie Dr. Hubl

Bereich Il Haus P Hamatologie, Gerinnung, Serologie Ltd. MTA BaRler

Bereich Il Haus M, N Elektrolyte, Sdure-Basen-Haushalt Dr. Franke, spéater Dr.

Hofmann

Bereich IV Haus I, L Pilzlabor Ltd. MTA Altmann
Stein- und Siebtestlabor Fach-MTA Lustig

Spater:

Bereich V Haus P Diabetikerbetreuung und sog. Automatenlabor

Tab. 2: Bereiche der Zentralen Abteilung fir Klinische Chemie und Laboratoriumsdiagnostik im Jahre
1974 und ihre Leiter.

Materielle Voraussetzungen und Entwicklungen

Als das Institut 1983 gegriindet wurde, waren etwa 80 Kolleginnen und Kollegen mit einer Kapazitat
von zirka 65 Vollarbeitskraften beschaftigt (Tab. 3). Diese Zahl war bis Anfang der 90er Jahre bis auf
110 gestiegen und betrug 1999 noch 94 Mitarbeiter. Die rdumliche Situation war anfangs sehr
angespannt. Die Labors befanden sich in den Hausern P (Erdgeschoss an funf verschiedenen Stellen
und im Keller), A, I, L, M und N (Tab. 4). Umfangreiche BaumafRnahmen und der Tausch von Rdumen
mit den Kliniken mit Zwischenlésungen im Haus Z (Hadmatologie und Immunologie) und dem Neubau
des Hauses V ermdglichten es, die kleinen Labors aufzulésen, den Konzentrationsprozess
voranzutreiben, neue Gerate zu installieren und die Methodenpalette zu erweitern sowie den Einsatz
der Labor-EDV zu sichern. Die neuen rdumlichen Mdoglichkeiten und die Aussicht auf véllig neue
Laborrdume in der ehemaligen Orangerie des Hauses A ermdglichten 1993 eine Aufgaben-
erweiterung: Es wurde zum einen die Abteilung fur Transfusionsmedizin gebildet, indem das Labor fur
Prétransfusionsserologie und das Blutdepot, bis dahin zur Klinik fir Andsthesiologie gehérig, vereinigt
und eingegliedert wurden, und es wurde zum anderen die Abteilung Mikrobiologie, bis dahin dem
Institut fir Pathologie zugeordnet, in das Institut, das nun den Namen Institut fir Klinische Chemie und
Laboratoriumsmedizin erhielt, Gbernommen. Nach aufwendigen Baumaflinahmen wurde schlief3lich die
raumliche Zersplitterung durch den Umzug in das Haus A am 17.10.1997 beseitigt und eine
Neuorganisation der gesamten Labortatigkeit ermdéglicht. AuRerhalb des Hauses A verblieben die
Labors im Haus V (Mikrobiologie, Immunologie, AAS) und im Haus | (Toxikologie), wobei letztere nach
der Jahrhundertflut 2002 ebenfalls aufgegeben werden mussten. Alle anderen Laborraume konnten

den Kliniken zur Verfigung gestellt werden.

14




Bereich | Bereich Il Bereich Il Bereich IV Bereich V Poliklinik
Leitung Hubl Prang Schittig Bergmann Oertel -
Ltd. MTA Ramm Track MaRner Palme Schmidt Thiel
Akademiker 4 1 2 1 2 -
Ingenieure 2 - - - 1 —
Fach-MTA 12 7 8 6 2
MTA 1 1 1 1 2
Laborant - - 1 — 2
Laborhilfe 1 - - -— 1
Reinigung 1 1 1 - 1 1
zusétzlich:

Institutsleitung

1 Akademiker, 1 Sekretérin (6 Std. pro Woche in Heimarbeit)

Hama-Automat

3 Fach-MTAs

Immunologie

1 Akademiker, 1 Fach-MTA

zusammen

80 Mitarbeiter (entsprechend 65 VK) |

Tab. 3: Personalsituation am Institut fur Klinische Chemie und Laboratoriumsmedizin 1982/83

Leitung Haus P, Ostfliigel: Leiter Erdgeschoss links, Sekretariat Erdgeschoss rechts
Spater zusammengelegt im Erdgeschoss Ostfligel, rechts

Bereich | Haus P Keller (Spezielle Klinische Chemie), spater Haus P, |. Etage.

Bereich Il Haus P, Erdgeschoss Ostfliigel an verschiedenen Stellen (Manuelle Hamatologie und Urine),
Hama-Automat: Haus R, I: Etage (HNO-KIinik), spater Haus Z, spater Haus P, Erdgeschoss.

Bereich IlI Haus M, Keller (SBH) und Haus N, Keller (Elektrolyte, AAS, Transfusionsserologie)
Spater zusatzlich Haus V (AAS), Notfall-Labor in den Raumen des Bereichs |l

Bereich IV Haus I, Keller (Harnsteine, Siebteste, Qualitdtskontrolle) und Haus L, Erdgeschoss (sog.
Pilzlabor)

Bereich V Haus P, Westfliigel (FlieR-Automaten, Diabetikerbetreuung), spater Klinische Chemie Routine in
neuen R&umen

Poliklinik Haus A, |. Etage (Ambulante Versorgung, spater auch Hepatitisserologie)

Immunologie Haus P, Mitteltrakt, spater Haus Z, spater Haus V

Mikrobiologie | Institut fur Pathologie, spater Haus V

Tab. 4: Ausgangssituation und Entwicklung der Raumsituation bis zum Umzug in das Haus A

Die Gerétetechnik entsprach 1983 dem DDR-Standard. So waren in der Klinischen Chemie neben den

einfacheren Geraten Spekol (Typen 1, 10 und 20), Polamat und den Spektralphotometern VSU-II,

Spektromom und Specord die FlieRautomaten von MLW, ein Eppendorf-Messplatz, der Reaction Rate

Analyzer von LKB, die Meinsbergkette fiir die Blutgasanalyse, Flammenfotometer Flapho-3 von Zeiss

Jena, Atomabsorptionsspektrometer von Perkin-Elmer, das Elektrophoreseauswertegerat Ery-65

sowie HPLC und Gaschromatographie vorhanden. Besonders hervorzuheben ist das mit moderner

Technik ausgeriistete Labor fir radiochemische Messungen. In der Hamatologie standen die
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Blutzellzahler ZG-2 und Picoscale und der Automat HPA-1 von MLW zur Verfigung. Das
Hé&mostaseologische Labor nutzte das Koagulationszeitmessgerat KZM, ein Koagulometer nach
Schnitter-Grof3 und einen Thrombelastographen. Auch ein Laborwaschautomat F-570 war im Einsatz.
Die teuersten Anschaffungen waren der Hamatologische Automat, der LKB-Messplatz und der
Laborwaschautomat mit 332, 102 bzw. 180 Tausend Mark. Trotzdem gab es in der Gerateausstattung
erhebliche Llcken, einmal, weil die Gerdte veraltet waren, zum anderen, weil sie nicht in
ausreichender Menge oder fir einige Aufgaben (z. B. Flapho, SBH) nur in unzureichender Qualitat
vorhanden waren. Dazu kamen Versorgungslicken in der Chemikalienbeschaffung, sich jahrelang
hinziehende BaumaRnahmen und ein hoher Krankenstand, was die Arbeit insgesamt erschwerte.

Deshalb war es erfreulich, dass in den 80er Jahren der Geratepark durch neue Produkte aus DDR-
Produktion und durch Importe Schritt fiir Schritt verbessert werden konnte. Dazu zahlen die Photomter
Spekol 11 und 220 (Abb. 1), das Sumal-System, die Analysenautomaten ADM 300, Genesis und
Monarch, die Flammenphotometer Flapho 40 und Corning, das AAS 3, die elektrochemische
Blutzuckerbestimmung mit dem Glukometer GMK und spater ECA-20, der SBH-Automat AVL-945 und
der Hamatologische Automat Coulter S plus IV. Nach der politischen Wende war es ab 1990 méglich,
den Geratepark vollstdndig zu erneuern und stédndig zu erweitern. Zur elektronischen
Datenverarbeitung, die mit RELIS 1700 in den 80er Jahren unter schwierigsten Bedingungen mit
einem Kleinsteuerrechner begonnen hatte, wurde von der Firma Hinz-Organisation das System HILAB
installiert. Dieses war an die Bedingungen eines GroRkrankenhauses anzupassen und den
Anforderungen entsprechend zu erweitern, was in der Erprobungszeit 1992/93 mit grof’em Zeit- und
Kraftaufwand geschah. Die intensive Unterstitzung durch die Mitarbeiter des Instituts, besonders
durch Jérg Ziems und Walter Hubl, fihrte mit dem Einsatz der neuen Laboranforderungsbelege am
29.04.1993 zum Abschluss der Einfiihrungsphase. HILAB hat sich - mit Einschrédnkungen - Uber mehr
als 10 Jahre bewéhrt und ist erst im Jahr 2005 durch das OPUS::L System von OSM ersetzt worden.
Seit dem 08.10.1997 sind die Kliniken und das Institut durch eine Rohrpost verbunden, so dass dem
Klinikum heute ein Institut zur Verfigung steht, das allen Anforderungen der modernen Laboratoriums-

medizin genigt.

ams SPEKOL
Eis 210~

Abb. 1: Das Spekol-Photometer der Firma Carl Zeiss, Jena
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Wenn man die Entwicklung dieses Instituts und auch anderer Institute Uber einen Zeitraum von
einigen Jahrzehnten betrachtet, so ist es interessant zu beobachten, dass sowohl die Kommunikation
zwischen den Kliniken und dem Labor als auch die Struktur des Labors und die Organisation der
Laborarbeit in erster Linie von der geratetechnischen Ausstattung gepragt ist. Was hat sich doch nicht
alles geandert! Die Mengen an Untersuchungsmaterial, das dem Patienten zu entnehmen sind, haben
sich sowohl hinsichtlich des Volumens als auch der Zahl der Réhrchen extrem verringert, die Wege
zwischen Station und Labor sind durch die Rohrpost ganzlich weggefallen und die Befunde kommen
auf elektronischem Weg zurtick. Dadurch und durch die Reduzierung der Bearbeitungszeit im Labor
wurden die Zeiten zwischen der Materialentnahme und dem Eintreffen des Befundes beim Arzt
ebenfalls sehr stark verkirzt. Somit sind einerseits fir den Patienten und andererseits fir die
Wirtschaftlichkeit des Krankenhauses sehr deutliche Verbesserungen eingetreten.

Im Labor selbst hat sich ebenfalls ein groRer Wandel vollzogen. Wurden in friiherer Zeit nach der
Probenaufteilung die Untersuchungen in der Regel in relativ kleinen Serien manuell an einfachen
Geréten durchgefihrt, so suchte man mit der Einfihrung von verbesserter Technik (Pipettierhilfen,
Reagenzien-Testkits, halbautomatisch und automatisch arbeitende Messgeréate u. dgl.) nach Wegen
zur Rationalisierung. So entstanden nach und nach neue Strukturen durch den Aufbau von Notfall-
Laboratorien und von sog. Automatenlaboratorien, letzteren wurde spéter die Labor-EDV
angeschlossen, und die Einrichtung von sog. Speziallaboratorien wie Hormonlabor, EiweilRlabor oder
dgl. Fur die neueste Generation der Geratetechnik sind auch diese Strukturen ein Hindernis, da
moderne Gerate ein sehr groldes Spekirum an Untersuchungen, das unabhangig von der fachlichen
Fragestellung ist, abdecken und obendrein Notfallproben ohne Zeitverzug und ohne Stérung der

Tagesroutine untersuchen kdnnen, was schlieBlich zu der heute bestehenden Struktur gefiihrt hat.

Die medizinische Versorgung

Es ist verstandlich, dass in einem Krankenhaus, das zu DDR-Zeiten als Bezirkskrankenhaus und ab
1990 als Stadtisches Klinikum fungierte, die medizinische Versorgung im Mittelpunkt der Aufgaben
stand und steht. So wurde die Palette der Analysenmethoden standig erweitert. Weist die Statistik
1962 etwa 100 quantitative Bestimmungsmethoden und die (LABSTAT)-Statistik 1981 etwa 160
Methoden aus, so findet man in den Laborkatalogen 1990 knapp 300, 1995 iber 400 und 2008 etwa
450 Eintragungen. Es war lange Zeit von Vorteil, dass das Institut in mehrere zentrale und regionale
Forschungsprogramme eingebunden war. Dadurch wurde es mdglich, einerseits finanzielle Mittel zur
Bereitstellung von Geraten, Chemikalien und Personal zur Verfugung zu haben und andererseits die
als Ergebnis der Forschungsarbeiten neu entstandenen Methoden sofort in der Praxis anzuwenden.
Das beste Beispiel dafiir sind die weiter unten beschriebenen Ergebnisse in der Hormonforschung, die
sowohl in der Methoden-Standardisierung als auch in der kommerziellen Produktion von Testkits
wirksam wurden und darlber hinaus als in-house-Tests sofort in der Patientenversorgung eingesetzt
werden konnten. Ahnliches gilt fiir zahlreiche andere Tests. So entwickelten sich neben der Hormon-
Forschung (Walter Hubl, Eberhard Freymann) auch die Spurenelementdiagnostik (Dieter Meil3ner,
Reinhard Schittig) und die Proteinanalytik (Marlies Schréder) sowie die Hamostaseologie (Jérg
Ziems, Peter Oertel) sehr rasch. Ab Anfang der 80er Jahre wurden die Klinische Immunologie

(Manfred Buchner, Armin WeilRbach) und die Klinische Toxikologie einschlie8lich dem Nachweis von
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Drogen und Arzneimitteln (Matthias Klemm) ausgebaut, 1983 wurden die Sl-Einheiten, 1985 die
Patientenselbstkontrolle mit Glukosignal in der Betreuung der Diabetiker (Martina Zogbaum) und 1988
die Bestimmung von HBs-Ag und Anti-HBs (Matthias Klemm) neu eingefihrt.

Ab 1990 konnten in der Medizinischen Versorgung sehr viele Verbesserungen realisiert werden.
Neben der Verkiirzung der Bearbeitungszeiten und der Erweiterung der Methodenpalette um
zahlreiche Spezialmethoden nahm speziell die Infektionsserologie mit der Bereitstellung neuer
Testkits und der Einfihrung der Polymerasekettenreaktion (Walter Hubl, Bernd Zieger) einen grof3en
Aufschwung. Dementsprechend entwickelten sich die Analysenzahlen, die von 1980 bis 1989 um das
2,3-fache und von 1990 bis 1999 weiter um das 2,6-fache angestiegen sind, das waren 1999 etwas
mehr als 2,1 Millionen Analysen. Es sollte noch erwdhnt werden, dass das Institut vor 1990 aufgrund
eines staatlich vorgegebenen Stufenprogramms fiir die Labordiagnostik verpflichtet war,
Analysenleistungen fiir das sog. Territorium (sprich: Bezirk Dresden) ohne Gegenleistungen zu
erbringen. So wurden z. B. im Jahre 1983 auf dem Hamatologischen Automaten 55.000 kleine
Blutbilder fir das Krankenhaus Dresden-Neustadt und einige Polikliniken der Stadt und darlber
hinaus fur den Bezirk 3.800 Harnsteinanalysen, 2.150 Hormon- und 880 Immunglobulin-
bestimmungen, 500 immunologische Tests und 750 Hepatitis-Siebtest-Untersuchungen, insgesamt
etwa 15.000 Spezialuntersuchungen durchgefiihrt.

1993 wurde vom Krankenhaus Dresden-Friedrichstadt die Dresdner Laborkooperation gegriindet, an
der zum gegenseitigen Nutzen die Krankenhduser Dresden-Neustadt, Meilten, Bautzen, Freital,
Heidenau, Pirna, St. Joseph-Stift, Diakonissenkrankenhaus und Humaine-Klinik beteiligt waren. Nach
der politischen Wende waren mit einigen Laboratorien in den alten Bundeslandern freundschaftliche
Kontakte entstanden, die insbesondere dem Austausch von Erfahrungen dienten und dazu beitrugen,
dass sich die Verantwortlichen des Friedrichstadter Instituts rasch in der neuen Krankenhaus- und
Laborlandschaft zurechtfinden konnten. Zu nennen sind die Laboratorien in den Allgemeinen
Krankenh&usern St. Georg (Dr. Meinecke) und Altona (Prof. Muller-Plathe) der Dresdner Partnerstadt
Hamburg, das Katharinenhospital Stuttgart (Prof. Kruse-Jarres), das Klinikum Darmstadt (Prof. Walter)

und das Krankenhaus Schwabing in Minchen (Prof. Gerbitz).

Ausbildung und Lehre

In die Lehre sowie die Aus- und Weiterbildung des mittleren medizinischen und des akademischen
Nachwuchses war das Institut auf verschiedenen Ebenen einbezogen.

In der Ausbildung der Medizinisch-technischen Assistentinnen (MTAs) wurden praktische Ubungen
durchgefihrt, es wurde das Lehrlabor, das sich bis zum Umzug in die BodelschwinghstraRe in
unglinstigen Kellerrdumen des Hauses P befand, zur Verfiigung gestellt, fir jahrlich 5-6 Schilerinnen
(Studentinnen) wurde bis 1990 die Absolvierung der 3. Ausbildungsjahres, des sog. ,praktischen®
Jahres, ermdglicht und es wurden die praktischen Abschlussprifungen, die mit einem
Abschlusskolloquium beim Institutsleiter endeten, durchgefiihrt. Zeitweilig waren der Institutsleiter als
Vorsitzender der Prifungskommission und einige Kollegen als Lehrkréfte an der Medizinischen
Fachschule tatig.

In &hnlicher Weise wurde die Weiterbildung zum Medizinisch-technischen Fachassistenten unterstitzt.

In den von der Bezirksakademie fir das Gesundheits- und Sozialwesen bis 1990 durchgefiihrten
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einjdhrigen Lehrgangen, die mit dem Abschluss als MT-Fachassistent fir Klinische Chemie,
Hamatologie, Mikrobiologie, Histologie oder Funktionsdiagnostik endeten, waren neben mehreren
Kollegen auch der Institutsleiter, der gleichzeitig Vorsitzender der Prifungskommission fiir Klinische
Chemie/Hamatologie war, beteiligt. In Einzelféllen wurde es Teilnehmerinnen dieser Lehrgénge
ermoglicht, im Institut spezielle Kenntnisse und Fertigkeiten zu erwerben.

In der studentischen Ausbildung war Manfred Blichner ab den 60er mit einer Vorlesung an der
mathematisch-naturwissenschaftlichen Fakultat der TU Dresden und zeitweilig mit der Betreuung des
Laborkurses fur Medizinstudenten an der Medizinischen Akademie Dresden beteiligt. Dieter Mei3ner
hielt in den 80er Jahren zunachst die Vorlesung ,Klinische Chemie fur Stomatologen® an der
Medizinischen Akademie Dresden, war dort bis 1990 an der Priifung ,Pathobiochemie und Klinische
Chemie* beteiligt und dartiber hinaus fiir die Organisation des dreiwdchigen Berufspraktikums fur die
Studenten der Medizin verantwortlich. Unter seiner Federfiihrung entstand im Auftrag der Gesellschaft
fur Klinische Chemie und Laboratoriumsdiagnostik eine Anleitung zur Durchfiihrung eines Kolloquiums
am Ende dieses Praktikums. Im Institut wurden jahrlich einmal durch die akademischen Mitarbeiter 12
bis 15 Medizinstudenten im Berufspraktikanten betreut.

Ein drittes Gebiet war die Fort- und Weiterbildung der akademischen Mitarbeiter. Als von der
Akademie fur Arztliche Fortbildung Berlin berufene Fortbildungseinrichtung hat das Institut jahrlich
zwei sog. Gruppenhospitationen durchgefihrt, auf denen fir 10 bis 15 Teilnehmer, die aus allen
Bezirken der DDR kamen, Schwerpunktthemen, vorwiegend Hormon- und Spurenelementdiagnostik
und Immunoassays, seminaristisch und als Ubungen behandelt wurden. Im Auftrag der gleichen
Einrichtung haben sich Dieter Meiliner und Walter Hubl als Mentoren fir etwa 20 Kolleginnen und
Kollegen in Vorbereitung der Abschlusspriifung und als Mitglieder der Prifungskommission
.Fachchemiker der Medizin, FR Klinische Chemie®, beteiligt. Nach der politischen Wende wurde das
Institut Weiterbildungseinrichtung in der Weiterbildung zum Klinischen Chemiker im Auftrag der
Deutschen Gesellschaft fur Klinische Chemie.

Weitere Aktivitaten betreffen die Beteiligung an den von Lothar Schmidt (Gérlitz) organisierten
Fortbildungsveranstaltungen der Regionalgruppe Dresden-Cottbus-Karl-Marx-Stadt der Gesellschaft
fur Klinische Chemie und Laboratoriumsdiagnostik, eine grole Anzahl von Hospitanten aus dem In-
und Ausland und die Studienaufenthalte Uber einen langeren Zeitraum im Auftrag des Ministeriums fir
Gesundheitswesen (z. B. Dr. Tschd, Korea oder Herr Noman, Jemen) im Institut oder die
Praxistberfilhrung der Immunoassays fur Cortisol und Progesteron durch Walter Hubl mit einer
Veranstaltung am 18. 01. 1983, an der die Leiter der Laboratorien der Universitat Leipzig und der
Bezirkskrankenhauser Brandenburg, Cottbus, Neubrandenburg, Schwerin und Suhl teilnahmen. Von
regionaler Bedeutung sind zwei Tagungsreihen mit jéhrlich einer Veranstaltung zu nennen, der von
Jorg Ziems organisierte Friedrichstadter Labordialog seit 1993 und die gemeinsam mit der Il
Medizinischen Klinik durchgefiihrte Dresdner Tagung fiir Hepatologie seit 1995.

Hervorzuheben ist die Betreuung einer stattlichen Zahl von Diplomarbeiten und Promotionen von
Naturwissenschaftlern und Arzten durch Manfred Biichner, Walter Hubl, Dieter MeiRner und Thomas
Demant, beginnend mit Harry Braun im Jahre 1958 und bis heute fortgesetzt. Es soll nicht unerwahnt
bleiben, dass eine gro3e Zahl von Diplomchemikern aus dem Institut fUhrende Positionen als Leiter

grolRer Laboratorien im Bezirk Dresden tbernommen haben.
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Forschung

Die Schwerpunkte in der Forschung waren Uber all die Jahre die methodischen Arbeiten zur
Entwicklung von Immunoassays, die endokrinologische Labordiagnostik (V.: Walter Hubl), die
Bestimmung und klinische Bedeutung der Spurenelemente (V.. Dieter Meillner) und spezielle
Methoden der Immunologie (V.: Manfred Biichner, spater Armin WeiRbach). Uber erstere wird in
einem weiteren Aufsatz berichtet. Die Spurenelementforschung betraf sowohl den Aufbau von
Bestimmungsmethoden, wobei die Atomabsorptionsspektrometrie in der Flammen-, flammenlosen
und Hydridtechnik und die Potentiometrische Strippinganalyse (PSA) angewendet wurden, als auch
die Bearbeitung von klinischen Fragestellungen. Gemeinsam mit der Medizinischen Akademie
Dresden und der Klinik fur Herz-Kreislauf-Krankheiten wurden Zusammenhdnge zwischen
Spurenelementen und Hyperlipoproteindmie und Arteriosklerose studiert. Darliber hinaus erfolgten
Untersuchungen Uber die toxische Wirkung von Spurenelementen, speziell von Blei und Quecksilber.
Auf dem Gebiet der Immunologie bestand das Ziel darin, ein territoriales Versorgungsmodell
aufzubauen.

Die Forschung wurde bis 1990 im Rahmen zentraler oder regionaler Projekte geférdert und finanziert
und in Gemeinschaftsarbeit mit anderen Institutionen durchgefiihrt. Zu nennen sind in erster Linie das
Forschungsinstitut fir Medizinische Diagnostik Dresden, das Institut und Poliklinik far
Stoffwechselforschung der Medizinischen Fakultdt der TU Dresden und das Institut fur
Arzneimittelwesen in Berlin.

Die Ergebnisse der Forschungsarbeiten flossen auch in die in der DDR forciert betriebene
Standardisierung von Bestimmungsmethoden ein, die unter Leitung des Fachausschusses
Diagnostische Laboratoriumsmethoden beim Institut fir Arzneimittelwesen (IFAR) erfolgte. Walter
Hubl war in der Arbeitsgruppe ,Hormone* tatig und an der Entwicklung von vier Standardvorschriften,
an der Erarbeitung von diagnostischen Stufenprogrammen und an der Organisation und Leitung von
insgesamt 8 Tagungen der AG Hormonanalytik beteiligt. Die letzte Tagung dieser Art fand vom 10. bis
12 Oktober 1991 unter seiner Leitung, bereits unter der Schirmherrschaft der Deutschen Gesellschaft
fur Klinische Chemie, im Lingner-Schloss in Dresden statt. Dieter Meil3ner war Leiter der Gruppe
~Spurenelemente” der Arbeitsgruppe ,Anorganika“, die zahlreiche Standardvorschriften erarbeitet und
die Kommentare dazu in einer Broschire publiziert hat. Diese Arbeitsgruppe flhrte unter Leitung von
Lothar Schmidt (Gorlitz) und Dieter Meilner vier sog. ,Arbeitstagungen Spurenelemente® in Goérlitz
durch.

Die wissenschaftliche Reputation des Instituts fliihrte dazu, dass die Verantwortlichen im Institut
mehrmals den ehrenvollen Auftrag erhielten, grofle Tagungen von wissenschaftlichen Gesellschaften
in Dresden auszurichten oder sich an der Organisation zu beteiligen. Hervor zu heben sind der FEBS-
Kongress der Europdischen Biochemischen Gesellschaft (02.-08.07.1978), der Spurenelement-
Weltkongress TEMA-8 (16.-21.05.1993), die Jahreskongresse der Gesellschaft fur Klinische Chemie
und Laboratoriumsdiagnostik der DDR, 1. Kongress (12.-14.10.1961), 6. Kongress (20.-22.04.1967)
und 17. Kongress (30.11.-02.12.1988) und nach der politischen Wende die 93er Jahrestagung der
Deutschen Gesellschaft fir Klinische Chemie DGKC (01.-02.10.1993) und die 13 Jahrestagung der
Gesellschaft fir Mineralstoffe und Spurenelemente GMS (24.-25.10.1997).
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Die Forschungsarbeit fand auch in einer regen Publikationstéatigkeit ihren Niederschlag. Die mehr als
300 Publikationen und mehreren Hundert Vortrdge kdnnen hier nicht aufgefiihrt werden. In Tab. 5
werden nur einige genannt, die als Buch oder wesentlicher Buchbeitrag erschienen sind. Es versteht
sich von selbst, dass die leitenden Mitarbeiter des Instituts auch aufRerhalb des Krankenhauses in
verschiedenen Funktionen in staatlichen Organisationen, wissenschaftlichen Gesellschaften,

Arbeitsgruppen o. a. tétig waren und noch sind.

Tab. 5: Bucher und Buchbeitrége in Standardwerken von Mitarbeitern des Instituts

— Manfred Buchner: Moderne Chemische Methoden in der Klinik, Thieme Verlag Leipzig, 1965, 1961, 1969

— Manfred Buchner: Leitfaden der Chemie fir medizinische Berufe, Steinkopff Verlag Dresden, 1955, 1962, 1968

— Manfred Bichner: Toxikologisch-chemische Analyse, Steinkopff Verlag Dresden, 1968

— Rainer Franke und Klaus Thiele: Physikalisch-chemische Methoden im Kliniklabor, Bd. | und Il, Verlag Volk und Gesundheit
Berlin, 1969, 1977, 1988

— Walter Hubl: 17-Hydroxyprogesteron, Aldosteron. In: H.U. Bergmeyer: Methods of Enzymatic Analysis, Vol VIII, VHC
Verlagsgesellschaft Weinheim, 1985

— Walter Hubl: Renin-Angiotensin-Aldosteron-System. In: L. Thomas: Labor und Diagnose, TH Books Frankfurt, 1998, 2005

— Walter Hubl: Hormone Diagnosis for Fertility Disorders. Stampa Mariogros Verlag Turin, 1994

— Walter Hubl: Katecholamine — Klinische Relevanz und Analytik der Hormione des NNM. IBL Hamburg, 1994

— Walter Hubl: Renin angiotensin aldosterone system. In: L. Thomas: Clinical Laboratory Diagnostics, TH Books Frankfurt,
1998

— MeiRner D, Schmidt LH: Anorganische Prifkomponenten in der Laboratoriumsdiagnostik. Akademie Verlag Berlin, 1985

— Anke M, Meif3ner D, Mills FC: Trace Elements in Man and Animals (TEMA 8). Verlag Medica Tourist Gersdorf, 1993

— Anke M, MeiRner D: Defizite und Uberschiisse an Mengen- und Spurenelementen in der Erndhrung. Verlag Harald Schubert
Leipzig, 1994

— Marika Geldmacher-von Mallinckrodt, Dieter Meif3ner: General Aspects of the Role of Metals in Clinical Chemistry. In: H.G.
Seiler, A. Sigel, H. Sigel: Handbook on Metals in Clinical and Analytical Chemistry. Verlag Marcel Dekker New York-Basel-
Hong Kong, 1994

— Dieter Meiner: Spurenelemente — Speziationsanalyse, Supplementierung und Therapie mit Spurenelementen.
Wissenschaftliche Verlagsgesellschaft Suttgart, 1999

— Dieter Meif3ner: Thallium, Mangan, Chrom. In: H. K. Biesalski, J. Kéhrle, K. Schiimann: Vitamine, Spurenelemente und
Mineralstoffe. Georg Thieme Verlag Stuttgart und New York, 2002

— Walter Hubl und Dieter Meilner: Stichworte Hormone bzw. Spurenelemente. In: A.M. Gressner, T. Arndt: Lexikon der
Medizinischen Laboratoriumsdiagnostik. Springer Medizin Verlag Heidelberg, 2007

Geselligkeit

Es soll abschlieRend nicht vergessen werden, dass die Kolleginnen und Kollegen des Instituts auch
aulerhalb der beruflichen Téatigkeit aktiv sind und zu feiern verstehen. Als besonders schéne
Einrichtung soll die ,Galerie im Labor“ genannt sein, die am 25.09.1998 mit einer Ausstellung des
Architekten Andreas Pirr begann und in regelmaRigen Abstanden die Werke von vor allem jungen
Klnstlern, auch von Kindern unserer Mitarbeiter wie Holger Ziems und Stefan Pautze, zeigt. Neben
den Feiern der Abteilungen zu allen méglichen Anldssen und den Weihnachtsfeiern soll an einige
Institutsfeiern erinnert werden, wie den schon genannten Abend zur Institutsgriindung im Lingner-
Schloss (1983), die Veranstaltung mit der Olympiadiskothek im Kurhaus Buhlau (1988), das
gebackene Jungschwein in der Triebischtalbaude (1991), die Reise zur Neubilchler AlIm und nach
Salzburg (1992); das Ritterfest auf dem Berg Oybin (1994) oder der Ausflug nach Liberec (1996).
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Die Endokrinologische Labordiagnostik am Krankenhaus Dresden-
Friedrichstadt

PD Dr. Walter Hubl, Leiter der Abt. Spezielle Klinische Chemie von 1964 bis 2005

Entwicklung der Hormonanalytik

Die friihen Jahre: 1956-1970

Die Hormonanalytik besitzt am Krankenhaus Dresden-Friedrichstadt eine jahrzehntelange Tradition.
Bereits im Jahre 1956 begann Manfred Blichner, angeregt durch die Forschungsziele der Internisten
Fritz Lickint und Albrecht Beikert, mit Untersuchungen an ACTH-Préparaten. Im Jahre 1961 versuchte
Frank Hofmann mit Hilfe der Papierelektrophorese Steroidhormone fur Forschungszwecke zu
bestimmen. Im Routinelabor kamen einfache Farbreaktionen im Rahmen der Kolorimetrie zum
Einsatz (Tab. 1).

Tab.1: Entwicklung der Hormonanalytik 1960-1970

Jahre Methodik Auf- Analyt. Sens. Fortschritte Hormone Diagnostik
wand (pro tube)

1960 | Kolorimetrie 1 Tag 10 yg Erfassung | Nachweis einer 17- NNR +
(Farbreaktionen) hoher Hormon- | allgemeinen Ketosteroide Gonaden
+ Extraktion konzentrationen | Hormonstdrung Gesamt- Risiko-
Pulfrich- (im Harn) Ostrogene im schwanger-
Photometer Harn schaft

1965 | Papierchromato- 1 200 ng Nachweis einer Corticosteroide | NNR
graphie Woche organbezogenen
+Kolorimetrie (=02 ug) Stérung
+Extraktion

1968 | Dinnschicht- 2 Tage 90 ng Nachweis einer Aldosteron im Conn-Syndrom
chromatographie Organ-spezifi- Harn NNR-Stérung
+Kolorimetrie (= 0,09 ug) schen Stérung Cortisol im Gonaden
+Extraktion Harn

Testosteron im
Harn

1969 | Fluorometrie 5h 20 ng Nachweis einer 11-Hydrox- NNR-
ohne NNR-Stérung corticosteroide | Erkrankungen
Chromatographie (= 0,02 pg)
+Extraktion

Diese Methoden erlaubten erstmalig den Nachweis einer Hormonstérung, wenn auch noch nicht
organspezifisch. Die Bestimmung der 17-Ketosteroide (5) lieferte diagnostische Hinweise fiir eine
Nebennierenrinden- oder eine Gonadenfunktionsstérung und die Ostrogenbestimmung deutete auf
eine Risikoschwangerschaft hin. Fir diese Bestimmungen waren relativ hohe Hormonkonzentrationen
im Mikrogrammbereich erforderlich, die man aus gréf3eren Harnmengen isolieren musste.

Nachdem 1952 Martin und Synge den Nobelpreis fur die Verteilungschromatographie erhalten hatten,
wurde die Papier- und Diinnschichtchromatographie ab 1962 im Friedrichstadter Labor eingefiihrt
isoliert (Abb.1).

Organspezifitdt gesteigert werden. Es gelang mit der Aldosteronbestimmung im Harn die Diagnostik

und hiermit zun&chst Nebennierenrindenhormone Hierdurch konnte die
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fir ein Conn-Syndrom zu stltzen. Andererseits lieferten die Bestimmung von Cortisol (1) bzw.
Testosteron (2) im Harn diagnostische Hinweise fir eine Nebennierenrinden- oder eine
Gonadenfunktionsstérung.

Eine deutliche Empfindlichkeitssteigerung lieferte die Einfuhrung der Fluorometrie. Mit Hilfe des
neuen Gerdtes Spekol mit Fluoreszenzansatz war es mdglich geworden, die 11-Hydroxycortico-
steroide (3) erstmalig im Blutplasma mit einer Empfindlichkeit von 20 ng, d.h. ca. 500mal empfindlicher

als mit der Kolorimetrie, zu bestimmen (Tab.1).

Neue Verfahren: 1970-1990

Einen Qualitatssprung erlebte die Hormonanalytik ab 1970 mit der Einfilhrung der Immunoassays,
Rosalyn Yalow erhielt fiir die Entdeckung des Radioimmunoassays 1977 den Nobelpreis. Fur die
Radioimmunoassays (RIA) wurden radioaktive Tracer benétigt. Es gelang in Friedrichstadt, 1975 (8)

den ersten RIA zur Bestimmung von Aldosteron zu entwickeln (Tab.2).

Tab. 2: Entwicklung der Hormonanalytik 1970 — 1990

Jahre Methodik Auf- Analyt. Sens. Fortschritte Hormone Diagnostik
wand (pro tube)

1975 | RIA 5h 1 pg Ohne Chromato- Aldosteron Conn-
(Radioimmuno- graphie Nachweis im Plasma Syndrom
assay) (=0,000.001 ug) | einer Stérung des
+Extraktion RAAS / Orthostase-

Test

1983 | EIA 3h 5 pg Ohne Radioaktivitat | Aldosteron Aldosteron-
(Enzym- Nachweis von Stér- | im Plasma Stdrung
immunoassay) (=0,000.005 ug) | ungen des RAAS /

Orthostase-Test

1990 LIA 3h 100 fg Nachweis in der Aldosteron Aldosteron-
(Lumineszenz- Speichelflissigkeit im Plasma Tagesrhythmik
immunoassay) (=0,000.000.1 ug) und Speichel | Conn-

Syndrom

1990 HPLC 1h 3 pg Nachweis der Adrenalin, Nachweis von
(Hochdruck- Katecholamine im Noradrena- Stérungen des
Flissig-Chro- (=0,000.003 ug) | Plasma / Harn lin, Dopamin | Nebennieren-
matographie) marks

Alle Bestandteile des Tests wurden im Labor hergestellt, wobei lediglich die Immunisierung in
Kooperation mit der Charite in Berlin und die Herstellung des radioaktiven Tracers in Kooperation mit
dem Institut fir Kernforschung in Rossendorf durchgefiihrt wurden. Die Empfindlichkeit dieses Tests
lag bei 1 pg. Damit war es méglich geworden, Aldosteron im Blutplasma zu erfassen und eine neue
spezifische Ara der Diagnostik von Stérungen des Renin-Angiotensin-Aldosteron-Systems einzuleiten.

Ein weiterer Radioimmunoassay wurde fiir Estradiol (9) von Eberhard Freymann entwickelt.

In den darauf folgenden Jahren wurden im Institut unter der Leitung von Dieter Mei3ner die
radioaktiven Tracer durch nicht-radioaktive ersetzt, wobei gemeinsam mit Eberhard Freymann (13,22)
die Enzym- (EIA) (11-15,19,23,32) und spéter die Lumineszenz-Immunoassays (LIA) entwickelt
wurden (24,25) (Abb.2). Hinzu kam der Einsatz von monoklonalen Antikérpern, fiir deren Entdeckung
César Milstein, Georges Koéhler und Niels Jerne 1984 den Nobelpreis erhielten. Hiermit konnte die

analytische Spezifitdt deutlich verbessert werden. Die Lumineszenz-Immunoassays unter Verwendung
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monoklonaler Antikérperer bilden den Héhepunkt dieser Entwicklung und werden bis zum heutigen
Tag erfolgreich angewandt.

Mit dem LIA ist das vorlaufige Ende der Steigerungen der analytischen Empfindlichkeiten auf dem
Gebiet der Hormonanalytik erreicht worden. Die Nachweisgrenzen verbesserten sich, wie in der
Abb. 1 dargestellt, insgesamt von 10 ug auf 100 fg, das entspricht einer Steigerung um das 10%-fache.
Hierdurch konnten immer kleinere Hormonkonzentrationen im biologischen Material bestimmt werden,
im Laufe der Zeit von Bestimmungen im 24-Stundenharn Uber kleine Blutplasma-Mengen bis zu

kleinsten Speichel- oder Liquorproben.
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Abb. 1: Fortschritte in der analytischen Empfindlichkeit bei der Hormonanalytik

Parallel zu den Immunoassays wurde in Friedrichstadt die relativ komplizierte und personalaufwendige
Hochdruck-Fliissig-Chromatographie (HPLC) durch Jérg Ziems eingefuhrt. Neben Kklinisch-
chemischen Parametern konnten mit diesem Verfahren, insbesondere die Katecholamine, in eleganter
Weise erfasst werden. Wieder war es Frank Hofmann, der dieses Verfahren fir die Diagnostik des

Ph&ochromozytoms in das Routineprogramm aufnahm.

Neue Ansitze und Automation: 1990-2008

In den Jahren nach 1990 begann ein neues Kapitel der Hormonanalytik. Neben der Erfassung der
Hormonkonzentrationen zielte die Entwicklung nun auf die Bestimmung von Hormonrezeptoren
(Tab.3). Dabei wurden nach einer subtilen Isolierung der Leukozyten aus dem Blut sowohl die Affinitat
als auch die Anzahl der Hormonrezeptoren erfasst. Mit diesem Verfahren war es mdglich geworden,
z.B. Patienten mit dem Krankheitsbild des Pseudohypaldosteronismus (26) zu diagnostizieren, wobei
hohe Aldosteronkonzentrationen auf Grund eines Rezeptormangels klinisch zum Hypoaldo-

steronismus fiihren.
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Tab. 3: Entwicklung der Hormonanalytik 1990 — 2008
Jahre Methodik Aufwand | Analyt. Sens. Fortschritte Hormone Diagnostik
(pro tube)

1994 | Hormon- 5h 10 Hormonrezeptor- | Aldosteron — Pseudohypo-
Rezeptor- Rezeptoren | Nachweis: Rezeptor im aldosteronismus
Analytik pro Leukozyt | Affinitat und Plasma mit Aldosteron-
in Leukozyten Rezeptoranzahl Rezeptormangel

pro Zelle

2002 |[HPLC/RIA 1h 0,1 nmol/l Metanephrine im | Metanephrin Ph&aochromo-

Harn / Plasma und Normeta- zytom mit
nephrin im erhdhter diagnost.
Plasma Sensitivitat

Parallel zu diesen Entwicklungen wurde von Eberhard Freymann und Reinhardt Schiittig die Palette
der Untersuchungsverfahren mit der HPLC erweitert (31). Sie erganzten die Palette der HPLC-
Methoden mit der Bestimmung der Metanephrine parallel mit dem Radioimmunoassay, wodurch die
diagnostische Sensitivitat fir das Phdochromozytom erneut verbessert wurde.

Die Immunoassays wurden in jingster Zeit schrittweise auf Vollautomaten verlagert, womit die
Durchsatzraten im Routinelabor deutlich erhéht werden konnten. Die Immunoassay-Automaten im
Institut in Friedrichstadt sind in der Tab. 4 zusammengefasst.

Die wesentlichen Fortschritte zeigen sich bis zum heutigen Tag, unter der Leitung von Matthias
Klemm, in einer simultanen Bestimmung immer zahlreicherer Hormone nebeneinander in der gleichen
Blutprobe mit Verkirzungen der Gesamtzeit auf heute 10-30 min. Weitergefihrt wurde diese
Entwicklung im Institut, inzwischen unter Leitung von Thomas Demant, durch die Einfihrung von
modernen Automaten in der Abteilung Allgemeine Klinische Chemie, die gleichzeitig sowohl
verschiedene Hormone als auch zahlreiche weitere Parameter aus der gesamten Klinischen Chemie

in der gleichen Blutprobe in kurzer Zeit ermitteln kénnen.

Tab. 4: Automation der Hormonanalytik von 1990-2008

Jahre Automat Immunoassay Analysen-Zeit Fortschritte

1990 RIAmat RIA 30-180 min Drei Hormone simultan

1991 IMX MIA 15-40 min Keine Radioaktivitat

1996 AxSYM MIA 20-40 min Mehrere Hormone, Tumormarker
simultan

1996 ELECSYS LIA 10-40 min Mehrere Hormone, Tumormarker
simultan

1997 LAISON LIA 10-40 min Mehrere Hormone, Tumormarker
simultan

2000 | ARCHITECT LIA 10-40 min Hormone plus gesamte Klinische

ci8200 Chemie
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Entwicklung der Endokrinologischen Labordiagnostik

Mit den Fortschritten der Hormonanalytik konnte die endokrinologische Labordiagnostik am
Krankenhaus Dresden-Friedrichstadt Uber viele Jahrzehnte schrittweise verbessert werden.
Gemeinsam mit den Endokrinologen Claus-Dieter Garten und in den letzten Jahren mit Sven
Wollschléger wurden die Methoden klinisch evaluiert und mit Funktionstesten standig verbessert.

Einige Beispiele sollen diese Entwicklung demonstrieren.

Nebennierenrinden-Hormone

Die Nebennierenrinden-Hormondiagnostik verbesserte sich von der relativ unspezifischen 17-
Ketosteroidbestimmung bis zur Erfassung einzelner gezielter Steroidhormone der Nebennierenrinde,
die zur Diagnostik spezifischer Krankheitsbilder beitrugen (Tab. 5). Die enge Zusammenarbeit mit den
Kliniken des Krankenhauses Dresden-Friedrichstadt spiegelt sich insbesondere in der Einfiihrung
zahlreicher endokrinologischer Funktionsteste wider, wie mit Claus-Dieter Garten die Einfiihrung des
ACTH-Kurztestes und mit Bernd Zieger, damals in der ll.Medizinischen Klinik tatig, bereits 1975 der
Einfihrung des Metopirontestes zur Differenzialdiagnostik von Nebennierenrindenstérungen. Bei der
Ermittlung von Referenzwerten konnte auf eine stimulierende Zusammenarbeit mit der Laborpraxis

von Jirgen Schmieder in Dresden-Prohlis zurtickgegriffen werden.

Tab. 5: Das Hypothalamus-Hypophysen-Nebennierenrinden-System
Jahr Methode, Hormone Funktionsteste Diagnostik
1965 17-Ketosteroide NNR + Gonaden
1968 11-OH-Corticosteroide ACTH-Test NNR
1975 Cortisol, 17-OH-Progesteron Metopiron-Test Adrenogenitales Syndrom
1990 Cortisol-Schnelltest CRH-Test Addison-Krise

Renin-Angiotensin-Aldosteron-System

Die Labordiagnostik des Renin-Angiotensin-Aldosteron-Systems begann 1968 mit dem Nachweis
einer deutlichen Aldosteron-Uberfunktion und erlaubt heute mit dem hochempfindlichen simultanen
Nachweis von Aldosteron plus Renin, als Quotient, die Frihdiagnostik des Hyperaldosteronismus
(33,34) (Tab. 6).

Schilddriisenhormone

Die Labordiagnostik der Schilddrisenfunktionsstérungen begann mit der Bestimmung des
Proteingebundenen Jods im Jahre 1971 (7), womit zwischen Uber- und Unterfunktion mit begrenzter
diagnostischer Sensitivtat differenziert werden konnte. Bereits 4 Jahre spéter gelang in Friedrichstadt
der Sprung zu den Radioimmunoassays von TSH, T3 und T4 mit den exzellenten Mdglichkeiten einer
Differenzialdiagnostik, die im Jahre 1996 durch die Einfihrung der freien Schilddriisenhormone

vollendet wurde (Tab. 7).
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Tab. 6: Renin-Angiotensin-Aldosteron-System
Jahr Methode, Hormone Diagnostik-Fortschritte
1968 Papier- / Diinnschicht- Zeitdauer: 1 Woche Aldosteron - Uberfunktion
Chromatographie: Aldosteron
im Harn
1975 Aldosteron im Plasma Orthostase-Test Conn-Syndrom,
Aldosteron-Unterfunktion
1981 Renin im Plasma Differenzialdiagnostik des RAAS,
Renovasculdre Hypertonie,
Conn-Syndrom, M. Addison
2003 Renin-Aldosteron-Quotient Frihdiagnostik des Hyper-
aldosteronismus
Tab. 7: Schilddriisenhormone
Jahr Methode, Hormone Diagnostik-Fortschritte
1971 Proteingebundenes Jod (PBI) Schilddriisen - Uberfunktion
1975 TSH, T3, T4 Hypothyreose, Hyperthyreose
1980 SD-Auto-Antikérper: MAK, TAK, | Autoimmunerkrankungen der Schilddriise
TRAK
1996 FT4,FT3 Hohe diagnostische Sensitivtat fir Hypo- und Hyperthyreose

Nebennierenmark-Hormon-System

Bereits 1973 gelang es Tilman Wendelin und Bernd Jarsumbeck, mit der Vanillinmandelsaure-
bestimmung den Verdacht firr ein Phdochromozytom zu bestatigen (6) . In enger Zusammenarbeit mit
der Herz-Kreislaufklinik, insbesondere mit Ruth-Marlen Krautz und P. K. H. Schmidt, wurden die
Hormonmethoden weiter entwickelt. Mit der Einfilhrung der HPLC wurden die Bestimmungen der
hochspezifischen Einzel-Parameter des Nebennierenmarks ermdéglicht, die mit der Erfassung der
Homovanillinsdure einerseits, die Diagnostik des Neuroblastoms erlaubten, sowie andererseits mit der

Bestimmung der Katecholamine und in jingster Zeit der Metanephrine zu einem sensiblen Nachweis

des Phdochromozytoms fiihrten (Tab.8).

Tab. 8: Nebenierenmark-Hormon-System

Jahr Methode, Hormone Diagnostik -Fortschritte
1973 Vanillinmandels&ure im Harn Verdacht auf Phdochromozytom
1990 Homovanillinséure Neuroblastom
1990 Adrenalin, Noradrenalin und Clonidin-Test Ph&ochromozytom
Dopamin
2003 Metanephrine Hohere diagnostische Sensitivitat:

Ph&ochromozytom
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Gonaden-Hormon-System

Die Bestimmung der Gonadenhormone entwickelte sich von der unspezifischen 17-
Ketosteroidbestimmung zum spezifischen Testosteron-Nachweis mit Hilfe der Immunoassays, womit
die Diagnostik der Funktionsstérungen der méannlichen Gonaden insbesondere in Kombination mit
dem HCG-Test verbessert wurde. Andererseits erlaubten die Estradiol- bzw. Progesteron-

Immunoassays eine sensitive Diagnose von Stérungen der weiblichen Gonaden (Tab. 9).

Tab. 9: Das Gonaden-Hormon-System

Jahr Methode, Hormone Diagnostik -Fortschritte
1965 Gesamtdstrogene im Harn Risikoschwangerschaft

1975 Testosteron im Plasma HCG-Test Mannliche Infertilitat

1982 Progesteron Menstruationszyklusstérungen,

Fertilitatsstérungen

1983 Estradiol im Plasma Ovarielle Stérungen, Infertilitat
Estriol im Plasma Risikoschwangerschaft

Arbeitsgemeinschaft fiir Hormonanalytik

Die Entwicklungen der Hormonanalytik fanden ihre Wechselwirkung in der Leitung der
Arbeitsgemeinschaft Hormonanalytik zunachst im Fachausschuss Diagnostische Laboratoriums-
methoden (FA D.L.) beim Institut fur Arzneimittelwesen in Berlin und spéater innerhalb der
wissenschaftlichen Gesellschaft fur Klinische Chemie und Laboratoriumsdiagnostik sowie gleichzeitig
in der Gesellschaft fir Endokrinologie und Stoffwechselkrankheiten der DDR (Tab.10).

Als Ausdruck dieser Wechselwirkung wurden Jahrestagungen fir alle Leiter der Hormonlaboratorien
der DDR organisiert und geleitet, bei denen schrittweise zu allen endokrinen Organen eine optimierte
Hormondiagnostik-Empfehlung (10, 20) erarbeitet wurde, die den heutigen Leitlinien nahe kommen.
Hierauf wurden die entsprechenden Hormonmethoden zugeordnet und obsolete Verfahren
verabschiedet.

Als Héhepunkt wurde 1991 die erste gesamtdeutsche Hormonanalytik-Tagung unter der Schirmherr-

schaft der Deutschen Gesellschaft fur Klinische Chemie in Dresden organisiert (Tab. 10).
Forschungsauftrédge

Die Entwicklungen zur Hormonanalytik wurden ermdglicht durch Forschungsauftrage des Ministeriums
fur Gesundheitswesen der DDR in enger Zusammenarbeit mit dem Institut fir Endokrinologie der

Charite und spater mit dem Forschungsinstitut fir Medizinische Diagnostik in Dresden-Klotzsche
(Tab. 11,12).
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Tab. 10:
Die Arbeitsgemeinschaft fiir Hormonanalytik / Jahrestagungen unter Leitung des IKL

Jahr Wissenschaftliche Gesellschaften/ IFAR Jahrestagungen

1971-1990 | Institut fir Arzneimittelwesen Berlin (IFAR) IFAR Berlin
Standardisierung von Hormonmethoden:
Cortisol, Progesteon, 17-OH-Progesteron

1980-1990 | Gesellschaft fur Klinische Chemie und Hormonlaboratorien von
Laboratoriumsdiagnostik der DDR, gleichzeitig: Universitatskliniken und
Gesellschaft fiir Endokrinologie und Stoffwechselkrankheiten | Bezirkskrankenh&usern
der DDR
1991 Unter der Schirmherrschaft der Deutschen Gesellschaft fur Dresden

Klinische Chemie

Die Besonderheit aller Forschungsthemen bestand in der unmittelbaren Praxiswirksamkeit, wobei
Forschung und medizinische Krankenversorgung eine Einheit bildeten und alle Forschungsergebnisse
unmittelbar in die Patientenbetreuung einflossen.

Alle Bestandteile der entwickelten Hormon-Immunoassays wurden in mihevoller Detailaktivitdt im
Institut in Friedrichstadt hergestellt: die Antigene wurden synthetisiert, es folgten die
Antikérperprifungen nach zahlreichen Boosterungen Uber Jahre im Rahmen der Antiserum-
gewinnung, die Herstellung der Konjugate vom radioaktiven Tracer, Uber Enzym- und Lumineszenz-
Konjugate. Als Krénung folgte die klinische Erprobung bei wichtigen Patientengruppen mit
Endokrinopathien in Zusammenarbeit mit den Kliniken des Krankenhauses Dresden-Friedrichstadt
und danach in der Regel in mindestens drei weiteren Kliniken innerhalb der DDR.

Es folgte die Standardisierung im Fachausschuss Diagnostische Laboratoriumsmethoden (FA D.L.)
beim Institut fur Arzneimittelwesen in Berlin (IFAR), worauf die Methoden fur alle Hormonlaboratorien
der DDR verbindlich erklart wurden (16,17,21). Im n&chsten Schritt wurden die Immunoassays in
enger Zusammenarbeit mit der Industrie, z.B. mit dem VEB Feinchemie Sebnitz (Radioimmuno-
assays) oder dem Sachsischen Serumwerk (Enzymimmunoassays) schrittweise in die Produktion von
Testkits Uberfiihrt (18). Die klinischen Prifungen der Testkits wurden in wesentlichen Teilen wieder im
Institut in Dresden-Friedrichstadt durchgefihrt.

In jahrlichen sogenannten Gruppenhospitationen unter der Leitung von Dieter Mei3ner, kamen ca. 10-
20 Laborleiter aus der gesamten DDR fiir eine Woche in unser Institut, um neben klinisch-chemischen
Verfahren insbesondere auch die neuen Hormonmethoden in Theorie und Praxis kennenzulernen und
diese dann im eigenen Labor anzuwenden.

Die langjéhrigen Erfahrungen und entsprechenden Publikationen auf dem Gebiet der Immunoassays
fihrten zur Anfrage der WHO, zahlreiche Antigene fir Immunoassays bereitzustellen. Diese dienten
zur Geburtenkontrolle in den Entwicklungslédndern. Fir das Ministerium fir Gesundheitswesen der
DDR brachte diese Lieferung wertvolle Devisen.

In den Jahren nach der Wende von 1990 traten verschiedene Hormon-Testkit-Hersteller an das
Institut heran mit der Bitte um Evaluierung neuer Hormon-Immunoassays. In den Folgejahren bis zum
heutigen Tag wurden zahlreiche neue Hormon-Testkits z.B. der Firmen BykSangtec/DiaSorin, Roche,
Abbott etc. evaluiert und klinisch erprobt (27-30).
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Tab. 11: Forschungsauftraége Hormonanalytik

Jahr Auftraggeber

1965-1980 Ministerium fir Gesundheitswesen:
Zusammenarbeit mit dem Institut fiir Endokrinologie der Charite

1981 - 1990 | Ministerium fur Gesundheitswesen:
Forschungsinstitut fur Medizinische Laboratoriumsdiagnostik Dresden

1975 -1985 | WHO Genf:
Bereitstellung von Antigenen fur Hormon-Immunoassays zur Anwendung im Rahmen der
Fertilitdtskontrolle in Entwicklungsléndern

Industriepartner Themen

1981-1990 | Sachsisches Serumwerk Dresden Produktion von Enzymimmunoassays: Cortisol,
Progesteron, 17-OH-Progesteron
Alleinhersteller fir alle Laboratorien der DDR

1991-2008 BYK-Sangtec/DiaSorin Evaluierungen von Hormonmethoden
Abbott

Im Rahmen der Forschungsaufgaben entwickelten sich zahlreiche Zusammenarbeiten mit nationalen

und internationalen Instituten (Tab.12).

Tab. 12: Forschungskooperationspartner

Institut fir Endokrinologie der Charite in Berlin Prof. G. Dérner, PD Dr. F. Stahl, Prof. W. Rohde,
Krankenhaus Dresden-Neustadt, Kinderklinik Dr. G. W. Lehmann
Forschungsinstitut fur Medizinische Diagnostik Prof. H. J. Thiele
Institut fir Endokrinologie der Universitdt Budapest Prof. T. Feher
Institut fir Endokrinolgie am Wolfson Institut in Prof. G. H. G. Thorpe, Prof. Ekins
Birmingham
Endokrinologsiches Institut der Frauenklinik in Prof. G. Daxenbichler
Innsbruck
Institut fir Endokrinologie der Universitat Libeck Prof. G. Wood
Ausblick

Parallel zu diesen Immunoassay-Entwicklungen zeichnen sich heute molekularbiologische Methoden
auf dem Gebiet der Endokrinologie ab. Hiermit wird es méglich, zu den Ursachen mancher
Hormonstérungen vorzudringen. So erlaubt der Nachweis von Mutationen der Gene von Enzymen der
Hormonbiosynthese (z. B. Aldosteronsynthetase) nachfolgende Hormondefekte zu kldren sowie eine
gezielte Therapie (z. B. spezifische Substitution) anzustreben. Diese Verfahren werden die
immunologischen Verfahren insbesondere auf dem Gebiet angeborener Hormonstoffwechsel-

stérungen sowie im Rahmen der prdsymptomatischen Diagnostik in sinnvoller Weise ergénzen.
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Allgemeine Klinische Chemie - alles nur Routine!

DC Martina Zogbaum (Klin. Chemikerin), Leiterin der Abteilung Allgemeine Klinische Chemie

Mit dem Umzug des IKL aus den Hausern P und N in das Haus A kam es 1997 zur Auflésung des bis
dahin separat gefiihrten Notfall-Labors und zur Zusammenlegung mehrerer Routine-Labors zu einer
neuen Abteilung ,Klinische Chemie, Hamatologie und Gerinnung®, die die Kliniken mit allen
erforderlichen Basisuntersuchungen im Tag- und Nachtdienst versorgen konnte. Wegen der GréRRe
der Abteilung wurde dann im Jahr 2001 eine fachliche Trennung in die Abteilungen ,Allgemeine
Klinische Chemie“ und ,H&matologie und Gerinnung“ vollzogen. Beide Abteilungen haben ihr
Leistungsspektrum seither kontinuierlich ausgebaut. Die meisten Untersuchungen gehéren zur
umfangreichen Palette der Notfallverfahren, die rund um die Uhr angeboten werden. In der Abteilung
Allgemeine Klinische Chemie arbeiten 13 Uberwiegend vollbeschaftigte MTL, die alle am Nacht- und
Wochenenddienst teilnehmen. Zu unserem Arbeitsbereich gehéren die zentrale Probenannahme, das
klinisch-chemische Routine-Labor und das Blutgas- und das Urin-Labor mit insgesamt sechs
Arbeitsplétzen sowie ein 1-2 Tage wéchentlich zu besetzender Porphyrie-Arbeitsplatz. Das Leistungs-
spektrum umfasst aktuell 90 Methoden, fir die ein umfangreiches Qualitatskontrollmanagement
entsprechend den Richtlinien der Bundesarztekammer (RILIBAK) erforderlich ist. Neben der internen
Qualitatskontrolle gehért dazu die vierteljahrliche Teilnahme an Ringversuchen (externe Qualitats-
kontrolle), die vom Referenzinstitut der DGKL (Deutsche Gesellschaft fur Klinische Chemie und
Laboratoriumsmedizin) oder von der Firma Instand durchgefihrt werden. Zusatzlich wird in der
Allgemeinen Klinischen Chemie die Qualitatssicherung fir die auf den Stationen patientennah
durchgefiihrte Blutzucker- und Blutgas-Diagnostik zentral per on-line Ankopplung organisiert und
dokumentiert.

Far viele Methoden verwenden wir Kontrollmaterialien des Herstellers Bio-Rad GmbH, fiir den wir seit
1999 als Referenzlabor tatig sind und mehrmals im Jahr Zielwerte fir neue Kontrollmaterial-Chargen
ermitteln. AuRerdem fuhren wir regelmaRig in Zusammenarbeit mit Kliniken, Instituten oder Herstellern
Methodenvergleiche, Gerateevaluierungen und klinische Studien durch, unter anderem nahmen wir an
einer Ringstudie von BIOREF (Biochemische Referenzmaterialien GmbH) fir CRP Uber einen
Jahreszeitraum teil (Clin Lab 2006; 52: 639-654).

Die verschiedenen Arbeitsbereiche der Abteilung werden im nachfolgenden aktuell und rickblickend

beschrieben.

Die Probenannahme

Die zentrale Probenannahme fiir interne und externe Einsender ist eine wichtige Anlaufstelle im
Institut (Abb.1). Taglich gelangen ca. 1.200 Proben in das Labor. Nach Annahme der Proben und
Einschleusung in das Labor-EDV-System bei online-Anforderungen bzw. manueller Auftragserfassung
erfolgt die Verteilung in die Laborbereiche, woflr ein Teil der Proben portioniert werden muss. Nach

Analytik, Plausibilititskontrolle und Freigabe der Messergebnisse wird die online-Befundiibertragung
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auf die Stationen und der Befunddruck automatisch ausgel6st. Ein Teil der Befunde wird von der
Laborleitung validiert. Danach gelangen die Befundausdrucke per Rohrpost, Kurier oder — bei
externen Einsendern - auf dem Postweg zum Empfanger. Seit Einfilhrung des neuen Krankenhaus-
informationssystems im Juli 2006 (ORBIS, Fa. GWI) ist auf allen Stationen die online-Anforderung fiir
Laboruntersuchungen eingerichtet. Im IKL arbeiten wir seit Juli 2003 mit dem Laborinformations-
System Opus::L der OSM GmbH. Vorher verwendeten wir das HILAB-Laborsystem der Carus GmbH,
das speziell fir unsere Laborabldufe entwickelt worden war. Aus dieser Zeit stammen die HINZ-
Anforderungsbelege, die heute dank der online-Anforderung tber ORBIS nur noch in Ausnahmeféllen
(Liquor und Spurenelemente) benutzt werden. Der Wechsel zu Opus::.L war 2003 unausweichlich
geworden, da im HILAB-System kein aktualisiertes Qualitatskontrolimodul zur Verfigung stand, das
den neuen Richtlinien der Bundesarztekammer zur Qualititssicherung im Labor (RiliBAK) geniigt
hatte.

Die Annahme und Bearbeitung von Laborauftragen ambulanter Einsender ist seit Griindung der
Laborpraxis Prof. Demant im Oktober 2007 mdglich. Zu den Aufgaben des Annahmebereichs gehdrt

weiterhin die Verschickung von Proben an Fremdlabore, die Kontrolle des Befundeingangs und der

Rechnungspriifung fur die Verwaltung.

Abb. 1: Rica Gottléber, Heidrun

Gruner und Annett Kecke in der
Zentralen Proben-annahme

Wie begann die Automatisierung in der Klinischen Chemie?

Das Automatenlabor im P-Haus, Erdgeschoss Mitte, war 1980 mit sechs seriell arbeitenden Fliel3-
Automaten des VEB MLW ausgerustet, drei fir die Bestimmung von Glukose im Blut (Reduktion von
Hexacyanoferrat-(lll)), je ein Automat zur Bestimmung von Kreatinin (Jaffe-Methode), Cholesterol und
HDL-Cholesterol (Methode nach Liebermann-Burchard) und Harnsdure (Uricase-Methode). Auf diesen
FlieR-Automaten konnte jeweils nur eine Methode installiert werden. Die Methodenvorschriften nach
dem FlieBprinzip waren im Arzneibuch der DDR enthalten. Alle Automaten arbeiteten nur im
Tagdienst, bendtigten viel Personal und der Wartungsaufwand war betrachtlich. Am Beispiel des

damals verwendeten Kreatinin-Automaten ADM 300 sollen Aufbau und Funktion mit Hilfe der
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ersichtlich werden (Abb. 2-4). Die Jaffe-Methode wird noch heute in modifizierter Form fur die
Kreatinin-Bestimmung verwendet.

Im Automatenlabor bestimmten wir mit den drei bereits erwdhnten ,Glukose-FlieR-Automaten® die
Blutzuckerwerte fir die Patienten der Diabetesambulanz, die zur lll. Medizinischen Klinik gehérte. Pro
Tag durchliefen ca. 100 Patienten in drei Durchgédngen das Labor. Mit einer Glaskapillare wurden
100pl Kapillarblut entnommen, das in einen Probenbecher mit 900 pl Fluorid-Oxalat-RL Vorlage
gegeben wurde. Mit dieser Probe wurde der Probenspeicher bestickt und nach 40 min der
Blutzuckerwert erhalten, danach alle zwei Minuten ein weiterer. So kam es, dass ziemlich oft seitens
der Ambulanz nach Befunden gefragt wurde. Fir Einzel- und Notfall-Proben stand parallel ein Gerat
mit elektrochemischer Bestimmung der Glukose namens Glukometer zur Verfiigung. Danach kamen
bis Ende 2007 Gerate des Priifgeratewerks Medingen (ESAT; ECA 2000) mit einer amperometrischen
Methode zur Glukosebestimmung aus Kapillarblut zum Einsatz. Gegenwartig erfolgt die Glukose-
Messung patientennah mit Teststreifen auf den PCx-Messgerdten und auf selektiven
Analysenautomaten aus Fluorid-EDTA-Plasma oder Serum mit einer Analysenzeit von 10 Minuten
parallel mit anderen Tests.

Im Jahr 1986 wurden vom AufRenhandel der DDR elf neue, selektiv arbeitende Analysenautomaten
vom Typ Genesis-21 der Fa. Instrumentation Laboratory beschafft (Abb. 5). Einer davon gelangte in
das Automatenlabor des IKL in Friedrichstadt, womit die eben beschriebene Ara der FlieR-Automaten
abgel6st wurde. Zum Lieferumfang gehorten allerdings nicht die Reagenzien bzw. die Testkits. Diese
sowie Standard- und Verbrauchslésungen mussten im Labor angelehnt an die Vorschriften des
Arzneibuches der DDR selbst hergestellt werden. In Zusammenarbeit mit Jérg Ziems wurden
Vorschriften erarbeitet und so konnte dieser Automat mit einer im Vergleich zum heutigen Stand
kleinen Methodenpalette (Kreatinin, Harns&ure, Harnstoff, Protein, Triglyceride, Cholesterol, GGT,
ASAT, ALAT und LDH sowie die Elektrolyte) evaluiert und in Betrieb genommen werden. Der
Probendurchsatz betrug 200 Tests / h mit direktem Zugriff auf 50 Proben und 28 (nur 10 vorhandene)
Reagenzien in einem Lauf. Die Probenzufihrung erfolgte in Sekundar-Probenbechern, die nach
Gebrauch gewaschen und wieder eingesetzt wurden, ebenso wie die zur Blutentnahme auf den
Station benutzten 10 ml Glasréhrchen. Der Gebrauch von Monovetten und die direkte Zuflihrung
dieser Primargefale in die Laborautomaten war erst nach 1990 méglich.

Noch vor 1989 erhielten wir einen weiteren Analysenautomaten von Instrumentation Laboratories (IL),
den Zentrifugal-Analysenautomaten MONARCH 2000, der auf dem Weg einer Evaluierung vom IFAR
(Institut fur Arzneimittelwesen) zu uns kam (Abb.6). Dieses Geréat war technisch verbessert, besal}
eine genauere Optik und war mit vier Messprinzipien ausgestattet, was auch mit heutigen
Analysengeraten nicht tbertroffen wird. Natirlich Gbernahmen wir auch fir den MONARCH 2000 die
Testherstellung und evaluierten die Methoden. Nach der ,Wende® 1990 kam noch ein zweiter
MONARCH hinzu. Den Auftrag, ihn an das Labor des Friedrichstadter Krankenhauses zu liefern,
erhielt die Fa. IL GmbH vom Innenministerium der BRD. Von den Mitarbeiterinnen erhielten die beiden
.Monarchen® zur Unterscheidung im Sprachgebrauch die Namen ,MONA“ und ,LISA®, mit allen

nachfolgenden Automaten wurde dann objektiver verfahren.
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Die in den Abb. 2-8 gezeigten Anylsesysteme wurden nacheinander im Laufe der Jahre als

»Arbeitstiere“ fir die Basisversorgung in der Klinischen Chemie eingesetzt. Gerdtemethoden- und

Software-Evaluierungen, die Jérg Ziems und ich fachlich betreuten, wurden in Form von Postern,

Vortragen und Artikeln veréffentlicht.

Abb. 2-4: Kreatinin-Automat ADM 300.

Automatischer Probenspeicher: Probenrate: 40 Proben/h,

Probennahmezeit: 40 s, Spulzeit: 50s.
Dargestellt ist ein Proben-Magazin mit 11 Platzen fur Proben,
Standards oder Kontrollen. Die Probe entnimmt ein Tauch-

heber mit Kanle.

Funktionselemente im Detail: Dosierpumpe (vorn links):

Ansaugung von Probe, Reagenzien, Luft, Spulflissigkeit. -
Reagenzien-Behalter (hinten rechts): Pikrat- RL, NaCl-Triton-
RL. - Leitungssystem (hinten rechts): Thermostat mit Dialysa-
tor (EnteiweiBung) und mit Glas-Reaktionswendel (Vol. 20ml).
Durchflusskolorimeter (vorn rechts): SpezialinterferenZfilter:
510 nm, Schichtdicke der Kivette: 15 mm.

Auswerteeinheit: Mit einem Lin-Log-Wandler zur Ausgabe der
Ergebnisse in Konzentrationseinheiten war nur der ,Kreatinin-
Automat® ausgestattet. An allen anderen Automaten befand
sich nur ein Einlinienschreiber, d. h. die Peakh6éhe wurde
mittels Schablone abgelesen und die dazugehorige

Konzentration aus der Eichkurve enthommen.
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Abb. 5: Der erste automatische Analyzer —
GENESIS 21 von Instrumentation Laboratories
(IL GmbH) 1986. - Prospektankiindigung:
w~Jetzt kommt Sonne ins Labor!“.

Durchsatz: 200 Tests/h, Memethoden: Photometrie,
ISE, 28 Reagenzien in einem Lauf mdglich.
Ausgabe von Serum-Indices mdglich. EDV-System:

RELIS, geratebezogener Befund.

Abb. 6: Das Analysesystem MONARCH 2000
von Instrumentation Laboratories

(IL GmbH), 1988, 1990. — Rica Gottldber
entnimmt Rotoren.

Parallele Durchfuhrung von Tests. Durchsatz: 600
Tests/h, MeRmethoden: Absorption, Potentiometrie,
Nephelometrie, Fluoreszenz (Xenon-Bogenlampe).
Methoden online: 23 mit ISE, bis zu 100 Tests frei
programmierbar. Pipettierung von vier Reagenzien,
Einsatz kleinster Proben- und Reagenzvolumina

mdglich.

Abb.7: Heike Hundeck bei Wartungsarbeiten
am ILAB 900 (1992), ILAB 600 (1997), Fa. IL
GmbH.

Durchsatz: 900/600 Tests / h, erstmals Probenzu-

fuhrung mit Primargeféaen (Monovetten)



Abb. 8: Der EKTACHEM 700 (1991 —
2000). von Kodak, spater Ortho Clinical
Diagnostics. Elke Mduller setzt ein
Proben-rack ein.

Lieblingsgerat der MTL, erstmals Touch-
Screen zur Geréatesteuerung! - Durchsatz:
700 Tests/h, Messmethode: Trockenchemie
(Plattchentechnik) “Why be wet when you
can be dry?” Vorteile: keine Verschleppung,
wartungsfreie ISE, Minimierung von Inter-
ferenzen, immunologische Tests integriert.
Nachteile: begrenzte Methodenpalette, kein

offenes System.

Die Automatisierung im Routinelabor

Von 2000 bis 2005 war unser Labor mit Analysenautomaten fiir die klinisch-chemischen Kenngréf3en
(INTEGRA 700 und 900, Roche Diagnostics) (Abb. 9) und einem Gerat fur die Messung
immunologischer Tests (AxSYM, Abbott) ausgestattet. Auf den INTEGRAs war zusatzlich zu den
photometrischen Verfahren auch das MeRverfahren der Fluoreszenzpolarisation installiert, so dass die
Méoglichkeit bestand, die Bestimmung von Medikamenten (z. B. Digitoxin, Carbamazepin, Benzo-
diazepine) in das Routinelabor zu integrieren. Fir Enzym-Immunoassays wie Troponin, TSH usw.
musste allerdings als zweites Gerat der AxXSYM benutzt werden. Parallel zur Gerateentwicklung fand
Verbesserungen verschiedener Test statt, die zu einer hoheren Empfindlichkeit der Messverfahren
fuhrte. Genannt sei als Beispiel die Einfihrung partikelverstarkter immunturbidimetrischer Tests auf
leistungsstarken Analysenautomaten fir die Bestimmung einzelner Proteine wie CRP, Haptoglobin
oder Myoglobin, die bis dahin nur auf Spezialgerdten zur nephelometrischen Bestimmung von

Proteinen gemessen werden konnten.

Abb. 9: INTEGRA 700 (1991), INTEGRA
800CX (2000) von Roche Diagnostics.
Anke Walther am PC.

Durchsatz: bis zu 850 Tests/ h, MeRmetho-
den: Absorptionsphotometrie, Fluoreszenz-
polarisationsphotometrie, Turbidimetrie,
lonenselektive Elektroden (+ Lithium). Bis zu
68 Tests und 150 Proben on board. - Vorteil:
GroRe Medikamententest-Palette, Drogen-
tests, spezielle Proteine, ausgezeichnetes
Reagenz-Handling.  Nachteil:  immunolo-
gische Tests (Schilddriisen-Hormone,

Troponin) nicht verfugbar.
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Die weitere Entwicklung der Analyseautomaten fiihrte dann zur Bereitstellung integrierter Systeme, bei
denen Uber eine einheitliche Probenzufiihrung zwei Automaten mit unterschiedlichen Messverfahren
verbunden sind. Eine solche Geréteplattform kann innerhalb kurzer Zeit fir alle méglichen
Testkombinationen Ergebnisse liefern. Seit 2005 ist unser Labor mit zwei derartigen Systemen, dem
ARCHITECT ci8200 von Abbott, ausgestattet (Abb. 10). Mittlerweile wird die Halfte aller klinisch-
chemischen Laboranforderungen im IKL auf diesen Geraten gemessen, das sind taglich ca. 3.000
Tests und jahrlich fast 1 Million Analysen. Durch den Einsatz der neuen Analysenautomaten wurde
eine splrbare Rationalisierung bei der Bearbeitung von Serumuntersuchungen mdéglich. Es kam zu
einer umfangreichen Verlagerung von immunologischen Messmethoden aus den Speziallabors in das
Routinelabor, wo sie jetzt in einem Arbeitsgang zusammen mit den klinisch-chemischen Analysen
durchgefiihrt werden. Dadurch dass die Tests in einem Labor und an einem Analysesystem bearbeitet
werden, ist es méglich auch Hormone (z. B. Schilddriisenhormone), kardiale Marker, die Hepatitis-
Serologie sowie Screening-Untersuchungen auf HIV und Drogen rund um die Uhr bei geringem
Geréte- und Personalaufwand und mit kurzer Bearbeitungszeit anzubieten, was den Anforderungen

insbesondere aus der Notfall- und Intensivmedizin sehr entgegenkommt.

Abb. 10: ARCHITECT ci 8200, Abbott
Diagnostics. Diana  Schiebler und
Claudia Koske beladen das Geréat.

Zwei Gerate im Einsatz seit 2003 / 2005.
Integriertes ~ System mit  einheitlicher
Probenzu-fiihrung (Robotic Sample Handler),
Durchsatz : 1400 Tests/ h, gute TAT (Turn-
Around-Time) fur alle Test-Kombinationen.
MeRmethoden: lonen-selektive Elektroden
(integrierte Chip-Technologie), Photo-metrie,
Mikropartikel verstarkte Chemilumi-neszenz-
Immunoassays, groBe Methodenvielfalt.
Zugriff auf bis zu 65 chemische Tests und 25

immunologische Tests in einem Lauf,

Applikation von Fremdtests mdglich.

Eine klinische Erprobung des ARCHITECT ci8200 fand vor der EinfUhrung in den Routinebetrieb im
Rahmen einer multizentrischen Studie statt. Dabei wurden Work-Flow-Untersuchungen durchgefihrt
und eine gréRere Zahl von Untersuchungsverfahren methodisch evaluiert. Die Ergebnisse wurden
verdffentlicht (Clin Chim Acta. 2005; 357:43-54) und in Vortragen auf Workshops in den Niederlanden
und Danemark, auf dem IFCC-Kongress in Barcelona und auf dem AACC-Kongress in Philadelphia

prasentiert.

Automatisierung selbst am Urin- Arbeitsplatz zur Erstellung des ,,Urin- Status“
Im Marz 2006 wurde dem Urinteststreifen- Automaten ,,Aution Max® von Menarini der Videomikroskop-
Automat iQ 200 von IL GmbH zur Analyse des Urin-Sediments nachgeschaltet. Beide Automaten sind

Uber eine automatische Probenzufiihrung miteinander verbunden. So kann der Urinstatus zeitnah,
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kontinuierlich und ohne Probenvorbereitung erstellt werden. Mit dem iQ200 wurde die traditionelle

semiquantitative Mikroskopie des Urinsediments durch ein standardisiertes Verfahren abgeldst, das

4

quantitative Messergebnisse liefert. Fur
jede Urinprobe entstehen 500 Auf-

O | = R

nahmen von Partikeln, die mit Hilfe eines
Auswerteallgorithmus den Partikelklas-
sen (verschiedene Zellen, Zylinder etc.)
zugeordnet werden. Eine MTL 0ber-
nimmt die Befundbearbeitung und Frei-
gabe am PC (Abb.11) zur Ubertragung in
die Labor-EDV zu einem in den
Arbeitsablauf  passenden  Zeitpunkt.
Jahrlich werden ca. 20.000 Urinanalysen
durchgefiihrt.

Abb.11: Barbara Tempel am Urin-Arbeitsplatz

Patientennahe Diagnostik (POCT= Point of Care Testing)

Seit Dezember 2003 sind fur alle quantitativen Laboruntersuchungen die revidierten Richtlinien der
Bundeséarztekammer zur Qualitatssicherung giiltig (RiliBAK 2002). Dies betrifft auch die zahlreichen
am Krankenbett und auf den Stationen durchgefiihrten Bestimmungen von Blutzucker und Blutgasen.
Fir dieses sogenannte ,Point-of-Care-Testing® (POCT) ist damit die Durchfiihrung von internen
(Kontrollmessung) und externen (Ringversuche) Qualitatskontrollen verbindlich vorgeschrieben. Um
die Stationen bei der Qualitdtskontrolle der POCT-Verfahren zu entlasten, wird in unserem
Krankenhaus die Qualitatssicherung zentral im IKL durchgefiihrt. Damit entféllt fir die Kliniken die
Pflicht, selbststdndig an Ringversuchen teilzunehmen. Fur die POC-Messungen sind
vernetzungsféhige Geréte eingesetzt, die Uber Datenleitungen mit den in unserer Abteilung platzierten
Qualitdtsmanagement-Arbeitspldtzen verbunden sind. So koénnen die von den Stationen
vorgenommenen Qualitatskontrolimessungen bei uns den Richtlinien entsprechend dokumentiert,
Uberwacht und archiviert werden. Die Kontrolle der Qualitétssicherung durch das Eichamt ist seit dem
Inkrafttreten der Richtlinie zweimal erfolgt und wurde erfolgreich bestanden.

Dezentral sind im Klinikum an acht Standorten Blutgasgerdte von Radiometer platziert, die auller
Blutgasparametern auch Elektrolyt-, Glukose- und Laktat-Messungen ausfihren. Die Gerate sind
ebenfalls zur on-line Ubertragung der Qualitdtskontrollen mit einem Qualitdtsmanagementsystem
(Radiance von Radiometer) im Labor verbunden. Ca. 80 % aller Blutgasanalysen werden dezentral,
die meisten auf intensivmedizinischen Stationen bestimmt, nur 20 % der Untersuchungen entfallen
direkt auf das IKL, monatlich werden in den verschiedenen Abteilungen des Krankenhauses 8.000-
9.000 Blutgasanalysen durchgefiihrt (Abb. 12,13).

Patientennahe Glukosemessungen werden seit Dezember 2003 im gesamten Krankenhaus mit PCx-
Messgeraten (Abbott) durchgefuhrt. Aktuell befinden sich 64 Geréte in den Kliniken, die ebenso ber
Datenleitungen mit einem im Labor platzierten Qualitditsmanagement-Arbeitsplatz (MediSense QC-

Manager) verbunden sind und so einen bidirektionalen Datentransfer ermdglichen. In Abb.14 zeigt
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Quartalszahlen fiir Glukosemessungen mit den POCT-Geraten und mit Labormethoden im IKL. Aus
der Grafik wird ersichtlich, dass Bedarf und Akzeptanz fir die patientennahe Blutzuckerbestimmung
vorhanden sind. Die Leistungssteigerung von 40% kann durch den Wegfall der Kapillarblutabnahmen
durch das Labor aber auch als Folge der allgemeinen Verfligbarkeit der POCT-Geréte erklart werden.

Blutgasanalysen: POCT und Labor Blutgasanalysen: Verteilung auf die Kliniken

10000
2706 2691

1225
1000 -

100 +

Il POCT: 19.292

Analysenzahl
8

[0 Labor: 4.732

.0\05\e & W \'62 \f3°°‘\ Q;?m .,z}\%‘z ,50&6 aoq o*\q}
& & &S5 0\\@@&“ &
Abb. 12: Blutgasanalysen (2. Quartal 2005). Abb. 13: Blutgasanalysen (August 2005).
Anteil der zentral im Labor und der dezentral am Verteilung auf die Abteilungen des Krankenhauses.

Patientenbett gemessenen Werte.

Die Statistiken sind fiir ein Poster zum Thema ,Patientennahe Diagnostik und zentrale
Qualitatssicherung am Krankenhaus Dresden- Friedrichstadt” fur die Jahrestagung der DGKL 2005 in
Jena angefertigt worden.

Vor der Einfihrung der PCx-Blutzucker-Messgerate waren fur die Sofortdiagnostik sog. ,one-touch®-
Gerédte im Einsatz, die aber nicht online-fahig waren und den Anforderungen der Richtlinien zur
Qualitatssicherung nicht gerecht werden konnten. Bis Ende 2003 wurden kapillare Blutentnahmen fur
Blutzucker und Blutgase von den medizinisch-technischen Laborassistentinnen auf den Stationen
durchgefiihrt. Abb. 14 zeigt den Rickgang der Anforderungszahlen fiir im Hadmolysat nach Kapillar-
blutabnahmen gemessene Glukosebestimmungen. Ende 2007 konnte die Labormethode der

elektrochemischen Glukosemessung im Hadmolysat mit dem ECA-Gerat eingestellt werden.

70000
60000
o 50000 m POCT: PCx ;"one
o touch"(orange Saule)
%‘ 40000 0O Labormethode: Architect
s
] O Labormethode: ECA
o 30000
3
IT) m Gesamtanzahl
20000 +
10000 +

2.Qu.03 1.Qu.04 2.Qu.04 2.Qu.05 2.Qu.06 2.Qu.07

Abb. 14: Glukosemessungen nach Einflihrung der patientennahen Testung (POCT) Ende 2003
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Auch in friiheren Jahren haben wir uns im IKL mit der Bestimmung der Glukose im Blut befasst.
Erwahnenswert ist die klinische Testung der Glukose-Filmteststreifen Glucosignal (Rotfarbung),
entwickelt vom Forschungsinstitut fir Medizinische Diagnostik und Glucoprofil (Blauférbung), parallel
entwickelt vom Institut fir Arzneimittelwesen bei uns im IKL in den 80er Jahren. Diese sind die
einzigen Streifen geblieben, die im Durchlicht ausgewertet wurden. Das dafir verwendete Photometer
hatte Form, GréRe und Gewicht eines Ziegelsteins und war so nicht transportabel. Die praktische
Handhabung dieser Streifen war ebenfalls nicht ganz einfach, deshalb wurden die Patienten der
Diabetes-Ambulanz von uns geschult. Die Ergebnisse der Streifentestung wurden im Rahmen eines
Vortrags auf einer Veranstaltung der Regionalgruppe fiir Labordiagnostik Chemnitz-Dresden-Cottbus

vorgestellt in Anwesenheit von interessierten Klinikern und Poliklinik-Arzten.

Dass die tagliche Routinearbeit trotz der Automaten nicht automatisch ablauft, wissen vor allem auch
meine Kolleginnen, Frau Hundeck, Frau Haubold, Frau Walther, Frau Gottléber, Frau Richter, Frau
Tempel, Frau Schiebler, Frau Koske, Frau Miuller, Frau Weese, Frau Kecke, Frau Richter und Frau

Gruner, bei denen ich mich fir ihr motiviertes Arbeiten und unser kollegiales Miteinander bedanke.

Labordiagnostik von Porphyrien

Porphyrien sind eine heterogene Gruppe von Stoffwechselerkrankungen, denen jeweils ein
spezifischer, genetisch determinierter Defekt von Enzymen der Ham-Biosynthese zugrunde liegt.
Patienten mit diesen eher seltenen Erkrankungen werden am Krankenhaus Friedrichstadt seit vielen
Jahren ambulant und stationar versorgt. In der Klinik fiir Dermatologie betreute Herr Prof. Erich K&stler
vor allem Patienten mit chronisch hepatischer Porphyrie (Porphyria cutanea tarda; PCT) und in der Ill.
Medizinischen Klinik behandelt OA Dr. Klaus Patzold einige Patienten mit akut intermittierender
Porphyrie (AIP). Vor diesem Hintergrund bestand bereits in den 80-iger Jahres ein grofies Interesse
seitens der Kliniken an der Einfihrung von Labormethoden zur Diagnostik von Porphyrien. Im
damaligen ,Hautlabor” fing alles an, Frau Bergmann und Frau Haubold fihrten die Bestimmung der
Porphyrinvorlaufer entsprechend der Arbeitsvorschrift des Arzneibuches der DDR ein, ebenso die der
Gesamtporphyrine und Porphyrinfraktionen im Urin nach einem Verfahren von Prof. Manfred Doss
(Talkadsorptionsmethode und Diinnschichtchromatographie). Diese halbquantitative und aufwandige
Methode wurde 1992 durch ein HPLC-Verfahren abgelést. Aufer der HPLC-Methode zur
Differenzierung der Porphyrine gehéren die Bestimmung der Porphyrin-Vorlaufer Porphobilinogen und
Delta-Aminolavulinsdure im Urin mittels lonenaustausch-Chromatographie und des Protoporphyrins im
Erythrozyten (L&sungsmittelextraktion) zu unserem Untersuchungsspektrum. Hiermit kénnen die
meisten Fragestellungen zur Diagnostik und zur Verlaufs- und Therapiekontrollen gut beantwortet
werden. Mit dem Nachweis einer stark erhdhten Ausscheidung der Porphyrin-Vorldufer und der
Gesamt-Porphyrine kann der Verdacht auf eine akute Porphyrie laborchemisch bestatigt oder

ausgeschlossen werden. Eine Differenzierung der hepatischen Porphyrien ist anhand des
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Ausscheidungsprofils der Einzelporphyrine im Urin mdglich. Bei verschiedenen hamatologischen
Erkrankungen, bei Lebererkrankungen und bei Intoxikationen durch Alkohol oder Schwermetalle
kénnen sich sekunddre Porphyrien entwickeln, auf die wir labordiagnostisch, z. B. durch das
charakteristische Ausscheidungsprofil der Porphyrine, Hinweise geben kénnen.

Weiterfihrende Untersuchungen, die wir nicht im IKL vorhalten, sind Enzym-Aktivitatsbestimmungen
oder DNA-Analysen, die erst im Verlauf einer diagnostizierten Erkrankung wichtig werden, z. B. um
asymptomatische Gentrager innerhalb einer Familie festzustellen. Die Bestimmung der Porphyrine im
Stuhl dient der differentialdiagnostischen Abklarung z. B. bei Verdacht auf Porphyria variegata oder
auf hereditdre Koproporphyrie, beides sehr seltene Erkrankungen, in Abgrenzung zur akut
intermittierenden Porphyrie. Diese Anforderungen versenden wir in ein Speziallabor nach Karlsruhe,
mit dem eine gute Zusammenarbeit besteht.

Uber die Porphyrie-Ambulanzen des Hauses sind uns 60 Patienten mit zum Teil schon in den 70-iger
und 80-iger Jahren diagnostizierten Porphyrien bekannt, fiir die wir bis heute Laboruntersuchungen
durchfiihren. Zu diesem Bestand gehdéren mehr als 50 Patienten, zwei Drittel M&nner mit chronisch
hepatischer Porphyrie (Porphyria cutanea tarda), zwei Brider mit einer therapieresistenten
chronischen Porphyrie, der hepatoerythropoetischen Porphyrie, zwei Patienten mit Protoporphyrie,
sechs Patientinnen mit akut intermittierender Porphyrie und eine Patientin mit einer Koproporphyrie.
Nattrlich erhalten wir auch von anderen Stationen, insbesondere der Intensivmedizin, und von

Einsendern aus der Umgebung Untersuchungsauftrage.

Leider ist Prof. K&stler, mit dem wir Uber viele Jahre sehr gut zusammengearbeitet haben, 2007
plétzlich verstorben. Er war immer offen fiir die Fragen aus dem Labor, besprach mit uns aktuelle
Anforderungen oder Anliegen und lie3 uns auch an klinischen Informationen teilhaben, die fur die
Bewertung der Befunde wichtig waren und unser Wissen Uber Porphyrien bereicherten. Immer war es
mdglich, bei ihm Rat und Meinung einzuholen, auch wenn es sich um Falle von externen Einsendern

handelte. Wir werden ihn in guter Erinnerung behalten.

Die Porphyrinanalytik bestreiten unter meiner Zusténdigkeit Frau Haubold, die Pionier auf dem Gebiet
wie oben beschrieben ist, und seit 1992 auch Frau Walther. Beiden danke ich fiir ihre gute und
zuverldssige Arbeit und uns winschen, dass wir weiterhin gemeinsam mit soviel Begeisterung den

Porphyrinen auf der Spur bleiben kénnen.
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Spezielle Klinische Chemie

OAss. Dr. Matthias Klemm, Leiter der Abteilung Spezielle Klinische Chemie

Die Wurzeln der Abteilung Spezielle Klinische Chemie des IKL liegen im Chemischen Labor des P-
Hauses, das von Manfred Blchner ab 1955 aufgebaut wurde. In den 1970-er und 1980-er Jahren hat
Walter Hubl gemeinsam mit Eberhard Freymann entscheidend die Struktur der Abteilung mit eigenen
Entwicklungen von Immunoassays im Bereich der Hormonanalytik gepragt. Diese Arbeiten und
Publikationen hatten Einfluss weit Uber Dresden-Friedrichstadt hinaus. Ergdnzt wurden diese
Fortschritte durch die Einfihrung der Hochdruckflissig-Chromatographie durch Frank Hofmann in den
1980-er Jahren. Hierdurch erhielt z.B. die Phdochromozytom-Diagnostik eine neue Qualitat. Von dem
hohen Standard der Laborgerdte in der Abteilung zeugt der frihzeitige Einsatz der
Gaschromatographie bereits in den 1960-er Jahren durch Gottfried Briinig. Parallel hierzu hatte Klaus
Thiele in den Jahren 1964/65 mit der EinfUhrung der Eiweilielektrophorese sowie der damals neuen
Immunelektrophorese den Grundstein fir das Eiweilllabor gelegt. Marlies Schroter fihrte diese
Entwicklung erfolgreich weiter, sodass alle wesentlichen Fortschritte Uber die Immundiffusions-

methoden bis zur vollautomatisierten Proteinanalytik schrittweise Einzug in die Abteilung fanden.

Die Abteilung Spezielle Klinische Chemie bearbeitet heute Laboruntersuchungen auf dem Gebiet der
Endokrinologie, Proteinchemie, Tumordiagnostik, der klinischen Immunologie, Infektionsserologie, der
Toxikologie und Spurenelemente. Diese Anwendungsgebiete bedingen eine sehr groRe Breite
unterschiedlicher Analysenverfahren von Immunoassays, Blot-Techniken, der Immunfluoreszenz,
chromatographischer Analysenverfahren bis hin zur Atomabsorption und PCR-Verfahren. Der
Bearbeitungsmodus reicht von manueller Abarbeitung Uber den Einsatz von Mikrotiterplatten-

halbautomaten bis hin zu Vollautomaten.

Im EiweiSlabor werden Immunglobuline, freie Leichtketten quantitativ und Parameter des
Komplementsystems nephelometrisch am BN-proSpec untersucht. Weiterhin kommen die
Elektrophorese als Screeningmethode fur Proteindmien und die Immunfixation zur Diagnostik
monoklonaler Gammopathien zur Anwendung.

Das Prinzip des Elektrochemiluminiszenzassays (ECLIA) wird am ELECSYS (Roche) benutzt.
Insgesamt werden an diesem Analyzer 11 Tumormarker (PSA, FPSA etc.) bestimmt. Auf dem
gleichen Analysesystem werden aber auch zahlreiche weitere Kenngrofen bestimmt: wie das NT-pro
BNP dient der Beurteilung der Herzinsuffizienz und steht auch als Notfallparameter zur Verfiigung.
Das Parathormon kann auch intraoperativ zur Kontrolle bei Nebenschilddrisen-Exstirpation genutzt
werden. Insbesondere fir das Osteoporosezentrum des Krankenhauses werden die
Knochenstoffwechselparameter, die den Anbau und Abbau des Knochens anzeigen, die
Kollagenfragmente P1NP und CTx, bestimmt. Protein S-100 ist nicht nur bei malignem Melanom

erhéht, sondern kann auch zur Beurteilung des leichten Schadel-Hirn-Traumas herangezogen
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werden, unterhalb von 0,1 upg/l kénnen post-traumatische ZNS-Komplikationen auch ohne CT
ausgeschlossen werden. Mit der Bestimmung des Cortisols im mitternachtlichen Speichel steht ein
sensitiver, nicht-invasiver Screeningtest zum Ausschluss eines Cushing-Syndroms, zur Abklarung
eines Inzidentaloms sowie zum Nachweis eines subklinischen Hypercortisolismus zur Verfligung.

Dieser Test ist auch flr die prastationdre Analytik geeignet, da eine hohe Probenstabilitdt gegeben ist.

Im  Radioimmunoassay (RIA)-
Labor kommt z. Zt. nur Jod-125 als
Tracer zum Einsatz. Als Anwen-
dungsbeispiele seien die Diagnostik
des Renin-Aldosteron-Systems und
das Metanephrin/Normetanephrin-
Screening im Plasma zur Diagnostik s
des Phaochromozytoms sowie bei
Verdacht auf ein Inzidentalom
genannt. Weitere RIA-Parameter

sind z. B. Testosteron und Gastrin.

Abb. 1: Herr HauRig am RIA-Messplatz

In der Infektionsserologie werden bakterielle und virale Marker identifiziert sowie bei V.a.
Parasitosen eine Antikérperdiagnostik durchgefihrt. Die Parametervielfalt basiert auf einer sehr
intensiven Zusammenarbeit mit dem friiheren Chefarzt des Instituts fiir Tropenmedizin Bernd Zieger.
Das analytische Spektrum ist hier sehr breit gefachert. Es reicht von der Immunfluoreszenz (IFT) bei
Amoében- und Malaria-AK Uber die indirekte Hé&magglutination (IHA) bei Schistosomen- und
Leishmania-AK und die Komplementbindungsreaktion (KBR) bei Adenovirus- und Coxiella burnetii-AK
bis zum ELISA bei Salmonella-AK. Im Rahmen der Influenza-Diagnostik werden vorrangig Antigene
Uber einen manuellen ELISA aus Nasen-Rachen-Abstrich bestimmt (Influenza A/B, RSV). Einen
relativ neu eingefiihrten Test stellt der T-SPOT.TB-Test zum Nachweis einer akuten bzw. latenten
Tuberkulose dar, der den klassischen Tuberkulin-Hauttest ersetzt.

Einen né&chsten Automatisierungsschritt in der Infektionsserologie reprasentiert der Mikrotiter-
plattenhalbautomat ETIMAX (DiaSorin). Mit dem ETIMAX kénnen gréere Serien verschiedener
Anikérper rationeller abgearbeitet werden. Dies betrifft Borrelien-AK, Chlamydia-AK, Mycoplasma-AK
und Yersinien-AK. Der Borrelien-AK-Immunoblot dient im Rahmen einer weiterfihrenden Diagnostik
als Bestatigungstest bei unklaren ELISA-Befunden bzw. zur Therapiekontrolle. Eine Bestimmung des
Borrelien-Ak-Index im Liquor klért die Fragestellung Neuroborreliose ab.

In einem weiteren Automatisierungsschritt kommt dann der LIAISON (DiaSorin) zum Einsatz, der die
infektionsserologische Abarbeitung von Antikdrpern mittels Chemiluminiszenzimmunoassays (CLIA)
gestattet. Dies fuhrt zum einen zu einer deutlich verbesserten Nachweisgrenze, zum anderen
ermoglicht dieser Vollautomat auf Grund gespeicherter Eichkurven die rationelle Abarbeitung auch
von Einzelproben. Am LIAISON werden Antikdrper gegen Viren (EBV, VZV) detektiert.
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Der bei weitem wichtigste Einzelparameter, der am LIAISON bestimmt wird, ist das Procalcitonin,
das fir die Frihdiagnose und Verlaufskontrolle der bakteriellen Sepsis eine wichtige Rolle spielt. Ein

weiteres Anwendungsgebiet stellt die Hormonanalytik (z. B. FSH, LH) dar.

Im PCR-Labor wird der direkte
Bakterien- bzw. Virennachweis
wird durch molekularbiologische
Verfahren der Genamplifikation
(nested PCR, RT-PCR, Real Time
PCR) vorgenommen. Beispiele fiir
bakterielle DNA-Diagnostik sind
der Borreliennachweis im Knie-
gelenkpunktat (Lyme-Arthritis)
bzw. Hautgewebeproben, der
Chlamydiennachweis im Abstrich
sowie der M. tuberculosis-Nach-
weis in Sputum oder Lavage. Die
Indikation fur den viralen Nach-
weis von Hepatitis B bzw. C ist
zum einen die Bestédtigungs-
diagnostik bei unklarer Serologie,
zum anderen die Bestimmung der
Viruslast fur das Therapiemoni-
toring. Die Hepatitis C-PCR wurde
bereits Ende 1994 im IKL aufge-
baut. Die Bestimmung der Virus-
last fur Patienten unter IFN-
Therapie in der Leberambulanz
der Ill. Med. Klinik wird dabei in
enger Kooperation mit Ulrike

Kullig gestaltet.

Abb. 3: Frau Tradel und Herr Schiittig am HPLC-Arbeitsplatz

Im HPLC-Labor der Abteilung werden Katecholamine (fraktionierte Metanephrine, VMS, HVS, Dopa-
min), der Alkoholabusus-Marker CDT sowie verschiedene Antidepressiva, Benzodiazepine und
Neuroleptika (Clozapin, Olanzapin, Quetiapin) im Sinne eines Therapeutischen Drug Monitoring
analysiert.

Die Untersuchungen bei unklaren Medikamentenintoxikationen in verschiedenen Kérperflissigkeiten
und die Bestatigungsanalytik bei Drogenabususgehért zum Aufgabengebiet des Toxikologischen

Labors.Hierbei kommt neben dem Fluoreszenzpolarisationsimmunoassay (FPIA) die Remedi-HPLC
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als analytische Methode zur Anwendung. Die Abklérung der ,generell unknown® Intoxikation ist

Bestandteil eines 24 Std.- Dienstes der Akademiker des IKL.

Abb. 4: Frau Steiner am Atomabsorptionsspektrometer

Die Grindung des Spuren-
elementlabors geht auf Initiative
von Dieter MeilRner zurtick, der
entscheidenden Anteil an der
Entwicklung der Spurenelement-
analytik und deren Anwendung im
klinischen Bereich hatte, was sich
auch in zahlreichen Publikationen
widerspiegelte. Das Spurenele-
mentlabor bearbeitet essenzielle
(Zink, Kupfer, Selen) und toxische
(Blei, Cadmium, Quecksilber, Ar-
sen) Spurenelemente in verschie-
denenMatrizes (Blut, Urin, Haare).

Analytisch kommen mehrere Vari-

anten der Afomabsorption (FAAS, HAAS, GFAAS) und die Potentiometrische Stripping Analyse (PSA)

zur Anwendung.

Abb. 5: Frau Schuberth und Frau Schulz am Fluoreszenzmikroskop

Das Immunologische Labor war
bereits in den 1970-er Jahren auf
Initiative von Manfred Bichner
gegrindet worden. Schon frih-
zeitig wurden hierbei Immun-
fluoreszenzmethoden angewandt.
Armin Weilbach Ubernahm 1986
das Labor und filhrte moderne
Immunoassays flr zahlreiche neue
Autoantikdrper ein. Heute werden
im Immunologischen Labor Auto-
antikérper bei systemisch entzind-
lich-rheumatischen Erkrankungen
(Kollagenosen) wie ANA, ds-DNA,
Anti-CCP und Rheumafaktor anal-

lysiert, weiterhin Autoantikérper bei systemischer Vaskulitis (c/p-ANCA), Autoantikdrper bei

Muskelerkrankungen (Jo-1, U1-RNP), Antikérper bei autoimmunen Leber-erkrankungen (AMA, LKM,

SLA), Antikdrper bei gastrointestinalen Erkrankungen (PCA, Endomysium, Gliadin) und Antik&rper

gegen gemischte bullése Dermatosen (Pemphigoid, Pemphigus). Der Untersuchungsgang in der

klinischen Immunologie beginnt mit der Immunfluoreszenz gefolgt von einer Bestatigungsanalytik
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mittels ELISA. Weiterhin gehort die Allergiediagnostik (allergenspezifisches IgE, Einzelallergene mit

RAST-Klassen) zum Untersuchungsspektrum der Immunologie.

Zum Aufgabenbereich der Abteilung gehort auch die Abarbeitung zahlreicher Funktions-teste. Als
Beispiele seien der Helicobacter-Atemtest, der D-Xylo-se-Resorptionstest, der DMPS-Test und der

Renin-Aldosteron-Orthostase-Test genannt.

In der Abteilung Spezielle Klinische Chemie werden regelmafRig Studien durchgefihrt. Aus jungster
Zeit seien genannt die klinische Evaluierung des ACTH am LIAISON und des Anti-CCP am AxSYM,
weiterhin eine Methodenevaluierung des BNP am AxSYM und eine retrospektive Studie mit der Ill.
Med. Klinik des KHDF zu biochemisch definierten Leber-Fibrose-Scores bei Patienten mit chronischer
Hepatitis. Zuletzt wurde eine klinische Anwendungs- und Vergleichsstudie der Septifast-PCR von
Roche im Vergleich zur Blutkultur in der Mikrobiologie bei Patienten mit Sepsis zusammen mit der ITS
des KHDF durchgefihrt. Weiterhin wird im RIA-Labor an einer vom Universitatsklinikum Bonn

geleiteten Estradiol-Ringstudie teilgenommen.
Abschlielend sei darauf hingewiesen, dass das Spektrum der Abteilung Spezielle Klinische Chemie

nur von auferordentlich engagierten Mitarbeiterinnen und Mitarbeitern zu bewaltigen ist, denen an

dieser Stelle auf das herzlichste gedankt werden soll.
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Hamatologie und Gerinnung

OAss. Dr. Jérg Ziems, Leiter der Abteilung Himatologie und Gerinnung

Die Faszination des Blutes als Versinnbildlichung des Lebens ist bis heute ungebrochen und zieht
sich durch alle Bereiche des menschlichen Lebens, durch alle Kulturen mit verschiedensten Bildern
und Vorstellungen aber einig im Ansatz: ,Denn des Leibes Leben ist in seinem Blute, solange es lebt*
(3. Buch Mose 17. Kapitel). Die Hamatologie als Lehre von der Physiologie und Pathophysiologie des
Blutes und der blutbildenden Organe einschlieRlich der Hamostaseologie ist ein Querschnittsfach, das
die verschiedensten Gebiete der Medizin durchdringt. Das hamatologische und hdmostaseologische
Labor muss sich somit als Partner des Klinikers verstehen, das tagliche Gesprach und der
Meinungsaustausch sind die Grundlage einer effizienten Patientenbetreuung, die im Problemfall
immer eine Einzelbetrachtung, fur den Patienten immer eine personliche Risiko-Nutzen Analyse sein

muss.

Das hamatologische Labor

In einem Krankenhaus der Schwerpunktversorgung mit Uber 900 Betten und einer gut
funktionierenden Notfallambulanz besteht neben der fachlichen Betreuung des Einzelfalls immer das
Problem, mit der groRen Menge der Anforderungen addquat umzugehen und besonders bei Notfallen
eine moglichst kurze Befundibermittlungszeit einzuhalten. Im Mittelpunkt unserer hamatologischen
Analytik steht das Hamatologie-System ADVIA 120 (Bayer), mit dem als hamatologische
Basisuntersuchungen das Kleine Blutbild, ein automatische Leukozytendifferenzierung und die
Retikulozytenzahl bestimmt werden. Die angesprochene automatische Vordifferenzierung ersetzt nicht
das Mikroskop, ist aber in der Lage, an Hand von Unter- oder Uberschreitung definierter Grenzwerte
fur verschiedene Zellpopulationen eine Geratewarnung zu generieren, die Anlass fir einen

Blutausstrich und eine mikroskopische Blutbilddifferenzierung gibt.

Abb. 1: Das hamatologische Labor: automatische Messungen (links), Kontrolle,
Bewertung und Blutausstrich (Mitte), mikroskopische Differenzierung (rechts)
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Autom. Differenzierung:
- Peroxidasekanal
- Kernsegmentierungskanal

Mikroskopische Differenzierung

Patient mit normochromer, normo-
zytarer Anamie und 77 Gpt/l Leu-
kozyten im kleinen BB. Die auto-
matische Differenzierung signali-
siert eine massive Blastenerhd-
hung:

Large Unstained Cells :

Elastennase

Die mikroskopische Differenzie-
rung ergibt:

80 % Blasten

1 % Promyelozyten

2 % Segmentkernige

2 % Eosinophile

1 % Basophile

7 % Monozyten

7 % Lymphozyten

Offen bleibt die Zuordnung der
Blasten, die der Durchfusszyto-
metrie vorbehalten ist.

Durchflusszytometrische Zelldifferenzierung

1624

85C

CD45-ECD

e

CD33-RD

CD13-RD

Es dominiert eine
blastdre, myeloische
Zellpopulatin geringer
CD45 Positivitat mit:
CD34: negativ
CD33:96 %
CD13:97 %

CD14: negativ

Diagnose: AML

1tk

CD34-FITC

CD14-FITC

Abb. 2: Die Erstellung eines hdmatologischen Befundes am Beispiel einer akuten myeloischen Leuk&mie (AML).

Nach unseren Erfahrungen hat die automatische Vordifferenzierung zu einem nicht unerheblichen
Anstieg der mikroskopischen Differenzierung gefiihrt und nicht wie gelegentlich befiirchtet zu einer
Verdrangung.

Bei

Rationalisierung. In unserem Labor ist noch in diesem Jahr die Einflhrung eines verbesserten

der Erstellung von Differentialblutbildern ergeben sich weitere Moglichkeiten zu einer

Hamatologiearbeitsplatzes mit einem an das Analysensystem gekoppelten Ausstrichautomaten, einer
automatischen Farbebank und der Integration eines computergestitzten digitalen Mikroskopierarbeits-
platzes vorgesehen. Damit steht erstmalig ein System zur Verfigung, mit dem routinemaRig der
Verlauf hdmatologischer Erkrankungen im Bild elektronisch dokumentiert und katalogisiert werden
kénnen. Patientenbefunde kénnen mit Referenzdatenbanken abgeglichen werden und der Klinik auch
als Bilddokumente im Befund zur Verfligung gestellt werden. Mit dieser Technik ist es mdglich, das
hamatologische Labor wieder enger mit dem klinisch tatigen Kollegen zusammen zu fiihren.

Klinik und Differentialblutbild

Knochenmarkzytologie

Erlauben noch keine eindeutige Diagnose, so ist eine

indiziert (Trizytopenie, unklare Anamie, monoklonale Gammopathie,
Ausbreitungsdiagnostik bei Lymphomen und Tumoren). Die Durchfihrung und die endgiiltige
Befundung liegen in der der Verantwortung des klinischen Hamatologen, die Erstellung der Préparate
und die Differenzierung erfolgt im Labor durch eine hamatologische Fach-MTA und setzt ein hohes

Fachwissen in der Morphologie voraus.
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Die Immunphé&notypisierung mittels der Durchflusszytometrie erlaubt die Charakterisierung von
neoplastischen hamatopoetischen Zellen aufgrund von Oberflachenmarkern und intrazelluldren
Strukturen, die mittels monoklonaler Antikérper detektiert werden (Abb. 2). Die FACS-Analyse ist
damit neben der Molekulargenetik, die nicht in unserem Haus durchgefiihrt wird, eine wesentliche
Grundlage der hamatologischen Diagnosestellung und unverzichtbar fir die Therapietiberwachung bei
Patienten mit Leuk&mien und Lymphomen.

An dieser Stelle méchten wir die Gelegenheit nutzen und uns bei Herrn OA Dr. Ernst Zschuppe fiir die
ausgezeichnete Zusammenarbeit bedanken. Die positive Entwicklung der Onkologie in der |I.
Medizinischen Klinik hat zu einem wesentlichen Teil auch die Entwicklung des hdmatologischen

Labors im IKL mitbestimmt.

Abb. 3: Auszug aus der Leistungsstatistik Himatologie 2000 - 2007
1000000 ~

100000 7

10000 - ]

1000 - ] ]

Analysen

100 2 H 2 H

10

Aus Grinden der fachlichen Kompetenz fur die Befundinterpretation ist im |IKL die
Konkrementanalytik ungewdhnlicher Weise der Abteilung Hamatologie und Gerinnung zugeordnet.
Mittels Fourier-Transformations-Infrarot-Spektroskopie (FTIR) werden (berwiegend Harnsteine,
gelegentlich auch Gallensteine und unbekannte Substanzen bei toxikologischen Fragestellungen
analysiert. Das Untersuchungsgut wird zundchst mit KBr zu Tabletten verpresst, von diesen werden
dann Infrarotspektren im Bereich von 4000 bis 450 cm” aufgenommen und mit Hilfe von
Vergleichsdatenbanken ausgewertet. Die Kenntnis der an der Steingenese beteiligten chemischen

Prozesse ist fur eine erfolgreiche Metaphylaxe der Konkrementbildung sehr wichtig (1).

Bevor wir uns der Hamostaseologie zuwenden noch eine Bemerkungen:
Die beiden Untersuchungsverfahren FACS und FTIR, in der Statistikiibersicht (Abb. 3) blau
dargestellt, werden von den MTAs des Immunologischen Labors durchgefuhrt. An dieser Stelle ein

herzliches Dankeschén den Kolleginnen fir ihren Einsatz und die sehr gute Qualitat ihrer Arbeit!
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Das hdamostaseologische Labor

Die Blutgerinnung umfasst ein hoch reguliertes Gleichgewicht von koagulatorischen und
antikoagulatorischen Prozessen, die aus dem Zusammenspiel von humoralen und zelluldren
Blutbestandteilen einerseits und verschiedenen Komponenten des Endothels andererseits resultieren.
Stérungen in diesem komplexen System kdénnen sowohl zu Blutungen als auch zu einer
Thromboseneigung filhren. Die Vorkehrungen fur den nicht ganz seltenen Blutungsnotfall bestehen
zunachst in einer gut organisierten Basisanalytik, deren Dimensionierung eine schnelle
BefundUbermittlung auch unter Havariebedingungen gewahrleisten muss. In unserem Institut stehen
fir die Routinetests zwei BCS-Gerate (Dade) und fir spezielle Gerinnungsuntersuchungen ein ACL-
Top (Instrumentation Laboratories) rund um die Uhr zur Verfligung. Unsere Abteilung hat sich aktiv an
der Erprobung neuer Gerédte in Deutschland beteiligt. So wurden 1997 in Zusammenarbeit mit
Universitat Frankfurt/Main der Gerinnungsautomat ACL Futura und 2005 der ACL-Top evaluiert (2,3).

Ein wesentlicher Schwerpunkt der Gerinnungsanalytik beschéftigt sich mit der Frage nach einer
Blutungsneigung. Die Thrombozytenzahl und die Globaltests aPTT und Quickwert erweist sich in der
unkontrollierten Anwendung als untauglich, Patienten mit einem entsprechenden Risiko zu erkennen.
An dieser Stelle muss auf die Bedeutung einer standardisierten Anamnese und Familienanamnese
hingewiesen werden, die immer am Anfang einer gezielten Analytik stehen muss. So erschlief3t sich
die auch statistisch ablesbare wachsende Bedeutung der Thrombozytenfunktionsdiagnostik in den
letzten Jahren. In unserem Labor stehen die Verschlusszeit (PFA-100), die Thrombozytenaggregation
nach Born (PAP-4) und die Impedanzaggregometrie (MULTIPLATE) sowie die Rotationsthromb-
elastometrie (ROTEM) zur Verfligung (Abb. 4).

Die Bedeutung des MULTIPLATE-Systems als notfalltaugliches Verfahren zur Erkennung und zum
Monitoring der Wirkung von ASS, Clopidogrel und GPIlIb/llla-Hemmern liegt einerseits in der
Uberpriifung der therapeutischen Wirkung einer Thrombozytenaggregationshemmung (Kardiologie)
und andererseits im Ausschluss einer blutungsgefdhrdenden Medikamentation (Anasthesie). Mit dem
ROTEM-System werden vor allem Gerinnungsstérungen wahrend und nach grof3en operativen
Eingriffen (Polytrauma, Leber- und Herzchirurgie) untersucht. Diese kdnnen verschiedene Ursachen
haben, die mafRgeblich fir den Verlauf, die Prognose und die geeignet Behandlung sind. Es gilt zu
unterscheiden zwischen einer Verdinnungkoagulopathie, bedingt durch grole Mengen an
Volumenersatzmittel, dem Verlust bzw. Verbrauch von Gerinnungsfaktoren, insbesondere Fibrinogen,
dem Auftreten einer Hyperfibrinolyse, der Wirkung endogener und exogener Heparinoide und einem
Mangel und/oder einer Funktionsstérung der Thrombozyten. Bei der Rotationsthrombelastometrie
werden Vollblutproben untersucht und damit die Thrombozyten, anders als bei den Plasma-basierten
Gerinnungsanalysen, in die Untersuchung mit einbezogen. Mit Hilfe von finf aktivierten Testansatzen
ist es mdoglich, die klassische Gerinnungsdiagnostik wesentlich zu erweitern, Blutungsursachen
schnell zu identifizieren und auf dieser Grundlage gezielt zu intervenieren. Das Verfahren wurde 2007

in Kooperation mit der Klinik fir An&dsthesie und Intensivtherapie in unserem Krankenhaus eingefihrt.
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Zur Absicherung einer schnellen Befundinformation stehen der Klinik die Thrombelastogramme

(Zeitdauer der Messung bis 30 min) Uber eine VNC-Software zeitgleich zur Verfiigung.

Im Sinne der Stufendiagnostik stehen zur Abkldrung von Gerinnungsstérungen Messverfahren fir die
selektiv Bestimmung der einzelnen Faktoren I, V, VII, VI, IX, X, Xl, Xll, Xlll, vWF:AG und

VvWEF:Aktivitat in unserem Labor zur Verfiigung.

Abb. 4: Untersuchung der primdren Hdmostase im Gerinnungslabor. (1): PFA 100: Verschlusszeiten, (2): PAP-4:
Thrombozytenaggregation nach Born, (3): Multiplate: Impedanzaggregometrie, (4): ROTEM Delta: Thromb-
elastographie

Die Abkldrung einer Thromboseneigung ist das zweite groRe Teilgebiet der Hamostaseologie. Es
beinhaltet die Untersuchung hemmender und férdernder Komponenten von Gerinnung und
Fibrinolyse. Antithrombin, Protein C, Protein S, APC-Resistenz, Lupusantikoagulans, Antikardiolipin-
Antikdrper, Plasminogen und Plasminogen-Aktivator-Inhibitor sind die wesentlichen Bestimmungs-
gréBen. Fur den genetischen Nachweis der Faktor V-Mutation R 506 Q (Faktor V Leiden) und fur die
Prothrombingenmutation G 20210 A besteht eine enge Kooperation mit dem Partnerinstitut am
Universitatsklinikum der TU Dresden.

Uber den Aktivierungszustand von Gerinnung und Fibrinolyse orientieren die Aktivierungsmarker D-
Dimere, Fibrinmonomere, Prothrombinfragment F1+2 und Thrombin-Antithrombin-Komplex, ihre
steigende Bedeutung beim intensivmedizinisch betreuten Patienten kann nicht zuletzt an den
statistischen Zahlen abgelesen werden. Eine seltene, aber fir den Patienten kritische Komplikation ist
die Heparin induzierte Thrombozytopenie Typ IlI. Zur Unterstiitzung der klinisch zu stellenden
Diagnose bieten wir rund um die Uhr die Bestimmung von Heparin-PF4-Antikbérpern mit einem
Partikel-Gel-Immunoassyay an. Beim Umstieg auf eine alternative Antikoagulation (Orgaran, Hirudin,
Argatroban oder Fondaparinux) kann in Problemféllen durch unser Labor fir jedes Antikoagulanz ein
spezifisches Monitoring erfolgen.

Mit dem Gerinnungslabor am IKL steht unseren Kliniken und Kooperationspartnern ein effektives und
leistungsfahiges Instrumentarium zur Verfiigung. Die wohl wesentlichste Grundlage fir den heutigen
Stand, ist vor allem in der stdndigen Kooperation und in der engen Zusammenarbeit mit den klinisch

tatigen Kollegen begriindet.
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Abb. 5. Auszug aus der Leistungsstatistik Himostaseologie 2000 - 2007
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Die Abteilung fir Hamatologie und Gerinnung bedient ein ehrgeiziges und umfangreiches Programm,
fir dessen Realisierung neben den technischen Grundlagen vor allem gut ausgebildete und hoch
motivierte Mitarbeiterinnen eine Voraussetzung sind. An dieser Stelle soll besonders hervorgehoben
werden, dass flir die eigenverantwortliche analytische Tatigkeit in der Hamatologie und Hamo-
staseologie ein kontinuierlicher Lernprozess notwendig ist. Hadmatologische Krankheitsbilder sind
weitgehend (Uber die Morphologie definiert und im Blutungsnotfall kann die Arbeit des

Gerinnungslabors Uber Therapie und Therapieerfolg entscheiden.

A ‘ I
?‘L L u ; |

Abb. 6: Das Team in der Abteilung Hamatologie und Gerinnung. Von links nach rechts: Elke Ermlich, Katrin
Magel, Ellen Richter, Angela Schmied, Claudia Sadrich, Simone Ristau, Barbel Glabau, Kitty Lahde, llka
Dalibor, Ines Fischer, Jérg Ziems

Der 25. Geburtstag des Institutes ist ein willkommener Anlass allen Kolleginnen der Abteilung herzlich
Dankeschén zu sagen fur die geleistete Arbeit, die hervorragende Einsatzbereitschaft am Tag und in

der Nacht und nicht zuletzt fur die Kollegialitat, die es uns erlaubt téglich mit Freude zu arbeiten.
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Immer nur Blut ... - Blutserologie und Blutdepot

DC Angelika Loffler, Leiterin der Abteilung Blutserologie und Blutdepot

Die Aufgabe unserer Abteilung besteht in der Bestimmung der Blutgruppen zur Transfusionsvorbereitung
und in der Bereitstellung und der Ausgabe von Blutkonserven. Dazu gehért die Verwaltung der
Konserven genauso wie die Testung auf deren Vertraglichkeit. Aus einem 1973 nur zeitweise besetzten
Arbeitsplatz zur Blutgruppenbestimmung in einer Ecke des Chirurgischen Labors entwickelte sich ein
leistungsfahiges Labor, welches Pratransfusionsserologie nach modernen Gesichtspunkten betreibt.
Bereits 1992 wurde die empfindliche Gelkartentechnik fiir die Bestimmung der Blutgruppe und den
zugehdorigen Antikdrpersuchtest eingeftihrt (Abb.1).

Mit diesem Verfahren
kénnen auch seltenere
genetische Varianten
der Blutgruppe erfasst
werden. Antierythro-
zytdre Antikérper, die
zuvor kaum  erfasst
werden konnten, kénnen
damit bestimmt und bei
der Auswahl der Kon-
serven berlcksichtigt

werden.

Abb. 1: Arbeitsplatz in der Blutgruppenserologie

MTAs der Abteilung sind rund um die Uhr tatig, um die Anforderungen von Stationen, Operationssélen
und Ambulanzen zu bearbeiten. Im Jahr 2007 wurden mehr als 16.700 Blutgruppen bestimmt,
auflerdem fanden ca. 2.600 Austestungen der Rh-Formel und der Kell-Antigene bei Madchen und
Frauen im gebdhrfahigen Alter sowie bei Patienten mit antierythrozytdren Antikdrpern und
Mehrfachtransfusionen entsprechend den Richtlinien der Bundesérztekammer statt. Neben
Antikoérperdifferenzierungen und der Bestimmung seltener Antigene bei Patienten und in Konserven
kénnen auch Spezialuntersuchungen wie z. B. der Test auf Kélteagglutinine, Titerbestimmungen von
Antikdrpern und der differenzierte direkte Coombstest durchgefiihrt werden. Antikdrpersuchteste zur
Blutgruppe und Kreuzprobe machen einen Grof3teil der Arbeit im Labor aus: 2007 waren es 25.426.
Die Anzahl der Kreuzproben nahm in den letzten Jahren leicht zu und korreliert meistens mit der
Menge der transfundierten Erythrozytenkonzentrate (Abb.2). Friiher in Réhrchentechnik angesetzt —
seit 2002 ebenfalls in Gelkartentechnik - wurden im letzten Jahr ca. 25.800 Untersuchungen
durchgefiihrt.
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Abb. 2: Entwicklung von Kreuzproben und Transfusionen von 2001-2007

Eine zeithahe Bearbeitung aller Anforderungen ist gewahrleistet, lebensnotwendige Untersuchungen

erfolgen sofort. Bei unklaren Ergebnissen stehen die Mitarbeiter des DRK-Blutspendedienstes Ost zur

Verfigung. Mit ihnen verbindet uns eine langjéhrige gute Zusammenarbeit.

Seit 01.10.1993 gehort das Blutdepot zum IKL, nachdem es viele Jahre der Klinik fiir Andsthesie und

Intensivtherapie (KAI) unterstand. Die Krankenschwestern, die das Blutdepot betreuten, sind

mittlerweile berentet, ihre Aufgaben werden jetzt von Laborassistentinnen wahrgenommen.

In den 70er Jahren war in einem Nebengelass der ,Vorstellung“ der Chirurgischen Klinik ein einziger

Kihlschrank installiert, der die Vollblutkonserven fiir das Krankenhaus enthielt. Gegenwartig lagern

ca. 180 homologe Erythrozytenkonzentrate (EK) und 220 homologe gerinnungsaktive Plasmen (GAP)

in finf Blutlagerschranken bzw. vier Tiefkiihlschranken im Blutdepot (Abb.3).

. ~ _',
Abb. 3: Tiefkiihlschrank fir die Lagerung von
gerinnungsaktivem Plasma (GAP).
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Die homologen Blutkonserven werden
gekauft — die EK’s vorwiegend vom DRK-
Blutspende-dienst, die GAPs von Octa-
pharma, Dessau. Autologe Blutpraparate,
von denen jahrlich jeweils ca. 500 Eigen-
EK und Eigen-GAP in der Abteilung
Eigenblutspende der KAl hergestellt
werden, werden gesondert in zwei
Blutlagerschranken bzw. Tiefkihlschrén-
ken gelagert. Auch fir die Aufbewahrung
des Restblutes nach Transfusionen steht
ein Lagerschrank zur Verfigung. Alle
Schranke sind Temperatur-iberwacht und

geben bei Uberschreitungen optischen und



akustischen Alarm. Thrombozytenkonzentrate (TK) — aus Apherese oder als Poolpraparat — gelangen
nach Abholung im DRK-Blutspendedienst sofort an die anfordernde Stelle.

Die Verwaltung aller Konserven wird mithilfe eines EDV-Programms durchgefiihrt, das z. Z. noch eine
Inselldsung darstellt und den Nachteil hat, nicht mit der elektronischen Patientenakte verknipft zu
sein. So missen alle ausgegebenen Konserven manuell in die Patientenakte eingegeben werden. Ein
netzwerkfahiges Datensystem fiir das Blutdepot und die Blutserologie soll bald installiert werden, dann

werden auch Konservenanforderungen und Blutgruppenbefunde elektronisch tibermittelt werden.

Die meisten Blutkonserven verbrauchen die KAl sowie die Kliniken der Inneren Medizin.

Allg. | Unfall- | GefaB- | KAl | Urol. l. 1. lll. | Gyn. | Ortho. | HNO | Der- | Sonst.
Préaparat Chir. | chir. chir. Med. | Med. | Med. mat. Summe
EK (leukodepl.) | 784 | 277 | 79 |2.871| 106 |1.182| 996 | 601 | 78 | 398 | 48 | 44 | 4 7.468
Eigen-EK 2 148 150
Eigen-EK Aph. 6 6
Octaplas (GAP) | 202 | 16 6 (1367 9 | 15 | 417 | 31 | 3 | 23 2.089
Eigen-GAP 39 39
Eigen-GAP Aph. 0
TK Apherese 8 4 59 189 | 41 | 4 | 2 1 1 309
TK gepoolt 16 7 184 | 9 3 | 8 | 2 | 4 6 5 321
Summe (EK) 784 | 279 | 79 |2.871| 106 |1.182| 996 | 601 | 78 | 546 | 48 | 44 | 4 7.624
Summe (GAP) | 202 | 16 6 |1367] 9 | 15 | 417 | 31 | 3 | 62 | 0 | © 0 2128
Summe (TK) 24 | 1 0 (243 9 [ 192 [126 | 6 | 6 7 6 | 0 0 630
Summe (alles) [1.010| 306 | 85 |4.481| 124 [1.389(1.539( 638 | 87 | 615 | 54 | 44 | 4 [10.382

Tab.1: Bereitstellung von Blutprodukten fir die Kliniken des Krankenhauses im Jahr 2007

Die Belieferung der anfordernden Stellen erfolgt in den meisten Fallen per Rohrpost (EKs und im
Blutdepot aufgetaute GAPs). Noch nicht angeschlossene Stationen werden in der Regel durch den
Fahrdienst des Klinikums mittels validierter Transportbehalter bedient. Das gleiche gilt auch fir den
Transport der GAPs, die erst vor Ort aufgetaut werden. Ein Subdepot im Operativen Zentrum wird
taglich frih mit den notwendigen EKs bestlickt.

Durch aufmerksame Depotverwaltung ist es gelungen, die Verfallsrate der homologen EKs in den
letzten vier Jahren unter 5% zu halten. Angesichts der Summe von reichlich 600.000 €, die jéhrlich fur
den Kauf von Eks aufgewendet wird, kann sich dieses Ergebnis sehen lassen. Insgesamt wurden im
vergangenen Jahr fur Blutkonserven tber 1 Mio. € ausgegeben, wobei die zusatzlichen Kosten fiir
Spezialanfertigungen wie Bestrahlung, Testung auf HLA-Kompatibilitdt, CMV oder spezielle Antigene
noch nicht beriicksichtigt sind, ebenso wie die Zuschlage fir Konservenbelieferung in den

Nachtstunden, an Wochenenden und an Feiertagen.
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Die Bearbeitung blutgruppenserologischer Anforderungen und der Umgang mit Konserven erfordern
eine besondere Sorgfalt und Aufmerksamkeit. Stdndige Weiterbildung ist Pflicht, neue Erkenntnisse
sollen schnellstmdglich umgesetzt werden. Mitarbeit im Arbeitskreis fir Hamotherapie, initiiert vom
DRK-Blutspendewesen, sowie der Besuch von Fortbildungsveranstaltungen der Pharma-Firmen und
im IKL halten die Mitarbeiter auf dem neuesten Stand. Ein umfangreiches Qualitats-
managementhandbuch, das den Auflagen des Transfusionsgesetzes entsprechend angelegt wurde,
regelt detailliert die Vorgehensweisen im Labor und im Blutdepot. RegelméfRige Kontrollen und
Ringversuche entsprechend den gesetzlichen Vorgaben sorgen fir eine gleichbleibend hohe Qualitat
der Untersuchungen. Selbstinspektionen und Begehungen durch Vertreter des Regierungspréasidiums
kontrollieren die ordnungsgeméfle Lagerung und Verwaltung der Konserven. In Sitzungen der
Transfusionskommission werden Transfusionsreaktionen und Look back-Verfahren ausgewertet sowie
innerbetriebliche Probleme besprochen. Herr Thomas Boldt als Transfusionsverantwortlicher des
Klinikums ist stets fir Anliegen offen und engagiert sich fir deren Losung. Bis 2002 (bte Dr.
Weilbach diese Funktion aus; gleichzeitig war er Leiter der Abteilung Immunologie und
Transfusionsserologie im IKL. Er legte den Grundstein fir ein gut funktionierendes Blutdepot im A-
Haus.

Wir hoffen, dass wir auch weiterhin Konserven in ausreichender Menge in der erforderlichen Zeit zur
Verfligung stellen kénnen und sind fiir konstruktive Hinweise zur Verbesserung des Arbeitsablaufes
immer offen.
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Mikrobiologie

Dr. Manfred Prinz, Leiter der Abteilung Mikrobiologie

Die Mikrobiologie als Teilgebiet der Biologie ist die Wissenschaft und Lehre von
kleinsten, mit dem blofRen Auge nicht mehr erkennbaren Organismen wie
Bakterien, Viren, Pilze, Protozoen und einzellige Algen. Die klinische
Mikrobiologie ist ein Spezialgebiet, es befasst sich mit den krankheits-
erregenden (pathogenen) Mikroorganismen, wobei die Bakterien, Viren und
Pilze ganz im Vordergrund stehen und einzellige Algen (Prototheca spp.) nur

eine sehr untergeordnete Rolle spielen.

Die Bakteriologie ist am Krankenhaus Dresden-Friedrichstadt bereits seit 1897 vertreten, auch fur die
Mykologie gibt es erste Anfange schon Ende des 19.Jahrhunderts. Wir Mitarbeiter der Abteilung sind
stolz auf die lange Geschichte und Tradition der friheren ,Bakteriologischen Abteilung® in
Friedrichstadt. Im Jahr 1885 ibernahm Friedrich Carl Adolf Neelsen (Abb. 1) die Dresdener Prosektur.
Neelsen modifizierte die von dem Liibecker Neurologen Franz Ziehl 1882 angegebene Technik der
Tuberkelbakterienfarbung durch die Einfihrung des Karbolfuchsins, sein Name ist bis heute in der
Ziehl-Neelsen-Farbung gelaufig geblieben. Er schuf durch umfangreiche mikroskopisch-bakteriolo-
gische Untersuchungen an Originalpraparaten — es gab noch keine Nahrbodenkulturen - friihzeitig die
Grundlagen fur ein leistungsfahiges, bakteriologisches Labor. Unter seinem Nachfolger Georg
Christian Schmorl (Abb. 2) entwickelte sich dieses Labor zu einer eigenstédndigen Abteilung innerhalb
des Instituts fiir Pathologie. Unter dem Eindruck ansteigender Untersuchungszahlen wurde 1897 die
.Bakteriologische Untersuchungsanstalt* von der Stadt Dresden erd&ffnet (1).

Die Tradition der Mykologie in Friedrichstadt begann bereits im Jahr 1890 mit einer Publikation von
G.C. Schmorl Gber einen ,Fall von Soormetastase in der Niere“. Diese Arbeit gehdrt zu den ersten
Beschreibungen einer disseminierten Candidose (2). Das Labor fiir klinische Mykologie hat seinen Ur-
sprung im ,Pilzlabor, das 1984
vom damaligen Chefarzt der
Hautklinik, Professor  Claus
Seebacher, zundchst im Keller
des Hauses K eingerichtet und
spater in das Haus L verlegt
wurde. Im Jahr 2002 ist das
Labor dann aus organisatori-
schen Grunden in die mikrobio-

logische Abteilung des IKL

Ubernommen worden.
Abb.1: C.A. Neelsen (1854-1894) Abb.2: G.C. Schmorl (1861-1932)
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Fast 100 Jahre spater erfolgte 1993, wegen umfangreicher Bau- und Rekonstruktionsmafnahmen im
Pathologischen Institut und der damit verbundenen Schaffung von Baufreiheit, die Umsetzung der
Mikrobiologie in das gerade neu gebaute Versorgungszentrum des Krankenhauses (Abb.3). Die
dortigen Raumlichkeiten waren urspriinglich nicht als ein Laborneubau mit den erforderlichen
besonderen Hygieneauflagen konzipiert worden. Die Raume mussten kurzfristig an die neuen
Anforderungen angepasst und auch komplett neu ausgestattet werden. Im Herbst des gleichen Jahres
wurde die Abteilung dienstmaRig in das Institut fiir Klinische Chemie und Labormedizin integriert und

ist heute strukturell als Abteilung 5 des Institutes ausgewiesen.

Abb.3: Versorgungszentrum des KHDF (links), Abteilung Mikrobiologie im 3. OG (rechts)

Unsere Aufgabe in der klinischen Mikrobiologie ist es, aus Patientenproben der unterschiedlichsten Art
Krankheitserreger anzuzichten, diese zu identifizieren und eine Resistenzbestimmung zur
Gewadhrleistung einer adéquaten antibiotischen Therapie durchzuflhren. Hierbei steht uns eine grofe
Vielfalt von N&hrbéden zur Verfiigung, die je nach Fragestellung ausgewahlt und in der Regel bei
36°C mindestens fir 48 Std. inkubiert werden mussen. Blutkulturen werden 7-12 Tage und
Tuberkulosekulturen sogar bis zu 8 Wochen im Automat bzw. im Brutschrank belassen und
beobachtet. Fir die Beurteilung einer atiologischen Relevanz gewachsener Keime ist die Kenntnis der
physiologischen Flora des Menschen von groRer Bedeutung, die sich mit den Lebensjahren verandert
und aus ca. 10" Lebewesen“ besteht. Damit kommen auf eine Menschenzelle (10" Zellen bilden
unseren Korper) etwa zehn Siedler.

Seit der Griindung einer Laborarztpraxis am Institut im Jahr 2006 sind auch wieder mikrobiologische
Untersuchungen fiir niedergelassene Arzte bei uns méglich. Mit der Einrichtung von Laborarztpraxen
mit mikrobiologischem Untersuchungsspektrum in Dresden nach der Wende war der Abteilung seit
1993 die KV-Abrechnung fir mikrobiologische Untersuchungen nicht mehr bewilligt worden. Zuvor
gehorten das Stadtgebiet Dresden-West, die Kinderklinik Dresden-Neustadt sowie einige Polikliniken
der Stadt und auswartige Krankenhduser zu unseren Einsendern.

Das Untersuchungsspektrum der Mikrobiologischen Abteilung wie das des ganzen Instituts spiegelt
der Labortkatalog wider, der auch im Intra- und im Internet zuganglich ist. Hier werden wichtige
Hinweise zur Praanalytik, d. h. der Materialgewinnung und dem Probentransport gegeben und auf

Fehlerquellen aufmerksam gemacht, um falsch-positive oder falsch-negative Befunde zu vermeiden.
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Im Jahr 2007 wurden 44.590 mikrobiologische Proben zu uns eingesandt und von den derzeit 13
Mitarbeitern der Abteilung hinsichtlich Erreger bzw. auch zum Ausschluss einer Infektion untersucht.
Die Verteilung der Materialeinsendungen fiir 2007 zeigt nachfolgende Abbildung (Abb.4).

Abb. 4: Verteilung der Materialeinsendungen im Jahr 2007
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Die mikrobiologische Diagnostik ist nach wie vor von einer Uberwiegend manuellen Tatigkeit
gepragt und kann sich im zeitlichen Untersuchungsablauf nicht mit der klinisch-chemischen
Laboranalytik messen. Die Generationszeit, d.h. die Wachstumsgeschwindigkeit der unterschiedlichen
Keime, bestimmt maRgeblich die Zeit der Befunderstellung. In der Regel liegt spatestens 24 Std. nach
Eingang der Probe ein mikrobiologischer Zwischenbefund vor. Eine Schnelldiagnostik - vorwiegend
mittels molekularbiologischer Untersuchungen (PCR) - ist heute meist generell méglich, wegen der
hohen Kosten aber nicht als Routineuntersuchung im Untersuchungsspektrum enthalten.

Die Infektionsserologie, d. h. die Antikérperbestimmung im Patientenserum gegeniber diversen
Erregern, wie z. B. respiratorische Viren, wurde bis 2005 generell manuell und meist zeitaufwéndig
durchgefiihrt. Die Mdéglichkeiten einer effizienteren Ausnutzung der Laborautomaten mit neu
verfigbaren Untersuchungs-Kits waren der Grund fur eine weitgehende innerbetriebliche Verlagerung
der infektionsserologischen Untersuchungen in die Abteilung fir Spezielle Klinische Chemie.
Gegenwartig werden lediglich Pilz-Antikérper und Pilz-Antigen-Bestimmungen in der Abteilung
Mikrobiologie noch durchgefihrt.

Der erste Automat in der Mikrobiologie war ein Laborglaswaschautomat NEWAMATIC 1-570 der
Firma Netzsch (Abb. 5), der fur Devisen zu DDR-Zeiten eingekauft und 1988 angeschlossen wurde.
Die damals im Einsatz befindlichen Kultur-Glaspetrischalen wurden nach Dekontamination
gewaschen, sterilisiert und wieder verwendet. Fir den Arbeitsablauf war diese Anschaffung eine
enorme Erleichterung. Noch heute ist der Automat im Pathologischen Institut im Einsatz. Ein zweites

Gerét wurde mit der Laborinbetriebnahme 1993 im Haus-V aufgestellt.
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Abb.5: Laborglaswaschautomat Abb.6: Automatische Identifizierung und Resistenzbestimmung
NEWAMATIC 1-570 mit dem Phoenix (

Der erste diagnostisch wirksame Laborautomat in der Mikrobiologie war dann der PHOENIX von
Becton Dickinson (Abb.6), der 2005 in den online-Betrieb genommen wurde. Identifizierungen sind
seitdem ebenso wie eine Resistenzbestimmung gegen die meisten Antibiotika noch am gleichen Tag
nach Anzucht der Erreger verfugbar, sofern eine Reinkultur der Keime vorliegt und weitere

Subkulturen zur ,Vervielféltigung“ bzw. Isolierung nicht erforderlich sind.

Die Inzidenz von Pilzinfektionen nahm Uber die letzten zwei Jahrzehnte kontinuierlich zu. Pilze sind
weltweit die vierthdufigste Erregergruppe fir nosokomiale Infektionen und verursachen etwa 5% aller
Sepsisfélle. Eine der wichtigsten Aufgaben der klinischen Mykologie ist daher die diagnostische
Uberwachung von hamatologisch-onkologischen Patienten sowie von Intensivpatienten, welche eine
besondere Pradisposition zur Erkrankung an opportunistischen Mykosen - wie Candidose und
Aspergillose - besitzen.

Bei der Untersuchung von Mykosen des Ohres und der Nasennebenhd&hlen konnten in den letzten 10
Jahren neue Erkenntnissen gewonnen werden. Diesbezuglich wurde von Irina Vennewald, der Leiterin
des Mykologischen Labors, eine interdisziplindre Zusammenarbeit mit HNO-Arzten und Pathologen
initiiert. Prof. Eckart Klemm, Chefarzt der HNO-KIlinik, und Jacqueline Schoénlebe vom Institut fir
Pathologie unterstiitzen diese Zusammenarbeit malgeblich. Die traditionelle und gute
Zusammenarbeit mit der Klinik fir Dermatologie und Allergologie sei an dieser Stelle ebenfalls
erwahnt. Im Rahmen der Facharztausbildung fir Dermatologie erhalten junge Arzte die Méglichkeit

zur mykologischen Hospitation.

Eine schnelle Ubermittlung des Untersuchungsergebnisses ist ein Grundanliegen unserer
Labordiagnostik. Hierfur liefert die Labor-EDV die entscheidenden Voraussetzungen. Wenn zur
Vorwendezeit der mikrobiologische Befund noch maschinengeschrieben bzw. teilweise auch
.gestempelt® erst 15:30 Uhr taglich die Abteilung verlie3, war eine Umsetzung einer moglicherweise

nicht wirksamen Initialtherapie fast unmdéglich. Seit 2003/2004 sind die mikrobiologischen Befunde
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sofort nach der Ergebniseingabe im Intranet verfiigbar und von den Stationen einzusehen. Im Fall
einer noch nicht abgeschlossenen Untersuchung ist die Befunddarstellung immer unter Vorbehalt
ausgewiesen und entsprechend zu verwerten. Fir das Jahr 2008 stehen hinsichtlich der Labor-EDV
grol’e Veranderungen an. Mit der Inbetriebnahme des OSM-Mikrobiologie-Moduls im Juli soll eine
.innerbetriebliche Software-Einheit“ hergestellt werden. Eine Einbindung der mikrobiologischen
Befunde in die elektronische Patientenakte ist vorgesehen, die on-line Anforderung fir

mikrobiologische Untersuchungen wird spéter folgen.

Abb. 7: Multiresistente Erreger.
Staphylokokken (links) und Pseu-
domonas (rechts)

Multiresistente Erreger wie MRSA, MRP(A) (Abb.7), ESBL und VRE - immer ein ,Schrecken® fir den
stationdren Tagesablauf, denn eine Isolierung des Patienten ist erforderlich - sind fir uns heute eine
besondere Herausforderung hinsichtlich einer méglichst schnellen Befunderhebung. Moderne
Diagnostika wie Agglutinationsschnelltests und chromogene Selektivndhrbéden erleichtern uns dabei
die Arbeit. Aufgrund der niedrigen MRSA-Rate im Klinikum ist ein generelles Screening fiur
Risikopatienten bzw. bei Aufnahme eines Patienten auf eine Intensivstation derzeit nicht zwingend
erforderlich. Ein zwischenzeitlich erprobtes PCR-Screeningverfahren fiir verdachtige MRSA- bzw.
Kontakt-Patienten mit einer 3-4-stiindigen Untersuchungsdauer fir MRSA-negative Patienten nach
Probeneingang wurde getestet aber aus den genannten Griinden gegenwartig noch nicht in die

Routineanwendung Gbernommen.

Abb. 8: Mitarbeiter der Mikrobiologie am Arbeitsplatz
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Abb. 9: Das Team in der Mikrobiologie

Die Mitarbeiter der Mikrobiologische Abteilung sind hoch motiviert und stehen fir eine
schnellstmoégliche Diagnostik im Interesse einer adaquaten und hilfreichen Patiententherapie - im

Notfall auch auf3erhalb der Dienstzeit - stets zur Verfiigung. Danke fiir diesen Einsatz!
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Abteilungsleiter:
HPLC-Labor:

Leitende MTA:

Ingenieure:

Med.-techn. Assist.:

OAss Dr. Matthias Klemm
DC Reinhard Schiuttig

Barbara Weser

Klaus Haufig
Eleni Tradel

Angela Bessert
Sabine Hoffmann
Konstanze Moser
Evelyn Richter
Juliane Ros
Kerstin Schreiber
Veronika Seidel
Helga Weidner

Denise DreRler
Sabine Erbert
Romy Knérnschild
Helga Steinke

Annett Engelmann
Viktoria Schall
Marita Schindler
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(Stand: Marz 2008)

im IKL seit
1999
1982

1971
1969

1980
1984

1986
1968
1974
1996
1998
1995
1988
1978
1997
1965
1984
1988

1984
1979

1973

1965
1986

1997
1986
1970
1973
1988
2003
1973
1966

1984
1985
1997
1966

1997
1999
1972



Abt. 3:

Abt. 4:

Abt. 5:

Undine Schuberth
Stefanie Schulz
Barbel Steiner

Hamatologie und Gerinnung

Abteilungsleiter:
Leitende MTA:

Med.-techn. Assist.:

OAss Dr. Joérg Ziems

Ellen Richter

llka Dalibor
Elke Ermlich
Ines Fischer
Barbel Glabau
Kitty Lahde
Katrin Magel
Simone Ristau
Claudia Sadrich
Angela Schmied

Blutserologie und Blutdepot

Abteilungsleiterin:
Leitende MTA:

Med.-techn. Assist.:

Mikrobiologie

Abteilungsleiter:

Mykologisches Labor:

Leitende MTA:

Med.-techn. Assist.:

DC Angelika Loffler

Gerlinde Langer

Katrin Bieber
Kerstin Blatzky
Birgit Bockelmann
Heike Fischer
Silke Gabler
Kerstin Ginther
Renate Heckmann
Anja Lindner

Anja Thieme

Dr. Manfred Prinz
Dr. Irina Vennewald

Heidrun Saul

Gabriele Béhnke
Claudia Heine
Marko Kaiser
Viki Kénig
Beatrice Kobalz
Regina Pillat
Carina Prinz
Anett Steinbach
Doris Wagner

Sophia Gléckner
Uwe Kirst
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1987
2000
1971

1982

1971

1986
1986
1987
1977
1997
1986
1990
1999
1979

1973

1969

1990
2003
1989
1991
1989
1988
1978
1989
1989

1978
1983

1990

1981
2003
2003
2002
2003
2004
1979
1986
1987

2007
1984
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