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Personalisierte Medizin, wie sie heute schon zur Anwendung kommt: Im Bild ein Lungen-Adenokarzinom mit Nachweis einer bestimmten chromosomalen Verdnderung (ROS1-
Translokation) in den Tumorzellen (klar separierte rote und griine Punkte in den blau markierten Zellkernen). Patienten, die positiv auf diese Verdnderung in den Krebszellen ge-
testet werden, sprechen besonders gut auf eine spezifische Therapie mit einem Tyrosinkinase-Inhibitor an (doi: 10.1056/NEJM0a1406766). Mehr dazu Seite 3

Vorwort Seite 2



Vorwort

Nutzen wir das Potential in der medizinischen Forschung in Ziirich schon geniigend?

Eine Maschinenbauingenieurin, ein
Chemiker und ein Materialwissen-
schaftler folgen einer Chirurgin in den
Operationssaal. Alle sind gleich geklei-
det, und kein Mensch wiirde sie in die-
sem Augenblick unterscheiden konnen.
Fiir die ,,Nicht-Mediziner” geht es ums
Zuschauen, Ablaufe erleben, Prozesse
erkennen, es geht um das Verstehen
der medizinischen Fragestellung. Die
erfahrene Chirurgin erklart und beant-
wortet geduldig alle Fragen, und sie
macht dies, weil sie weiss, dass es die
Expertise von allen brauchen wird, um
ein komplexes Problem zu 16sen. Wenig
spater betritt die Chirurgin ein For-
schungslabor, in dem neue Materialien
hergestellt werden und nun ist es der
Materialwissenschaftler, der die Fra-
gen beantwortet.

Es sind solche Begegnungen an der
Schnittstelle der Ingenieur-, Natur- und
medizinischen Wissenschaften, die
Forschung befruchten und die durch
die rdumliche Nahe von Universitat,
Spitalern und ETH wesentlich erleich-
tert werden. In Ziirich gibt es mehr als
400 Professuren, die sich bereits jetzt
mit medizinischen Themen befassen,
und sicherlich gibt es noch weitere Kol-
legen und Kolleginnen, die heute noch
nicht wissen, dass ihre Forschung einen
Beitrag in der Medizin leisten konnte.
Wenn eine Forschungsgruppe fiir
Regelungstechnik statt Automotoren
Herzpumpen simuliert, dann ist dies
eine neue Herausforderung, aber wenn
die Fragestellung definiert ist, sollte die
vorhandene Expertise das Projekt zum
Erfolg fithren. Ein Chirurg kennt die
Funktion des Herzens zwar bis ins
Detail, aber es braucht mehr als den
medizinischen Sachverstand, um eine
neue Herzpumpe zu entwickeln. Es

sind diese Kooperationen, die vermehrt
geschaffen werden miissen, um an
einem Tisch, in einem OP, in einem
Labor neue Wege gehen zu konnen.
Doch leider sind diese nicht immer auf
den ersten Blick naheliegenden Exper-
tisen im Alltag nicht so einfach zusam-
menzubringen. Dies im Rahmen von
Projekten zu tun, ist eine der wichtigen
Aufgaben der Hochschulmedizin
Zirich. Im Flagship-Projekt «Zurich
Heart» ist das bereits beispielhaft
gelungen. Insgesamt 17 Professuren
von den Materialwissenschaften {iber
die Herzchirurgie bis zur Elektrotech-
nik sind begeistert und tiberzeugt
davon, einen Beitrag zur Entwicklung
eines kiinstlichen Herzens leisten zu
konnen.

Im Rahmen der HMZ Seed-Projekte
lauft in diesem Jahr bereits die zweite
Ausschreibung. Mit diesem Forderins-
trument sollen Projekte zwischen
Naturwissenschaftlern, Ingenieuren
und Medizinern angeschoben werden,
die das Potential haben, sich in Zukunft
in grossere Projekte weiterzuentwi-
ckeln. Bereits in der ersten Verga-
berunde und nach nur einem halben
Jahr Laufzeit zeichnen sich vielverspre-
chende Ideen ab. Uber die bereits lan-
ger laufende Initiative der Systembio-
logie, die einen grossen Beitrag zur
medizinischen Forschung leistet, wer-
den Sie im Hauptartikel dieses News-
letters mehr erfahren.

In der Initiation, Auswahl und Forde-
rung von interdisziplindren Projekten
wird in Zukunft einer der wesentlichen
Foci der Hochschulmedizin Ziirich lie-
gen. Dabei gilt es, wichtige Themen in
der Diagnostik und Therapie im
Umfeld universitdre Spitéler - UZH -
ETH zu diskutieren und die besten

Teams zu bilden, die ihr Know-how
motiviert einbringen wollen. Die ETH
startet derzeit ein Pilotprojekt, in dem
im Rahmen von Workshops neue The-
men erarbeitet, deren Potential disku-
tiert und in die Umsetzung gebracht
werden sollen. Ich bin mir sicher, dass
es nicht lange dauern wird, bis wir
mehr dariiber berichten konnen.
Wenn uns das Vorhaben einer star-
ken medizinischen Forschung im
Grossraum Ziirich weiterhin gelingen
soll, dann werden Ingenieure, Pharma-
zeuten, Biologen, Chemiker, Physiker
und Computerspezialisten in Zukunft
viel mehr mit Medizinern zusammen-
arbeiten miissen. Aber nicht zusam-
menarbeiten um der Zusammenarbeit
willen oder weil sie dazu aufgefordert
werden, sondern weil sie erkennen,
dass es Freude macht, neue Horizonte
erdffnet und man gemeinsam Einzigar-
tiges erreichen kann. Aber diese
Zusammenarbeit ist keine Einbahn-
strasse, die nur die Naturwissenschaft-
ler und Ingenieure befahren sollten.
Die Tiiren miissen in beide Richtungen
weiter gedffnet werden, und es muss
eine Sprache gefunden werden, in der
sich beide Seiten leichter verstehen.
Damit konnte das grosse Potential, das
wir in der Schweiz und insbesondere
in Ziirich haben, noch weit besser
genutzt werden, als wir es heute bereits

tun.

Prof. Detlef Giinther
Steuerungsausschuss
HMZ und Vizeprasi-
dent fiir Forschung
und Wirtschaftsbezie-
hungen ETH



Personalisierte
Medizin am Hoch-

schulplatz Zurich

Dr. Daniel Vonder Miihll, SystemsX.ch und Dr. Nadine Schmid, Hochschulmedizin Ziirich

Der Grundgedanke der Personalisier-
ten Medizin, also der Optimierung der
medizinischen Versorgung eines Pati-
enten aufgrund seiner individuellen
(biologischen) Eigenschaften, ist nicht
neu. Wohl seit jeher versuchen Medizi-
ner, ihre Patienten mit massgeschnei-
derten Therapien bestmdglich zu ver-
sorgen. Aktuell erfahrt dieses Bestreben
aber einen massiven Aufschwung. Er
ist begriindet in den enormen Fort-
schritten in den Lebenswissenschaften,
inklusive der vollstandigen Sequenzie-
rung des Humangenoms um die Jahr-
tausendwende, gepaart mit den tech-
nologischen Weiterentwicklungen der
letzten Jahre, wozu auch die einfache,
globale Verfiigbarkeit von Daten zahlt.
Heute sind die enormen Datenmengen,
wie sie unter anderem bei Genom-,
Proteom- und Metabolom-Analysen
anfallen, immer besser interpretierbar
und erdffnen damit vollig neue Pers-
pektiven fiir das Verstandnis von Ent-
stehungsmechanismen, Verlauf und
Behandlungsansédtzen von Krankhei-
ten.

Das aufstrebende Gebiet der Personali-
sierten Medizin umfasst intrinsisch die
Integration von Naturwissenschaften,
Medizin und Technik, was den Kern-
kompetenzen der Universitat Ziirich,
der Universitaren Spitdler und der ETH

im biomedizinischen Bereich ent-
spricht. Entsprechend gibt es im Raum
Zirich verschiedene, teils seit lange-
rem bestehende Forschungszusam-
menarbeiten, die auf dem weiten Feld
der Personalisierten Medizin tatig sind.
Die Hochschulmedizin Ziirich mdchte
in einem Schwerpunkt die Anstren-
gungen in dem Bereich vorantreiben

und gezielt weiterentwickeln.

SystemsX.ch

Eine Initiative, die unter anderem For-
schungsprojekte aus dem grossen The-
mengebiet der Personalisierten Medi-
zin unterstiitzt, ist SystemsX.ch. Die
Schweizer Forschungsinitiative in Sys-
tembiologie wurde vor 8 Jahren in der
heutigen Form gegriindet und fordert
mehr als 200 Projekte in der Grundla-
genforschung. Mit dabei sind Projekte,
die aufgrund ihrer Ausrichtung in der
Personalisierten Medizin angesiedelt
werden konnen. In der 10. Projektaus-
schreibung wurde denn auch gezielt
nach Projekten gesucht, die interdiszi-
plindr und im medizinisch-klinischen
Bereich angesiedelt sind. Als Beispiel
sei hier das Projekt ,PhosphoNet PPM*
genannt. Das interdisziplinare Konsor-
tium unter der Leitung von Prof. Ruedi
Aebersold (ETH/UZH) setzt Technolo-
gien im Bereich der Genomik, der Pro-

teomik und der Informatik ein, um
aufzukldren, wie genotypische Variati-
onen die molekularen Muster im
Gewebe von Prostatatumoren veran-
dern. Es werden zwei wichtige offene
Fragestellungen im Zusammenhang
mit Prostatakrebs adressiert. So soll
ermittelt werden, wie aufgrund mole-
lebensbedrohliche

Tumore von solchen ohne medizini-

kularer Marker

sche Relevanz unterschieden werden
konnen. Damit liessen sich Uberdiag-
nosen und -behandlungen verhindern.
Des Weiteren wird untersucht, welche
Patienten mit einem kastrationsresis-
tenten Prostatakrebs auf neue Behand-
lungsansatze ansprechen werden. Aus
der Gruppe von Prof. Aebersold ist
auch die ETH Spin-off Firma Proteo-
MediX entstanden, die sich auf die
Identifikation neuer Biomarker und
Friitherkennung von Krebs spezialisiert
hat. Ein erstes sich in Entwicklung
befindendes Produkt soll Prostatakrebs
mit viel hoherer Treffsicherheit diag-
nostizieren als der heute verwendete
PSA-Test.

Ein weiteres von SystemsX.ch gefor-
dertes Projekt, das sowohl einen sys-
tembiologischen Ansatz wie auch einen
der Personalisierten Medizin erftillt, ist
L,HIV-X”. Es befasst sich mit den Inter-
aktionen zwischen dem HI-Virus und
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Die Personalisierte Medizin hat unter anderem zum Ziel, jedem Patienten aufgrund seiner molekular-
biologischen Eigenheiten eine optimal angepasste Therapie zukommen zu lassen.

(Bild: Judy Van der Velden, via flickr.com)

seinem Wirt. Die aktuelle Behandlung
einer HIV-Infektion mittels einer Kom-
bination von antiretroviralen Medika-
menten kann die Replikation vom HI-
Virus effektiv hemmen, allerdings
kann das virale Reservoir nicht kom-
plett eliminiert werden. Zu wissen, wie
das Virus trotz der Behandlung persis-
tieren kann, wiirde die Suche nach der
Heilung einer HIV-Infektion erheblich
voranbringen. Aus diesem Grund
untersucht Prof. Huldrych Giinthard
(UZH/USZ) mit dem interdisziplinaren
Konsortium , HIV-X*, welche Faktoren
auf Seiten des Virus und des Wirtes zur
erfolgreichen Ausbildung einer Latenz
beitragen. Dazu kann auf das Archiv
der ,,Swiss HIV Cohort Study” zuriick-
gegriffen werden. Von einer Gruppe
von ca. 1600 Studienteilnehmenden, die
mit einer antiretroviralen Therapie
behandelt wurde und deren Virenlast
im Blutplasma dadurch unter die
Nachweisgrenze gesenkt werden
konnte, wird sowohl die Grosse des
latenten Reservoirs im Blut longitudi-
nal, als auch das virale und das mensch-
liche Genom bestimmt. Die Erkennt-
diesen Daten sollen

nisse aus

letztendlich dazu dienen, eine effekti-
vere Behandlung gegen HIV zu finden
und ein Modell zur Vorhersage des
individuellen Behandlungserfolgs zu
entwickeln.
Kompetenzzentrum Personalisierte
Medizin

Das unter dem Dach der Hochschulme-
dizin Medizin Ziirich stehende Kompe-
tenzzentrum Personalisierte Medizin
(CC-PM) hat zum Ziel, Diagnose und
Therapie anhand molekularer Marker

SystemsX.ch

Leitung:
Dr. Daniel Vonder Miihll

http://www.systemsx.ch/de/

HIV-X
Prof. Huldrych Guinthard, Klinik fir In-
fektionskrankheiten, UZH/USZ

PhosphoNet PPM
Prof. Ruedi Aebersold, Institut fiir Mo-
lekulare Systembiologie, ETH/UZH

individuell zu optimieren und fokus-
siert dazu auf den Bereich der Genom-
basierten biomedizinischen Forschung.
Das Kompetenzzentrum wurde gezielt
aufgebaut, um die starke Stellung des
Standortes Ziirich in der Personalisier-
ten Medizin weiter zu untermauern.
Als zentralen Service bietet das CC-PM
Zugang zu zwei Technologie-Plattfor-
men. Die NEXUS-Plattform besteht aus
zwei operativen Einheiten, der ,Thera-
gnostics Discovery Unit” und der , Per-
sonalized Medicine Information and
Communication Technology Unit”,
welche einerseits Robotik-Systeme fiir
High-Throughput-Screenings und
andererseits Genomdatenmanagement
inklusive Beratung und Service fiir die
statistische und bioinformatische Ana-
lyse der Daten anbieten. Die Biobank
als zweite Plattform beherbergt ein
Archiv von charakterisiertem Proben-
material. Zuséatzlich zu einer Gewebe-
Biobank, die Forscher des CC-PM
bereits nutzen, ist eine Liquid-Biobank
konzeptualisiert. Mit den zwei Plattfor-
men soll sichergestellt werden, dass
Forschende im Raum Ziirich Zugang
sowohl zu state-of-the-art Technolo-
gien, als auch zu gut charakterisierten
Patientenproben fiir die translationale
Forschung haben. Die Hochschulmedi-
zin Ziirich unterstiitzt zurzeit zwei Pro-

Kompetenzzentrum
Personalisierte
Medizin

Leitung:

Prof. Holger Moch, Institut fiir Klini-
sche Pathologie, USZ/UZH

Prof. Niko Beerenwinkel, Computatio-
nal Biology Group, ETH

Geschaftsfiihrerin: Dr. Silke Schneider

http://www.cc-pm.uzh.ch/index.html


http://www.systemsx.ch/de/projekte/research-technology-and-development-projects/phosphonet-ppm/

jekte des CC-PM mittels Anschub-
Finanzierung: ,Comprehensive
molecular profiling towards biomar-
kers of acute aortic dissection”
Prof. Arnold von Eckardstein (UZH/
USZ), Prof. Manfred Claassen (ETH)
und Dr. Felix Schonrath (USZ/Deut-

sches Herzzentrum Berlin) sowie , For-

von

mation and activation of brown fat in
cancer cachexia” von Prof. Markus
Stoffel (ETH/UZH), Prof. Giatgen Spi-
nas (UZH/USZ) und Prof. Christian
Wolfrum (ETH) (siehe Newsletter Nr.
4, Dezember 2014). Letzteres soll zu
einem von fiinf Flagship-Projekten des
Kompetenzzentrums ausgeweitet wer-
den. Die Flagship-Projekte des CC-PM
sind translationale, ambitionierte und
langfristig angelegte Projekte zu einer
Genom-basierten, biomedizinischen
Forschungsfrage mit Fokus auf Diag-
nose und Therapie. Sie zeichnen sich
aus durch unterschiedliche Inhalte und
Herangehensweisen zu den Themen
braunes Fettgewebe, (genetische) Hete-
rogenitat von Tumorgewebe, metasta-
sierender Nierenkrebs, digitales Bio-
banking und der Prdavention von
vererbten Krebserkrankungen. Das
letztgenannte Projekt, ,Towards indivi-
dualized prevention and therapy in
hereditary cancer diseases” von Prof.
Anita Rauch (UZH) und Prof. Holger
Moch (UZH/USZ), unterscheidet sich
in seinem Ansatz von vielen For-
schungsprojekten im Bereich der Per-
sonalisierten Medizin insofern, als dass
nicht das Genom des Tumorgewebes
untersucht wird, sondern Veranderun-
gen im Genom eines Individuums,
durch welche die Veranlagung zu einer
kiinftigen Tumorentwicklung vorbe-
stimmt ist. Mit diesem Ansatz sollen in
einem ersten Schritt neue Gene und
Mutationen, die zu Krankheiten fiih-
ren, identifiziert und charakterisiert
werden. Daraus sollen neue Biomarker
gefunden und bildgebende Verfahren

verbessert werden, um die Pravention

in Patienten mit einem erhohten Risiko
fiir vererbbare Krebserkrankungen zu
verbessern. Ethische Bedenken, wie sie
ein solches Projekt aufwerfen konnen,

werden ebenfalls berticksichtigt.

Ausblick

Das Thema Personalisierte Medizin ist
nicht nur am Standort Ziirich zuneh-
mend wichtig. Als offensichtlich
zukunftsweisende, vielversprechende
und gesellschaftlich relevante Entwick-
lung ist der Begriff zusammen mit , Big
Data” auch in der breiten Offentlich-
keit zu einem Schlagwort geworden.
Neben der Hochschulmedizin Ziirich
entwickelten sich in den vergangenen
Jahren verschiedene weitere regionale
Aktivitdten, wie zum Beispiel am Arc
Lémanique. Ausserdem definierten
verschiedene Institutionen strategische
Schwerpunkte in diesem Bereich, und
nicht zuletzt aufgrund der Tatigkeiten
von interinstitutionellen Arbeitsgrup-
pen priift das Staatssekretariat fiir Bil-
dung, Forschung und Innovation (BFI)
die Moglichkeit einer Sondermass-
nahme im Rahmen der 2017-2020 BFI-
Botschaft des Bundesrates.

Bei der Forschung im Bereich der Per-
sonalisierten Medizin (oder , Persona-
lized Health”) werden komplexe Vor-
gange untersucht und daher sind
interdisziplindre Teams erforderlich.
Gleichzeitig miissen teure Infrastruk-
turen koordiniert werden. Dazu
kommt, dass die Anzahl Patienten fur
Kohorten einzelner Spitéler fiir viele
Fragestellungen zu klein ist. Deshalb
ist ein gesamtschweizerischer, koope-
rativer Ansatz zielfiihrender, um letzt-
endlich die Forschungsergebnisse
moglichst schnell Kliniken und Patien-
ten zugutekommen zu lassen.

Ob und in welcher Form eine entspre-
chende Sondermassnahme lanciert
werden wird, entscheidet sich in den
ndchsten Monaten, spdtestens aber mit
der Publikation der BFI-Botschaft

anfangs 2016. Ziirich ist in jedem Fall
im Bereich der Personalisierten Medi-
zin gut positioniert.

Vorankiindigung:

Jahresanlass
Hochschulmedizin
Ziirich

Der diesjahrige Jahresanlass der
Hochschulmedizin Ziirich findet statt
am

27. November 2015
ab 18:00 Uhr

Bitte reservieren Sie sich das Datum.
Das Programm und Informationen
zur Anmeldung werden zu einem
spateren Zeitpunkt auf
http://www.hochschulmedizin.ch
aufgeschaltet.

HMZNews Registration

Mochten Sie den Newsletter abonnie-
ren oder in Zukunft auf den E-Mail
Versand verzichten?

Zur Registration/Abmeldung
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