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Sehr geehrte Damen und Herren,

wir begriiRen Sie herzlich zur Sommerausgabe des INSTAND Newsletters mit folgenden Highlights:

Neuigkeiten zu unseren Ringversuchen
o Ringversuch CAR-T Zellen
o RV-Online YouTube Videos
o Ringversuchsprogramm 2026
o Beitrag unserer RV-Leiter Prof. Gessner und Dr. Hiergeist: 'Mikrobiom-Ringversuche und der zukiinftige
Einsatz modernster Fermentertechnologie"
o INSTAND Akademie:
o 470 - Liquorzytodiagnostik Fortbildung
o Neues englischsprachiges Seminar Biostatistik
o Feedback zur Fortbildung zur modernen Diagnostik von Leukamien und Lymphomen im
Munchner Leukamie Labor (MLL)
e Zukunftige Veranstaltungen
o Wir stellen vor: unser neuer Mitarbeiter im Team Logistik/Ringversuchsversand
¢ INSTAND Publikationen

Viel Vergnligen beim Lesen!

Mit freundlichen GriiRen
Ihr INSTAND Team

Prof. Dr. med. Michael Spannag|
Prof. Dr. rer. nat. Ingo Schellenberg
Prof. Dr. med. Klaus-Peter Hunfeld

INSTAND RINGVERSUCHE

Ringversuch CAR-T Zellen

Ein Bericht von Dr. Gerulf Hanel
Stellvertretender INSTAND Ringversuchsleiter
Klinikum der Ludwig-Maximilians-Universitat Minchen
Medizinische Klinik und Poliklinik 111
Labor fur Leukdmiediagnostik
Feodor-Lynen-StralRe 25, 81377 Miinchen

Die CD19 gerichtete CAR-T Zelltherapie ist mittlerweile Standard in der Therapie von aggressiven und
indolenten Lymphomen sowie bei der rezidivierten BCP-ALL. Die CAR-T Zellexpansion nach Transfusion
ist assoziiert mit dem Auftreten von Toxizitdten, sowie dem Therapieansprechen und ist somit ein wichtiger
Biomarker fir die Therapiesteuerung dieser Patienten.
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Nach einem Pilot-Ringversuch im letzten Winter konnten wir nun im Mai den ersten reguldren Ringversuch
mit insgesamt 25 teilnehmenden Laboren durchfiihren. Dabei hat sich gezeigt, dass der qualitative und
insbesondere quantitative Nachweis der CAR-T Zellen einige Herausforderungen beinhaltet. Einerseits ist
die verwendete Methodik in den Laboren heterogen. Zwar basiert in fast allen Laboren der Nachweis auf
der Durchflusszytometrie, jedoch gibt es u.a. im ,wet lab“ Unterschiede im Antikérperpanel und dem
verwendeten Nachweisreagenz fir die CAR-T Zellen, sowie bei der Prozessierung der Proben (z.B.
Lysepuffer fir Erythrozyten). Ferner gibt es im ,dry lab“ Unterschiede bei der Datenauswertung, wie z.B.
beim Gating von Zellpopulationen und der Berechnungsmethode flir den quantitativen Nachweis. Eine
weitere Herausforderung ist zudem die Uberdurchschnittliche Instabilitdt der CAR-T Zellen im Vergleich zu
normalen Leukozyten.

Insgesamt wird hier gerade noch Pionierarbeit geleistet, wobei erfreulicherweise einige Labore ihre
Methodik bereits im Vorfeld harmonisiert haben, was sich positiv auf die Ringversuchergebnisse ausgewirkt
hat. Wir sind daher optimistisch in den nachsten Ringversuchen weitere gro3e Fortschritte zu sehen und
planen perspektivisch das Ringversuchsangebot auszubauen, um mehr Laboren die Teilnahme zu
ermoglichen.

RV-Online Portal 'Support' Videos

Auf dem INSTAND YouTube Kanal haben Sie Zugriff auf Videos, die lhnen die Registrierung und die
Werteingabe beim RV-Online Portal Schritt fiir Schritt erklaren. Beim Klicken auf das entsprechende Bild,
gelangen Sie direkt zum Video.

Registrierungsprozess Werteingabe

E@]J Registrierungsprozess Vi ll (©]) Werteingabe

—— RV-ONLINE PORTAL

RV-ONLINE PORTAL

RV-Online Katalog 2026

Unser neues RV-Programm und der Katalog fur 2026 werden in diesem Jahr wieder Ende August
publiziert, um lhnen zeitnah Einblick in das aktuelle Programm zu geben.

Sie kénnen unser aktuelles Ringversuchsprogramm und den Katalog jederzeit hier einsehen.

Mikrobiom-Ringersuche und der zukunftige Einsatz modernster
Fermentertechnologie

Ein Beitrag von
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Prof. Dr. med. nat. André Dr. Andreas Hiergeist

Gessner

Stellvertretender RV-
INSTAND RV-Leiter Leiter
Institut fir Med. Institut fur Med.
Mikrobiologie und Mikrobiologie und

Hygiene, Regensburg Hygiene, Regensburg

Die Mikrobiomforschung hat sich in den letzten Jahren zu einem zentralen Pfeiler der modernen Medizin
entwickelt. Zahlreiche Studien belegen den Einfluss der mikrobiellen Besiedlung auf Immunfunktion,
Stoffwechsel, Therapieansprechen und Krankheitsverlauf — von chronisch-entziindlichen Erkrankungen bis
hin zur Krebsimmuntherapie. Gleichzeitig erfordert die Translation mikrobiombezogener Erkenntnisse in die
klinische Praxis eine standardisierte, reproduzierbare Analytik, die methodenibergreifend belastbare
Daten liefert. Nur durch kontrollierte Probengewinnung, validierte Sequenzierungsmethoden,
standardisierte bioinformatische Analyseworkflows und externe Qualitatskontrollen (z.B. Ringversuche)
kdénnen diagnostische und therapeutische Anwendungen auf ein verlassliches Fundament gestellt werden.
Damit wird Mikrobiomforschung nicht nur wissenschaftlich relevant, sondern auch praktisch nutzbar fur
Prazisionsmedizin, Risikostratifizierung und patientenindividuelle Therapieplanung.

Qualitatssicherung und therapeutische Anwendung durch standardisierte Mikrobiota

Das Institut fiir Klinische Mikrobiologie und Hygiene am Universitatsklinikum Regensburg gehort seit
2015 zu den Vorreitern bei der Konzeption und Durchfihrung von Ringversuchen zur Mikrobiomanalyse.
Als Organisator und Auswertungszentrum koordiniert das Institut jahrlich durch INSTAND e.V. unterstitzte
externe Qualitatskontrollprogramme (EQA), bei denen teilnehmende Labore standardisierte Stuhlproben
mit definierten bakteriellen Gemeinschaften analysieren. Diese Ringversuche prifen die gesamte
mikrobiologische Analysepipeline — von der DNA-Extraktion und Amplifikation bis zur
bioinformatischen Auswertung — und erlauben eine kritische Bewertung der Reproduzierbarkeit und
Genauigkeit in der Mikrobiomdiagnostik.

Standardisierte Referenzmaterialien fiir die Mikrobiomdiagnostik

Im Rahmen dieser Ringversuche kommen speziell hergestellte, exakt definierte Mikrobengemeinschaften
(mock communities) und humane Stuhlproben zum Einsatz, die mit mehreren exakt quantifizierten
Bakterien versetzt wurden. Die Materialien werden zentral produziert, mit quantitativer PCR (qPCR)
Uberpruft und von allen Teilnehmerlaboren mittels 16S-rRNA- oder Shotgun-Sequenzierung ausgewertet.
Die Ergebnisse zeigen regelmaRig bei Wiederfindung und Quantifizierung der zugegebenen Bakterien eine
deutliche Variabilitdt zwischen Laboren, was die Notwendigkeit einer Standardisierung von Methoden
und Materialien unterstreicht.
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Abbildung 1: Wiederfindungsraten der 14-Spezies Mock Community (aus 10 Gattungen) im Ringversuch 580/2023
zeigen hohe Interlabor-Variabilitat. A) Berichtete Mikrobiomprofile der Teilnehmer P01-P26. B) Wiederfindungsraten der 10
Zielgattungen und falsch-positive Nachweise.
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Neue Perspektiven durch Fermentertechnologie

Aufbauend auf dieser Erfahrung wurden unterstiitzt von INSTAND e.V. modernste Fermentersysteme
zur kontrollierten Kultivierung komplexer Mikrobiota unter physiologischen Bedingungen (z.B. anaerob, pH-
kontrolliert, substratspezifisch) etabliert. Ziel ist die Produktion von mikrobiologischen
Referenzmaterialien hochster Standardisierung, die sowohl fiir Ringversuche als auch fiir préklinische
und therapeutische Anwendungen genutzt werden kénnen.

Einsatzfelder:

1. Externe Qualitatssicherung (EQAS)
o Herstellung von belastbaren, langzeitstabilen Mikrobiota-Mischungen
o Dynamische Modellmikrobiota fir Sequenzierungs-, PCR- und Metabolomics-Ringversuche
o Erweiterung bestehender Ringversuchsprogramme auf funktionelle
Mikrobiomcharakterisierung (z. B. Resistom, Metabolom)
2. Therapeutische Mikrobiomodulation
o In vitro-Modulation individueller Mikrobiota (z.B. Depletion pathogener Arten, gezielte
Anreicherung gesundheitsforderlicher Taxa)
o Herstellung personalisierter Mikrobiom-Formulierungen z.B. fir den Einsatz vor
autologer Re-Transplantation (FMT-optimiert)
o Entwicklung préaziser Postbiotika oder Synbiotika auf Basis fermentierter Mikrobiota

Das Institut fur Klinische Mikrobiologie und Hygiene in Regensburg unterstiitzt mit seiner Doppelrolle als
Qualitatssicherer und Forschungseinrichtung wichtige Weiterentwicklungen, die die
Mikrobiomdiagnostik von einer rein akademischen Disziplin zu einem klinisch validierten, personalisierten
Instrument der Prazisionsmedizin transformiert — mit héchstem Anspruch an Qualitat, Standardisierung
und therapeutische Perspektive.

INSTAND AKADEMIE

470 - Liquorzytodiagnostik Fortbildung

Es gibt noch freie Platze fiir die 470 - Liquorzytodiagnostik Fortbildung in Jena.



Interessierte Teilnehmer kénnen sich noch bis zum 15.08.2025 Uber folgendes Formular anmelden. Wir
freuen uns auf Ihre Teilnahme.

Jetzt anmelden

Neues englischsprachiges Seminar Biostatistik

Die INSTAND Akademie freut sich lhnen eine eintédgige Fortbildung im Bereich der Biostatistik auf
Englisch anbieten zu kénnen.

In diesem eintdgigen Workshop erhalten Sie eine verstandliche Einfihrung in die grundlegenden Konzepte
der Biostatistk — ganz ohne Softwareeinsatz. Themen wie p-Werte, Konfidenzintervalle,
Regressionskoeffizienten und statistische Signifikanz werden Schritt fir Schritt erklart. Ziel ist es, ein
solides mathematisches Verstandnis zu entwickeln, das lhnen hilft, statistische Methoden korrekt
anzuwenden — vom t-Test bis hin zu komplexeren Modellen. Der Workshop richtet sich an alle, die Statistik
besser verstehen wollen, sei es fir Laboranalysen, Qualitédtskontrolle oder Dateninterpretation.

Es werden Fortbildungspunkte bei der Landesarztekammer Nordrhein und dem DiW-MTA beantragt.
Da die maximale Teilnehmerzahl begrenzt ist, empfehlen wir Ihnen sich schnell einen der begehrten Platze

hier zu sichern.

Weitere Informationen finden Sie hier.

Anmeldeformular

Danke fiir die tolle Fortbildung

Am 2-3. Juli fand zum ersten Mal die Fortbildung zur modernen Diagnostik von Leukdmien und
Lymphomen im Minchner Leukdmie Labor (MLL) statt.

Die spannenden und informativen Vortrage umfassten Themen zu den aktuellen diagnostischen Mitteln im
Bereich der Zytomorphologie von Blut und Knochenmark, Verfahren wie die Immunphanotypisierung von
Leukamien, Lymphomen und PNH sowie die zytogenetische/chromosomale Analyse und die Fluoreszenz-
in-situ-Hybridisierung (FISH). Zudem wurden aktuelle Aspekte der kiinstlichen Intelligenz und der Large
Language Models im Hinblick auf eine sichere Patientenversorgung thematisiert. Wir danken unserem
tollen Dozententeam fur die hervorragenden Vortrage, die spannende Fuhrung durch das moderne MLL-
Labor und natirlich dem Team vom MLL fir die herausragenden Raume und Infrastruktur.

ZUKUNFTIGE VERANSTALTUNGEN

Events 2025

Die Euromedlab war ein voller Erfolg in Brissel im
Mai 2025 . Unser Team vor Ort hat sich Uber das
rege Interesse gefreut. Besuchen Sie uns am
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Stand einer unserer zukunfitigen Events in diesem
Jahr. Wir freuen uns auf Ihren Besuch.

Alle Events

WHX I_abs Kuala Lumpur

Fiemvary MedlLos s

Medlab Asia
16.-18. Juli 2025
Kuala Lumpur, Malaysia

Lesen Sie hier mehr.

27ESC\E

EUROPEAN SOCIETY F#R

CLINICAL VIROLOGY

ESCV
17.-20. September 2025
Griechenland

Lesen Sie hier mehr.

Association for
Diagnostics & '
Laboratory Medicine™

ADLM

29.-31. Juli 2025
Chicago, USA

Aktuelle Informationen finden
Sie hier.

EQAL

EQALM

15.-17. Oktober 2025
Leiden, Niederlande
Aktuelle Informationen finden

Sie hier.

AAL
12.-13. September 2025
Leinfelden, Echterdingen

Lesen Sie hier mehr.
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DKLM

23.-24. Oktober 2025
Leipzig

Aktuelle Informationen finden
Sie hier.

WIR STELLEN VOR: NEUE MITARBEITER

Bitte begriiRen Sie mit uns herzlich unseren neuen Mitarbeiter

Markus WeiBkircher — Logistik/Ringversuchsversand seit 1. Juli 2025

Das komplette INSTAND Team finden Sie hier.

INSTAND PUBLIKATIONEN

From crisis to routine - Standardization of
SARS-CoV-2 genome detection by enhanced
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w;&%‘ ScienceDirect

EQA schemes in a scientific pandemic network
Martin  Kammel, Hans-Peter Grunert, Anika
Zimmermann, Annemarie Martin, Vanessa Lindig
Samuel Samuleit, UIf Dihring, Mechthild Adams-
Bagusche, Dirk Sander, Hannah Zeichhardt,
Christian Drosten Victor M. Corman, Sandra
Ciesek, Holger F. Rabenau, Martin Obermeier,
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Robert Ehret, Rolf Kaiser, Jim Huggett, Denise
O'Sullivan, Peter M. Vallone, Heinz Zeichhardt
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