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= Zusammenschluss fiihrender deutscher Forschungsinstitute,
um die wichtigsten Lungenerkrankungen durch translationale
Forschung zu bekampfen

Deutsches Zentrum fur , Entwicklung neuer Ansatze und Optionen fur Pravention,
Lungenforschung Diagnose und Therapie

ARCN - Airway Research Center North

Forschungszentrum Borstel, Universitat Lubeck, Christian-Albrechts-Universitat Kiel,
Zentrum fur Pneumologie und Thoraxchirurgie Klinikum GrofZhansdorf

BREATH — Biomedical Research in Endstage and Obstructive Lung
Disease Hannover

Medizinische Hochschule Hannover, Leibniz Universitat
Fraunhofer-Institut fur Toxikologie und Experimentelle Medizin

UGMLC — Universities Giessen and Marburg Lung Center

Justus-Liebig-Universitat Giel3en, Philipps-Universitat Marburg,
Max-Planck-Institut fir Herz- & Lungenforschung Bad Nauheim

TLRC-H - Translational Lung Research Center Heidelberg
Ruprecht-Karls-Universitat Heidelberg

Thorax-Klinik des Universitatsklinikums Heidelberg, DKFZ,
European Molecular Biology Laboratory — EMBL

CPC-M - Comprehensive Pneumology Center Munich
Helmholtz Zentrum fur Gesundheit und Umwelt,

Ludwig-Maximilians-Universitat , Klinikum der Universitat Minchen
Asklepios Fachkliniken Minchen-Gauting



"@ZL Schwerpunkte / Disease Areas

Deutsches Zentrum fur
Lungenforschung

9

Allergien Infektionen

Lungenemphysem Asthma

Y.

Lungenkrebs Lungenhochdruck

@ \
Lungenfibrose @ COPD

Mukoviszidose

Asthma & Allergie ARCN, BREATH, CPC-M,
UGMLC

Chron. Obstruktive Lungenerkrankungen

(COPD/Emphysem)  ARCN, BREATH, CPC-M, TLRC-H,
UGMLC

Zystische Fibrose =~ BREATH, TLRC-H, CPC-M

Diffus Parenchymatdse Lungenerkrankungen (DPLD),
Lungenfibrose UGMLC, CPC-M, ARCN, BREATH

Pneumonie, akutes Lungenversagen (ALI/ARDS)
ARCN, BREATH, UGMLC, CPC-M

Lungenhochdruck UGMLC, CPC-M, BREATH

Lungenerkrankungen im Endstadium BREATH, CPC-M

Lungenkrebs TLRC-H, ARCN, CPC-M



‘@ZL Translationale

.. Forschungsprogramme/
Deutsches Zentrum fur
Lungenforschung Plattformen

Imaging Plattform

Plattform Klin. Studien

DZL-School

Technologie-Transfer, Patente, Vermarktung
Lungeninformationsdienst

Biobank Plattform: Koordinatoren Prof. A. Giinther/GieRen, Dr. T. Muley/Heidelberg



Stellenwert von Biomaterialien in der translationalen Lungenforschung

Herausforderung #1: ,,Gegen diese Krankheit, meine

Herren, gibt es nur zwei Mittel,

¢ . und die — helfen nichts “
' (Wilhelm Busch)

Fur viele Lungenerkrankungen
existieren keine
hocheffektiven

Behandlungskonzepte !

,bottom up*“ ,top down*
Herausforderung #2:
Ohne vertieftes Verstandnis des Patient Humanes
Pathomechanismus keine innovativen Biomaterial Biomaterial

Therapiekonzepte ! (Beispiel IPF) Studie

T 1™ 1t 1

Pharmakologie
Tierexperiment

1

Molekulare
? ? ? ? Ziele und Pathomecha-
Therapien: i
o nistisches
T - IZLEE“'““" Konzept
Limitierte Verfugbarkeit _TGF-p
, therapeutischer Konzepte -CTGF *
aufgrund ungenligender Kenntnis -PDGF gain-of-function
des Pathomechanismus PMDI\_!kuIi_lrt?iDIDgiE_ loss-of-function
rotein / Lipidchemie . -
in vitro/vivo




#OLL- Plattform ,Biobanking®

- Heterogene Ausgangssituation -

[ Unterschiedliche Strukturen und Organisationsgrade an den Standorten

Ubergeordnete/zentralisierte Strukturen, Verbiinde vs. dezentrale Struktur/lokale Sammlungen

[ Unterschiedliche Schwerpunkte an Standorten

- Kollektive
- Unterschiedliche Specimen

Unterschiedliche sampling Verfahren
Unterschiedliches Probenmanagement (Aufarbeitung, Labeling, Lagerung)

Beispiel Gewebe:

Gewebe Thoraxklinik Heidelberg: Gewebe GiefSen:
TBB : -
.

AuTeioR

Heaq

PosTeeor




#OLL- Plattform ,Biobanking®

- Heterogene Ausgangssituation -

[ Unterschiedliches Datenmanagement,

Unterschiedliche Konzepte zur Erhebung klinischer Parameter
(Phdnotypisierungsdaten)

STARLIMS

Biotracker™

VS Vs

NAUTILUS LIMS™

S

PG
L b
.
oo,
o
2

ez

7

[ Unterschiede beziiglich QM, ELSI, DS

SOPs, unterschiedlich weit gefasste Einverstandniserklarungen, unterschiedliche
Datenschutzkonzepte, Weitergabe von Proben



#OLL- Plattform ,Biobanking®

- Ziele-

Ziel 1: Implementierung eines DZL-Biobanken Portals

......
- T g e BBMRI &
2 ir Bildung " A .
und Fer:nurlq B10bank1ng and
Biomolecular
Deutsches

Resources Research
Biobanken-Register Infrastructure =

» Aulendarstellung \ ’

e Informationsaustausch
* Vernetzung mit bestehenden
Strukturen

Ziel 2: Harmonisierung bestehender SOPs und Richtlinien zum Biobanking

Ziel 3: Harmonisierung von Verfahren zur Erfassung von klinischen
Phénotypisierungsdaten



#OLL- Plattform ,Biobanking®

- Aktueller Stand und Perspektiven -

Ziel 1: Implementierung eines DZL-Biobanken Portals

TR

Deulsches Zentrum fir
Lungenforschung

" Platforms

=Bicbanking
sBackground
=lmaging
=Clinical Trial Board
= German-French Lung School

*Publications

ABOUT THE DZL CENTERS RESEARCH LINKS

Home » Research » Platforms » Biobanking

Biobanking

BIOBANKING COORDINATORS

A. Gunther (UGMLC), T. Muley (TLRC)

OVERWVIEWW

Broad, coordinated scoess to biomaterials is essential for the translation of
research findings intc patient therspies A centrally-organized DZL
Bicbanking Platform will guarantee that members of the DZL as well as
external partners will have easy and direct access to biomaterials from patien
with pulmonary disease. The DZL Bickanking Platform will capitali
existing bicbanking structures within DZL sites and will be conne

on
to the
& Technology and Methods Platform for Metwork Research Medicine
(TMF eV} =and r?Bickbanking and Biomolecular Res

Infrastructure (BEMRI) catalogues.

es Research

In additicn to implementing the DZL Bicbkankin ortal, the DZL Bicbanking
ures and policies aocross DZL
de standardization of informed

sample procurement, processing, and

initiative aims to harmonize operating pro;
sites.  These harmonization efforts i
consent procedures, standardization
handling, as well as the devel ent of harmonized of phenotyping tools.
Ultimately the DZL Bicbgsing Platform will be integrated with the
radicgraphic and imagi ata in the = DZL Imaging Platform.

Biobank

= Owerview of existing biomaterial collections at DZL-sites (retrospective
collections)

Search...

NEWS AND EVENTS

Biobanken- und Probenkatalog

Uberblick/ Information zu bestehenden Kohorten und
Biomaterial Sammlungen an den Standorten

2 gleisiges Vorgehen:

1. retrospektiv gesammelte Proben: statischer
Katalog mit (eingeschréankter) Suchfunktion far
bestehende Biomaterial Sammlungen

2. prospektiv gesammelte Proben: zentrale DZL-weite
Patienten und Probenerfassung,
dynamischer Katalog,
Verknupfung mit Phanotypisierungsdaten




Bi

#OLL- Plattform ,Biobanking®

- Aktueller Stand und Perspektiven Ziel 1 -

Biobank/Register Contact Contact details
EurlPFreg UGMLC Dr. Fotios Medizinische Klinik I,
Drakopanagiotakis, Dr. Klinikstrasse 36, 35392
Clemens Ruppert, Giessen Tel.
Prof. Dr. Andreas (Sekretariat):
Ginther 0641/985-42502, Fax:
0641/985-42508
DiseaseArea
Diffuse Parenchymal
Lung Disease (DPLD)
|PF - Idiopathic Pulmonary Specimen
Fibrosis Lung Tissue - 17
Patients: 430 post LTX
Plasma - citrated 69
Serum 76

Lung Tissue- 1
Biopsy (needle-,
cryo-, forceps-)

Lung Tissue- 1
VATS/Surgical
Specimen

PAXgene Blood 359
EDTA - whole 119
Blood

Exhaled Breath 134
Condensates

(EBC)

Biobank Navigation

Biobanks
Diseasefreas
Diseases

Specimens

DZL Biobank Viewer

Some information about the data

collection.

Number of
Biobanks/Register 8
Number of Diseasefreas 87
Number of Diseases 83

Mumber of Specimens 49
Total count of Samples 248




Suche nach Disease Area:

DiseaseAirea Ubersicht

Diseasefrea

Asthma and Allergy
Acute Lung Injury (ALIFARDS)
COPD/Emphysema

Endstage Lung disease
Lung Cancer

C CIDrosis
4 Pulmonary Hypertension )

Biobank Navigation

Biobanks

Diseasefreas

Diseases

Specimens

Tuberculosis

Hypertension

Biobank/Register  Site Contact

Prof. Dr. Thomas lllig, Inga
HUB/Pulmona :
Hypertension BREATHBernemann, Prof. Dr. Marius

Hoeper

Dr. Fotios Drakopanagiotakis,
UGMLC-tissue bank UGMLC Dr. Clemens Ruppert, Prof.
Andreas Ganther

Biobank Navigation

List of Biobanks/Registers with samples for diseasearea: Pulmonary

Biobanks
Contact details
Hannover Unifed Biobank (HUB) DiseaseAreas
Tel: 0511-532-8674/7876

hub@mbh-hannover.de Diseases
Medizinische Klinik 11, .
Klinikstrasse 36, 35392 Giessen Specimens

Tel. (Sekretariat): 0641/985-
42502, Fax: 0641/985-42508

DZL Biobank Viewer

Some information about the data

collection.

MNumber of
Biohanks/Register g
Number of Diseasefreas 87
Number of Diseases it

Mumber of Specimens 49
Total count of Samples 248




Suche nach einem Erkrankungskollektiv

Disease Overview

Disease Area

Asthma and Allergy
Asthma and Allergy
Asthma and Allergy
Asthma and Allergy
Asthma and Allergy

Biobank Navigation

Biobanks

Diseasefreas

Diseases

Specimens

- Disease
Disease Code
Adult Asthma - mild-to moderate allergic Asthma ALA 001
Adult Asthma - Severe allergic Asthma AAA 002
Adult Asthma - mild-to moderate non-allergic Asthma  AAA 003
Adult Asthma - severe non allergic Asthma AfA 004
Adult Asthma. not specified AAA 599
Pediatric Asthma - early wheezer (children < 3 years of AAP 001
age) -
Pediatric Asthma - pre-school non-allergic wheeze AAP_002

(children 4-6 years of age)

Pediatric &sthmz

4-6 years of age
Pediatric Asthms

ALIVARDS direct

ALIVARDS indire

ALIARDS not s

COPD GOLD |
COPD GOLD I
COPD GOLD 1Nl
COPD GOLD IV

COPD/Emphyse
COPD in never%
COPD not sneci
| IPE - Idiopathic F
;‘

Asthma and Allergy

Asthma and Allergy

List of Biobanks/Registers with samples for disease: IPF - Idiopathic
Pulmonary Fibrosis

Biobank/Register

Site

Contact

UGMLC-BAL&Blood UGMLCDr' Clemens Ruppert, Prof. Dr.

Biobank

EurlPFreq

Andreas Giinther

Dr. Fotios Drakopanagiotakis,

UGMLCDr. Clemens Ruppert, Prof. Dr.

Andreas Ginther

Dr. Fotios Drakopanagiotakis,

UGMLC-tissue bank UGMLCDr. Clemens Ruppert, Prof.

Andreas Giinther

Contact details
Medizinische Klinik 11,
Klinikstrasse 36, 35392 Giessen
Tel. (Sekretariat): 0641/985-
42502, Fax: 0641/985-42508
Medizinische Klinik 11,
Klinikstrasse 36, 35392 Giessen
Tel. (Sekretariat). 0641/985-
42502, Fax: 0641/985-42508
Medizinische Klinik 11,
Klinikstrasse 36, 35392 Giessen
Tel. (Sekretariat): 0641/985-
42502, Fax: 0641/985-42508

D7l Biobank Viewer

Biobank Navigation

Biobanks
DiseaseAreas
Diseases

Specimens

DZL Biobank Viewer

Some information about the data

collection.

MNumber of
Biobanks/Register 8
MNumber of Diseasefreas 87
Number of Diseases a3

Mumber of Specimens 49
Total count of Samples 243




Suche nach Spezimen:

Specimen Ubers

{ EDTA - whole Blood
PAXyereBiood
Plasma - citrated

Plasma - heparinized
Plasma - EDTA

Serum
Buffy coat

Lung Tissus - VATSIS

icht Biobank Navigation
Specimen Cuanti
P 12 R Biobanks
1 ImH Fal

List of Biobanks/Registers with samples for specimen: EDTA - whole

Blood

Plasma - Protease Inh

DFLD in other Diseases

Lung Tissue - Biopsy

Pulmonary Artery
Eronchus

Paraffin embedded - p

Biobank/Register
UGMLC-BAL&Elood

Biobank

Site Contact Name

Dr. Clemens
UGMLC Ruppert, Prof. Dr.
Andreas Ginther

Contact Detail
Medizinische Klinik 11, Klinikstrasse 36,
35392 Giessen Tel. (Sekretariat):
0641/985-42502, Fax: 0641/985-42508

Paraffin embedded - t

Paraffin embedded -
isolated Cells - Smoot

DPLD in Collagnosis(system. Lupus erythematosus, Sklerodermia, Rheomatoid

Arthritis, Polymyositis/IDermatomyositis, MCTD, Spondylitis)

Biobank/Register

isolated Cells - Vascul} UGMLC-BAL&Blood

isolated Cells - interstij Biobank

isolated Cells - advent
isolated Cells - Tumor
isolated Cells - Periphd MSIP - Non-Specific Interstitial Pneumonia

=

isolated Cells - Meutro

Site Contact Name
Dr. Clemnens

UGMLC Ruppert, Prof. Dr.

Andreas Gonther

Contact Detail
Medizinische Klinik Il, Klinikstrasse 36,
35392 Giessen Tel. (Sekretariat):
0641/985-42502, Fax: 0641/985-42508

isolated Cells - Masal

i Biobank/Register

Bacterial Isolates

UGMLC-BAL &Blood

Biobank

Site Contact Name
Dr. Clemens

UGMLCRuppert, Prof. Dr.

Andreas Gonther

Contact Detail
Medizinische Klinik Il, Klinikstrasse 36,
35392 Giessen Tel. (Sekretariat):
0641/985-42502, Fax: 0641/985-42508

Biobank/Register
UGMLC-BAL&Blood

Biobank

Pneumonia not specified

Site Contact Name
Dr. Clemens

UGMLCRuppert, Prof. Dr.

Andreas Ginther

Contact Detail
Medizinische Klinik 11, Klinikstrasse 36,
35392 Giessen Tel. (Sekretariat):
0641/985-42502, Fax: 0641/985-42508

Bicbank Navigation

Biobanks
DiseaseAreas
Diseases

Specimens

DZL Biobank Viewer

Some information about the data

collection.

Number of
Biobanks/Register i
Mumber of Diseasefreas 87
Mumber of Diseases g3

Mumber of Specimens 49
Total count of Samples 243




#DZL- Plattform ,Biobanking®

- Aktueller Stand und Perspektiven Ziel 1 -

Biobanken — und Probenkatalog fur prospektive Sammlungen:

- Zentrale DZL-weite Patienten — und Probenerfassung, dezentrale (lokale) Lagerung
- Eingebettet in zentrale Datenmanagement Struktur

DZL Portal

Biobank Verifizierung der Daten Pseudonymisierungsdienst
Weitergabe an DZL-Biobank

Generierung+ Speicherung
einerGUID e

Datenspeicherung mit DZL-LabID, Senden von GUID
RI'JT gabe LablD an Webservice “. + LablD +Metadaten

an DZL-Webservice

Riickgabe
SendenderPatiD an

Riickgabe derbzL-Labip (1)) _J
. Pseudonymisierungsdienst

@ Registrierung in lokalem LII".|IIS,E:;g ]
Generierung lokale LablD

= i

L)
“ =
\.j < @ Riickgabe (lokale) LablD,
(D i E'i’ labeling der Probe

Probenentnahme

T
Cal

-—r | —

@ Lokale Lagerung
Workflow einer zentralen Probenerfassung —

- Uber DZL LabID und GUID konnen alle zu einem Patienten gehorigen Proben identifiziert werden



#OLL- Plattform ,Biobanking*
- Aktueller Stand und Perspektiven-

Ziel 2: Harmonisierung bestehender SOPs und Richtlinien zum Biobanking

Entwicklung eines einheitlichen, weitgefassten Aufklarungs-/Einverstandnisformulars

- fur projektunabhangiges Sammeln, unbegrenzte und uneingeschrankte Nutzung
- far Erhebung, Verarbeitung und Nutzung von Daten, einschliel3l. genom. Analysen

Broad informed consent Mustertext der AG Biobanken des
Arbeitskreises medizinischer Ethikkomissionen vom 9.11.2013

GGGGGGGG

- - - .n - - 7'l7DZL | Standardarbeitsanweisung Version:
Einheitliche Vorgaben fur Probengewinnung, Aufarbeitung, iaail I il
Lagerung etc. —

Standardarbeitsanweisung (SOP)

- 68 SOPs definiert | DZL-SOP- 016/Version 1.0

. i Titel: Blu-t_en_tnahme Erwachsener
- aktuell in Erstellung

Gilltig ab: giiltig ab:18.012.2012
Itig bi

- Im Liquid-Bereich T

Anderungshinweis:

Anlehnung an SOPs der "™ eammoe |
Nationalen Kohorte : |

- Einheitliches Template e, jowmmsmsman
erSteI It 3::::(”;9 122012 :z:::jn)- S



#DZL- Plattform ,Biobanking®
- Aktueller Stand und Perspektiven-

Ziel 3: Harmonisierung von Verfahren zur Erfassung von klinischen
Phdnotypisierungsdaten

Lésungen (Phanotypisierungstools) sind vorhanden

z.B. Patientenregister in eurlPFreg auf Secutrial® Basis

Baseline Fragebogen Patient: Baseline Fragebogen Arzt:
[Beschwerdebild CKérperlicher Untersuchungsbefund
[Husten / Auswurf [Hamatologische, klinisch chemische, serolog. Befunde

[CAutoantikérper und Prazipitine

[Begleltende Beschwerden [Lungenfunktion inkl. CO Diffusion

[Raucher Status [Bronchoskopie Befunde inkl. BAL
[Begleitende Atemwegs- oder Lungenerkrankungen [Befund und Schnitte TBB / offene Lungenbiopsie
[ Komorbiditat [Echokardiographie Befunde

; [Rechtsherzkatheter Befunde
EMedl.k.amente [Paten zu obstruktiver Schlafapnoe
[Familienanamnese CPmin Gehtest
[PUmweltaspekte [Bpiroergometrie
[Berufliche Aspekte [HR-CT Befund und Bilder
[1ebensqualitat [Komorbiditat

EQ5D VAS [Medikation zum Zeitpunkt Beschwerdebeginn

[Medizinische MaRnahmen mit Bezug zur DPLD
Mahler [Cnterpretation des Beschwerdebildes

SF 36 [CAbschlieBende Diagnose des Zentrums
[Medikation aktuell

Erkrankungsspezif. Fragebogen (Arzt)




#DZL- Plattform ,Biobanking®
- Aktueller Stand und Perspektiven-

Vision: Datenexport aus lokalen Registern und Zusammenfihren aller Metadaten
(Biobank, Imaging, Phanotypisierung) in einem Data Warehouse

|:> Ziel 3 ,,neu”: Aufbau einer zentralen DZL IT-Lé6sung

Verwendung von i2b2 als Data Warehouse System

Aufbau einer Datenmanagement Struktur
(Software, Hardware, Personal aus Eigenmitteln)

Endgultige Erarbeitung des Data Warehouses durch eine Kerntruppe Datenmanagement

unter Mitwirkung der Plattformen Biobanking & Imaging, DZL Vorstand, und DA
Vertretern



#OLL- Plattform ,Biobanking®

- Aktueller Stand und Perspektiven Ziel 3 -

Datenmanagement

T

TLRC-H, ARCN, CPC-M, BREATH, UGMLC:

= Patients data o fg ]
"I o =Registries sy Biospecimen g" Images pé Scientific

F TF“ = KIS LIMS

Radiology,

Histology data

= Clinical paramters

DZL - PSEUDONYMIZATION

¥

/" DZL - DATA WAREHOUSE

Phenotyping & Genomic data

experimental data
Free access DZL Free access DZL

Biobanking Imaging

Defines access rights for data entry
Responsible for data protection
Responsible for ......

\ Free access DZL Free access DZL }

i T
g Steering
Z committee
<

=

>

ﬂ Q"

[DIL members (free data)

Query Detailed Query and
statistical Analysis (all data)

= geno-iphenotype association discovery
= individulized risk profile
= gignal transduction pathways

Defines access rights for data queries
Defines access rigths for data export
Responsible for ......




#DZL- Plattform ,Biobanking®

- Aktueller Stand und Perspektiven Ziel 3 -

Datenmanagement

Pseudonymisierung tber zentrale DZL-PID
- Status: Konzept erstellt, Programmierung erfolgt,
Hardware komplett vorhanden

Datenschutzkonzept
- Status: Konzept erstellt,
Ausformulierung in Arbeit TLRC-H, ARCN, CPC-M#BREATH, UGNILC:
m Patients data ) _ ) g o
i B :Efsgistries e Bi sPeclmen & 3 E%’E%i: ﬁég:&ntlﬁc
= Clinical paramters & .
DZL - PSEU ’N'YMIAIDN ° el fifib frdiey Geschaftsordnun 9
- | Reponabitor Erarbeitung einer
DATA WAREHOUSE e Governancestruktur mit
Py g Datenmanager als zentraler
Free access DZL Free access DZL § Person1 Draft erste"t
Biobanking Imaging <
E,
s s Pl

Query Detailed Query and
DZL members (free data) | |  gtatistical Analysis (alldat
-’

+ Defines access rigths for data export
- Responsible for ......

,Deﬁnes access rights for data queries
a) I

= geno-phenotype association discovery

Data Warehouse e T
- i2b2
- Status: aktuell Bestandsaufnahme der bestehenden lokalen Register
und Datenmanagementsysteme.
- Semantische Annotation flr Feldparameter muss vorgenommen werden (LOINC)



Vielen Dank!
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