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RESIST - Forschen fur die Schwachsten

RESIST

Liebes RESIST-Team,

RESIST-Sprecher
Prof. Forster (Mitte)
mit Co-Sprecher
Prof. Schulz (links)
und Co-Sprecherin
Prof. Hansen.

RESIST

die Zeichen der Zeit stehen auf Wechsel: Bisher hat Thomas Schulz die-
ses GruBwort im Namen des RESIST-Sprecherteams in den Winter-Aus-
gaben unseres Newsletters verfasst. Nun schreibe ich Ihnen diese Zei-
len, da ich seit der Mitgliederversammlung im April Sprecher unseres
Clusters bin. Ich bin sehr froh, dass Thomas Schulz weiterhin als Co-
Sprecher im Sprecherteam bleibt, zusammen mit Gesine Hansen, die
seit 2019 Co-Sprecherin ist. Wenn RESIST iiber das Jahr 2025 hinaus
erfolgreich verldngert wird, ist Lars Dolken, der Anfang April die Lei-
tung des MHH-Instituts fiir Virologie ibernommen hat, als einer von
zwei Co-Sprechern nominiert.

Damit RESIST auch Gber 2025 hinaus weitergefiihrt werden kann,
haben Gesine Hansen, Lars Dolken, Thomas Schulz und ich uns von
Marz bis August mit viel Enthusiasmus dem Schreiben des Fortfiih-
rungsantrags gewidmet und ihn bei der DFG einreicht. Vielen Dank
an alle, die uns hierbei unterstltzt haben! Nun stecken wir unser

Konnen, unsere Kraft und Zeit in die Vorbereitung der Begutach-
tung, die Mitte Januar 2025 in Bonn stattfinden wird. Dort wird ein
Team von 15 Personen unsere bisherigen Forschungsergebnisse und
zukUnftigen Vorhaben in Form eines Vortrags und anhand von Pos-
tern dem Gutachterteam vorstellen. Unser Ziel ist es natirlich, dass
unser Cluster Uber das Jahr 2025 hinaus fiir weitere sieben Jahre
gefordert wird. Damit kénnten wir unsere exzellente Wissenschaft
weiterentwickeln und so infektanfalligen Menschen bessere Praven-
tion, Diagnostik und Therapien ermdglichen.

Gemeinsam mit den beiden anderen Exzellenzclustern zur Infektions-
forschung ,Balance of the Microverse” (Jena) und , Controlling Micro-
bes to fight infections” (Tiibingen) haben wir Anfang Oktober gemein-
sam ein internationales Symposium im Berliner Futurium erfolgreich
durchgefiihrt. Dieses beinhaltete auch einen 6ffentlichen Abend, an
dem wir uns mit der Politik und den Medien austauschen konnten.
Lesen Sie dazu gern den Artikel auf den beiden folgenden Seiten.

Ebenfalls in diesem Newsletter finden Sie interessante Berichte iber
unsere spannenden Forschungsergebnisse: Erfahren Sie beispiels-
weise, wie das Varizella-Zoster-Virus die menschliche Immunantwort
gezielt zu seinem eigenen Vorteil manipuliert. Lernen Sie mehr iber
ein Protein, das gegen Herpes-simplex-Viren aktiv ist. Und informie-
ren Sie sich iiber Veranderungen im Erbgut von SARS-CoV-2, die die
Viren besser vor der menschlichen Immunabwehr schiitzen.

Als neues Mitglied begriiBen wir in diesem Newsletter Yannic Bartsch.
Wir berichten, dass Benjamin Heidrich und Roman Fedorov zu auBer-
planmaBigen Professoren ernannt worden sind und, dass Sarina
Ravens den Ita-Askonas Preis der European Federation of Immuno-
logical Societies, EFIS, erhalten hat. Wir freuen uns auch sehr dart-
ber, dass in diesem Wintersemester bereits der vierte Jahrgang unse-
res Masterstudiengangs Biomedizinische Datenwissenschaft begon-
nen hat. Lesen Sie gern mehr zu diesen und weiteren Themen auf
den folgenden Seiten. Viel Vergniigen wiinsche ich Ihnen im Namen
des RESIST-Sprecherteams.

Reinhold Férster
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Gemeinsame Exzellenz

DAS SYMPOSIUM DER DREI CLUSTER ——
ZUR INFEKTIONSFORSCHUNG IM BERLINER
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Das internationale wissenschaftliche Symposium
zur Infektionsforschung am 1. und 2. Oktober 2024
im Berliner Futurium verlief sehr erfolgreich: Unter
dem Titel ,Microbes — Connecting Environment and
Health” kamen RESIST-Forschende mit den Teams der
Exzellenzcluster ,Balance of the Microverse” (Mic-
roverse) der Friedrich-Schiller-Universitat Jena und
.Controlling Microbes to Fight Infections” (CMFI)
der Universitat Tlbingen zusammen, um Wissen-
schaft zusammenzubringen, Perspektiven zu teilen

und sich auszutauschen. ;
Connecting

i t and Health
Zahlreiche junge, vielversprechende Wissenschaft- EnmroRiEe

lerinnen und Wissenschaftler sowie sehr erfahrene
Forscherinnen und Forscher stellten ihre aktuellen
Erkenntnisse vor. Die 20 Fachvortrdge drehten sich ;
um antimikrobielle Resistenz, Resilienz mikrobieller ]
Gemeinschaften, Anfalligkeit fiir Infektionen sowie

Die Symposiums-Teilnehmerinnen und -Teilnehmer im Vortragssaal des Berliner Futuriums.
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um das Mikrobiom. Unter den hochkarétigen Referierenden waren auch
Prof. Dr. Dusan Bogunovic vom Columbia University Medical Center, New
York City, Prof. Dr. Wolf-Dietrich Hardt von der ETH Ziirich und Prof. Dr.
Maria Vehreschild vom Frankfurter Universitdtsklinikum.

In den Pausen ergaben sich zahlreiche Gelegenheiten fir den Austausch
und das Netzwerken im atmospharisch ansprechenden Foyer. Dort zeigten
die Exzellenzcluster auch Ausstellungsstiicke rund um das Thema Infek-
tionsforschung. Zum Beispiel prasentierten Dr. Saskia Stein und Marie
Schulze den RESIST-Virtual-Reality-Film zur Herpesvirusinfektion zahlrei-
chen interessierten Gasten. Prof. Forster (RESIST-Sprecher), Prof. Kirsten
Kiisel (Sprecherin ,Balance of the Microverse”) und Prof. Peschel (Spre-
cher ,Controlling Microbes to Fight Infections”) waren mit der Tagung
sehr zufrieden.

Das Symposium erreichte nicht nur die Wissenschaft, sondern auch
andere Interessengruppen, denn am ersten Abend fand eine 6ffentliche
Diskussionsveranstaltung statt: Unter dem Titel , Infektionsforschung im
Dienste der Gesundheit: Ein Dialog zwischen Wissenschaft, Gesellschaft
& Politik” diskutierten Expertinnen und Experten der Exzellenzcluster mit
Vertreterinnen und Vertretern aus Gesellschaft und Politik. Die Diskus-
sion moderierte Michael Pelzer. Es nahmen Prof. Dr. Veronika von Mess-
ling vom BMBF, Prof. Dr. Lothar Wieler vom Hasso-Plattner-Institut und
Volker Stollorz vom Science Media Center teil, ebenso wie Prof. Dr. Bodo
Grimbacher (RESIST), Prof. Dr. llse Jacobsen (Microverse) und Prof. Dr.
Heike Brotz-Oesterhelt (CMFI).

Die beim Symposium entstandenen Fotos der Fotografin Svea Pietsch-
mann, ein Aftermovie und die offentliche abendliche Diskussion kon-
nen Sie sich auf unserer RESIST-Homepage anschauen Gber diesen Link:

www.resist-cluster.de/erfolgreiches-symposium/ An der dffentlichen Diskussion nahmen teil: Michael Pelzer, Prof. Wieler, Prof. Jacobsen,
Prof. Grimbacher, Prof. von Messling, Prof. Brotz-Oesterhelt und Volker Stollorz (von links).
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In den Vortragspausen: Géste schauen den RESIST-Virtual-Reality-Film bei Sich kennenlernen und austauschen: Dazu bot die Tagung viele Gelegenheiten.
Marie Schulze und Dr. Saskia Stein.
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Ita-Askonas Preis fir Prof. Ravens

Prof. Dr. Sarina Ravens hat am 4. September
im Rahmen des diesjahrigen European Congress
of Immunology in Dublin den mit 20.000 Euro
dotierten Ita-Askonas Preis 2024 der European
Federation of Immunologicial Societies (EFIS)
erhalten.

EFIS ist der Zusammenschluss aller Fachgesell-
schaften flr Inmunologie in Europa. Der Preis
wrdigt hervorragende Immunologinnen, die seit
vier bis acht Jahren eine eigene Arbeitsgruppe
leiten. Die Auszeichnung ist nach der 2013 ver-
storbenen britischen Immunologin Brigitte A.
Askonas (genannt Ita) benannt.

Sarina Ravens leitet seit 2018 mehrere Drittmit-
tel-geférderte Forschungsprojekte am MHH-
Institut flr Immunologie. Seit 2020 hat sie die
W2-Professur fiir Humane Systembiologie inner-
halb des Exzellenzclusters RESIST inne. Die Wis-

senschaftlerin erforscht mit ihrer Arbeitsgruppe
unter Anwendung von systembiologischen
Ansétzen die Biologie der Gamma-Delta-T-Zel-
len. Diese Zellen gehdren zu den ersten hoch-
funktionellen T-Zellen, welche vor der Geburt
entstehen und so einen guten Start in das Leben
gewdhrleisten.

Mit dem Ita-Askonas Preis wiirdigt die EFIS die
Forschung von Prof. Ravens, denn sie erméglicht,
die Entwicklung, Reifung und Funktionalitét der
Gamma-Delta-T-Zellen des Immunsystems besser
zuverstehen. Dies ist flir Neugeborene und Saug-
linge wichtig, aber auch fiir Erwachsene — insbe-
sondere flir Patientinnen und Patienten nach der
Transplantation blutbildender Stammzellen. Pro-
fessorin Ravens hat ihre Forschungsergebnisse in
fihrenden internationalen Fachzeitschriften ver-
offentlicht und international hoch angesehene
Wissenschaftspreise erhalten.

Prof. Ravens (links) mit der EFIS-Prasidentin Prof. Sallusto.

Roman Fedorov und
Benjamin Heidrich
sind nun Professoren

DIE RESIST-FORSCHER BENJAMIN HEIDRICH
UND ROMAN FEDOROV WURDEN ZU AUSSER-
PLANMASSIGEN PROFESSOREN ERNANNT.

[

Prof. Heidrich

Prof. Fedorov
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Benjamin Heidrich, der in der MHH studiert und
promoviert hat, wurde am 26. Juni 2024 zum
auBerplanmaBigen Professor ernannt. Der Fach-
arzt fiir Innere Medizin sowie fiir Innere Medizin
und Gastroenterologie ist Oberarzt der MHH-KIi-
nik fiir Gastroenterologie, Hepatologie und Endo-
krinologie und dortiger Leiter der Endoskopie.
Dartiber hinaus leitet er ein Forschungsteam, mit
dem er die komplexen Gemeinschaften von Mik-
roorganismen des Magendarmtraktes erforscht.
Sein Ziel ist es, die Rolle des Mikrobioms im Rah-
men gastrointestinaler Erkrankungen genauer
zu verstehen, um langfristig die Diagnostik und
Therapie verbessern zu kénnen. Prof. Heidrich
widmet sich auch der komplexen Mikroorganis-
men-Gemeinschaft der Gallenwege und dessen
Rolle bei Gallenwegs-Erkrankungen. Diese For-
schung soll unter anderem dazu dienen, Patien-
tinnen und Patienten mit Cholangitis besser the-
rapieren zu kénnen.

In RESIST leitet Prof. Heidrich das Projekt B11,
das sich um die Empfanglichkeit fur Entziindun-
gen der Gallenwege (Cholangitiden) dreht sowie
um individuelle Therapieanséatze fiir Patientinnen
und Patienten mit primar sklerosierender Cholan-
gitis (PSC) vor und nach einer Lebertransplanta-
tion. PSC ist eine autoimmune Erkrankung, die
das Gallengangsystem der Leber befallt.

Roman Fedorov hatim Jahr 2000 an der Univer-
sitdt Moskau promoviert und war anschlieBend
am Max-Planck-Institut (MPI) fiir molekulare Phy-
siologie in Dortmund und am MPI fir medizini-
sche Forschung in Heidelberg tatig. Seit 2004
leitet er die Forschungsgruppe ,Makromoleku-
lare Mechanismen” des MHH-Instituts fiir Bio-
physikalische Chemie, 2016 hat er sich habilitiert.
Seit dem 7. Februar 2024 hat er die Apl-Profes-
sur an der MHH inne.

Sein Team untersucht allosterische Mechanis-
men, die enzymatische Katalysen in lebenswich-
tigen biologischen Prozessen regulieren. Das Ziel
der Forschung ist es, neue Therapien zu entwi-
ckeln. Derzeit konzentriert sich seine Forschung
auf molekulare Mechanismen und die spezifische
Regulierung von Nukleotidyltransferasen, die an
Infektionskrankheiten und Immunitat beteiligt
sind, mit dem Ziel, neue immunmodulatorische
Wirkstoffe und Antiinfektiva zu entwickeln, die
keine Resistenzentwicklung fordern.

Prof. Fedorov nimmt am RESIST-Forschungspro-
jekt D4 teil, das der Frage nachgeht, inwiefern
die Regulation der angeborenen Immunsensoren
OAS und cGAS fiir die Entwicklung neuer Medi-
kamente gegen Infektions- und Entziindungs-
krankheiten genutzt werden kdnnen.

RESIiST



Herzlich Willkommen

Wir freuen uns sehr Uber unser neues RESIST-Mitglied Prof.
Dr. Yannic Bartsch. Der Immunologe leitet die Nachwuchs-
gruppe "Antivirale Antikdrper-Omics" am TWINCORE-Insti-
tut fiir Experimentelle Infektionsforschung.

Antikérper sind Schlisselkomponenten des adaptiven
Immunsystems und somit entscheidend fiir die Abwehr
von Infektionskrankheiten. Sie kénnen Viren und Bakte-
rien direkt blockieren und daran hindern, den Wirt zu infi-

.
Prof. Bartsch
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Zieren. Fir einen wirksamen Schutz vor Infektionen
sind jedoch oft zusatzlich angeborene Mechanis-
men wie beispielsweise Phagozytose oder Zytoto-
xizitat erforderlich. ,Im Rahmen von RESIST méchte
ich mit meinem Team Antikérpereigenschaften und
die zusatzlichen angeborenen Mechanismen defi-
nieren, die mit dem Schutz oder der Anfalligkeit fiir
Infektionskrankheiten zusammenhangen. Beispiels-
weise arbeiten wir mit dem Respiratorischen Syn-
zytial-Virus (RSV)", sagt der Immunologe. Sein Ziel
ist es, mit einem besseren Verstandnis der Antikor-
per-vermittelten Immunitét zur Entwicklung besse-
rer Impfstoffe oder antikdrperbasierter Therapien
beizutragen.

Yannic Bartsch hat an der Universitat zu Liibeck stu-
diert und promoviert, anschlieBend war er von 2019
bis 2022 als Postdoktorand am Ragon Institute of
Mass General, MIT and Harvard, USA, tdtig. Seit
2023 arbeitet er im TWINCORE.

RESIST-Seminare
jetzt um 12 Uhr

r>>»>0nx0:I

Die Vortrage im Rahmen der RESIST-Seminarreihe, die immer
am ersten und dritten Donnerstag im Monat im Horsaal Q
stattfinden (auBer wahrend der Schulferien), beginnen nun
nicht mehr um 17 Uhr, sondern schon um 12 Uhr. Der Grund
dafiir ist unter anderem, interessierten Eltern junger Kin-
der die Teilnahme zu ermdglichen, da Kinder mittags in der
Regel durch Kindergarten oder Schule betreut sind. AuBer-
dem ist geplant, wahrend des Seminars einen Imbiss anzu-
bieten, damit die Konzentration der Gaste und auch der oder
des Vortragenden erhalten bleibt.

RESIST

In dieser Seminarreihe stellen RESIST-Wissenschaftle-
rinnen und -Wissenschaftler oder hochkarétige For-
scherinnen und Forscher aus externen Institutionen
ihre neuesten Erkenntnisse vor. Kommen Sie gern
zahlreich! Die Termine, Namen der Referentinnen und
Referenten sowie Vortragstitel kiindigen wir recht-
zeitig per E-Mail an. Sie finden diese auch auf der
RESIST-Homepage www.RESIST-cluster.de.

Fiir die ,Gastvortrdge” konnen Sie gerne noch Vor-
schlége fiir Referentinnen oder Referenten einreichen.
Fiir RESIST-Doktoranden oder Postdocs sind drei Ter-
mine pro Jahr reserviert, an diesen Terminen kann die
Rednerin oder der Redner auch in einem frithen Kar-
rierestadium sein. Senden Sie uns lhre Vorschldge an
RESIST@mh-hannover.de

Der erste Termin am 23. Januar wird eine Infover-
anstaltung zum Stand der Dinge des Folgeantrags
sein. Die weiteren Termine bis zu den Osterferien
2025 sind: 6. Februar (Postdoc/PhD Guest Lecture),
20. Februar, 6. Marz (Gastvortrag), 20. Marz und 3.
April (Gastvortrag).
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Prof. Werfel und
Dr. Déhner.

Herpesinfektionen
bei Neurodermitis

Unsere Haut bildet eine wichtige Barriere gegen
Krankheitserreger. Zur ersten Verteidigungslinie
gehdren bestimmte Proteine und Peptide in den
oberen Hautschichten, beispielsweise das Pro-
tein RNase 7. Bisher bekannt war, dass es ver-
schiedene Bakterien und Pilze angreift. Das Team
von Prof. Werfel MHH hat nun herausgefunden,
dass es auch gegen Herpes-simplex-Viren (HSV)
aktiv ist. Die Forschenden verdffentlichten die
Ergebnisse im Journal of Medical Virology.

HSV verursacht in der Regel leichte Symptome
wie Lippenbldschen, kann aber bei Menschen

[

DAS PROTEIN RNASE 7 WEHRT
HERPES-SIMPLEX-VIREN AB —

UND AUCH VARIZELLA-ZOSTER-VIREN?
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mit Neurodermitis zu ausgebreiteten Hautinfek-
tionen, dem Eczema herpeticatum, fiihren. In
RESIST forscht Prof. Werfel unter anderem zu der
Frage, welche Mechanismen zu diesen schwe-
ren Krankheitsverlaufen fiihren.

Studien an Patientinnen und Patienten aus der
in RESIST entstandenen HSV-Kohorte und aus
dem deutschen Neurodermitisregister haben
gezeigt, dass 22 Prozent der maBig bis schwer
an Neurodermitis Erkrankten schon mindes-
tens einmal unter Eczema herpeticatum litten.
In Kooperation mit der Klinik fir Dermatologie

des Universitatsklinikums Schleswig-
Holstein, dem MHH-Institut fiir Viro-
logie und dem MHH-Institut fiir Toxi-
kologie méchten Prof. Werfel und
seine Mitarbeiterin Dr. Katinka D6h-
ner jetzt herausfinden, welche Rolle
RNase 7 bei der verstarkten Anfél-
ligkeit dieser Untergruppe von Neu-
rodermitis-Betroffenen spielt. Die-
ses Projekt fordert die DFG mit rund
750.000 Euro, von denen die MHH
460.000 Euro erhalt.

Die Forschenden konnten bisher
schon zeigen, dass freie DNA, die auf
entziindeter Haut bei Neurodermitis
verstarkt nachweisbar ist, die antimi-
krobielle Wirksamkeit von RNase 7
schwacht. , AuBerdem haben Kieler
Kolleginnen und Kollegen in Koope-
ration mit uns festgestellt, dass ein
Protein, das RNAse 7 hemmt, in der
Haut von Neurodermitis-Betroffenen
vermehrt produziert wird”, sagt Prof.
Werfel. Bislang ist noch unklar, ob die
groBere Anfalligkeit gegen Herpesvi-
ren daran liegt, dass die Betroffenen
bei beginnenden Herpesinfektionen
auf ihrer Haut weniger RNase 7 zur
Verfligung haben als gesunde Men-
schen oder ob der Angriff des Prote-
ins gegen die Viren bei ihnen schwa-
cher ausfallt. Daftr will Dr. Dohner
die molekularen Mechanismen von
RNase 7 aufklaren. Und die Forschen-
den wollen zudem untersuchen, ob
RNase 7 auch aktiv gegen Windpo-
cken und Giirtelrose verursachende
Varizella-Zoster-Viren ist.

Der Text basiert auf einer MHH-
Pressemitteilung von Kirsten Pdtzke.

Mehr als die Summe der Teile

PROF. GALARDINIS
TEAM HAT DIE ROLLE
EPISTATISCHER
INTERAKTIONEN
UNTERSUCHT
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Bestimmte Verdnderungen im Erb-
gut von Krankheitserregern kdnnen
deren Fahigkeit verandern, mensch-
liche Zellen zu infizieren, oder sie
besser vor der Immunabwehr schiit-
zen. Diesen Effekt konnte das Team
von Prof. Galardini am TWINCORE
besonders eindrucksvoll beim Coro-

navirus SARS-CoV-2 beobachten. Die
Ergebnisse verdffentlichte die Fach-
zeitschrift Genome Biology.

Mutationen im Genom von Viren
oder Bakterien treten bei jeder Ver-
vielfaltigung des Erbguts auf und
kénnen dem Erreger neue Eigen-

schaften verleihen. Ein Beispiel dafiir
sind so genannte ,Escape-Mutati-
onen”, die es einem Virus ermég-
lichen, sich der Abwehr durch das
Immunsystem zu entziehen. Andere
Mutationen kénnen die Infektiosi-
tat erhdhen. Wenn mehrere solcher
Mutationen gleichzeitig auftreten, ist

RESIST


https://doi.org/10.1186/s13059-024-03355-y
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https://onlinelibrary.wiley.com/doi/full/10.1002/jmv.29942?msockid=066ebaebe1ae6863221bae67e0976984

es Erregern ermdglichen, glinstige Eigenschaften zu
erwerben, obwohl die einzelnen Mutationen schad-
lich sind”, sagt Prof. Galardini. Diesem ungewdhnli-
chen Befund wollte Galardinis Team genauer auf den
Grund gehen.

,Bei der Omicron-Variante von SARS-CoV-2 wurden
sowohl Escape-Mutationen als auch eine erhohte
Infektiositdt beobachtet”, sagt Prof. Galardini. In
Computersimulationen konnten die Forschenden die
Vorhersage einer bekannten epistatischen Interak-
tion mit nur sieben Genomsequenzen nachweisen.
Dass die Viren tatsdchlich die im Modell vorherge-
sagten Wechselwirkungen eingehen, konnte das Team
anschlieBend in Laborexperimenten zeigen. Es arbei-
tete daflir mit weiteren RESIST-Teams zusammen. Den
gr6Bten Teil der bioinformatischen Arbeit leistete Gab-
riel Innocenti, ehemals TWINCORE-Gastforscher, jetzt
Medizinische Universitdt Wien.

Prof. Galardini
mit Doktorandin
Maureen Obara.

ihre kombinierte Wirkung meist nur die Summe der Wir-
kungen der einzelnen Mutationen. Dies ist jedoch nicht
immer der Fall. ,Wenn Mutationspaare synergistisch wir-
ken, wird das epistatische Interaktion genannt. Sie kann

Der Text basiert auf einer TWINCORE-Pressemitteilung

KLINGT PARADOX:

DAS VARIZELLA-ZOSTER-VIRUS BREITET SICH

IM KORPER BESSER AUS, INDEM ES EINEN
MECHANISMUS DER IMMUNABWEHR VERSTARKT

Den Feind zum
Freund machen

Das Varizella-Zoster-Virus (VZV) kann Windpo-
cken, aber auch Giirtelrose und schwere Kom-
plikationen verursachen. Wenn jemand zum
ersten Mal mit dem VZV in Kontakt kommt,
gelangt das Virus Uber die Atemwege zu den
Schleimhauten im Nasen-Rachen-Raum und
das angrenzende lymphatische Gewebe, von
wo aus es die T-Lymphozyten infiziert. In die-
sen Abwehrzellen breitet sich das VZVim gan-
zen Korper aus und erreicht so auch die Haut-
zellen — was zu Windpocken fihrt — und die
Nervenzellen, wo es dauerhaft bleibt. Wenn
VZV spéter im Leben wieder aktiv wird, verur-
sacht es Glrtelrose.

Um sich gegen VZV zu wehren bildet der Kér-
per unter anderem Interferone. Doch die Abwehr
funktioniert nur begrenzt. Forscher unter der Lei-
tung von Prof. Viejo-Borbolla haben nun analy-
siert, wie es dem Virus gelingt, diesem Abwehr-
mechanismus zu entkommen. Das Ergebnis
klingt paradox: Das Virus schwacht die Immun-
antwort nichtab, sondern verstérkt sie gezielt zu
seinem eigenen Vorteil. Das Team veréffentlichte
seine Ergebnisse in der renommierten Fachzeit-
schrift Nature Communications.

RESIiST

,Das Glykoprotein Cvon VZV bindet insbe-
sondere an Interferon gamma. Das fiihrt zu
einer Modulation der von diesem Interferon
ausgeldsten Signale, was zu einer erhghten
Produktion bestimmter Proteine fiihrt, bei-
spielsweise des interzellularen Adhésions-
molekiils 1", erlautert Dr. Jacobsen, Erst-
autorin des Artikels. Dieses Molekiil for-
dert die Haftung, so dass T-Zellen leichter
an die infizierten Hautzellen binden und
mehr Virionen von den Hautzellen auf die
Immunzellen Gbertragen werden kdnnen.
GewissermaBen hat das Virus es dann
geschafft, das trojanische Pferd zu bestei-
gen — um sich im ganzen Kdrper auszu-
breiten.

Die Ergebnisse bilden die Grundlage fiir
die Entwicklung neuer Medikamente gegen
diese und mdglicherweise andere Viren.

Dr. Carina Jacobsen (vorne, Erstautorin) und
Nina Pliickebaum (Zweitautorin) mit dem Gerat,
mit dem die Wechselwirkung zwischen dem
viralen Protein (Glykoprotein C) und dem
Interferon gemessen wird.

AUSGABE_2_2024 // RESIST /I 7


https://www.nature.com/articles/s41467-024-49657-4
https://www.nature.com/articles/s41467-024-49657-4

Medizinische Hochschule Hannover
Theoretische Institute Il

Exzellenzcluster

Die neuen Studie-
renden wahrend
der Orientierungs-
woche.

19 Studierende haben im Oktober den
Masterstudiengang Biomedizinische
Datenwissenschaft begonnen. Herz-
lich willkommen! Der Studiengang
ist Bestandteil von RESIST und wird
nun bereits im vierten Jahr angeboten.

Masterstudium:
Start des vierten Jahrgangs

Die Gruppe der neuen Studierenden
setzt sich aus elf Medizinerinnen und
Medizinern sowie acht Biowissen-
schaftlerinnen und -wissenschaftlern
zusammen, die zuvor in zehn verschie-
denen Stadten studiert haben.

In der Woche ab dem 7. Oktober fand
flr die Gruppe eine Orientierungswo-
che an der MHH statt, damit sie sich
untereinander sowie die Dozierenden
kennenlernen konnten. In dieser Zeit
gab es Kennenlernen- und Team Buil-
ding-Workshops, Lehr- und Infoveran-
staltungen sowie soziale Unterneh-
mungen wie eine Campus Rally und
Barabende. Bei der abendlichen Fest-

veranstaltung am 10. Oktober hielt
Prof. Dr. Michael Altenbuchinger
von der Universitdtsmedizin Gottin-
gen einen Gastvortrag mit dem Titel
.Machine Learning for omics data
analyses”. Moderiert wurde dieser
Festakt von Prof. Dr. Helena Zacharias
vom PLRI.

RESIST wiinscht der neuen Gruppe ein
erfolgreiches Studium. Mehr Informa-
tionen zum viersemestrigen Master-
studiengang sind im Internet zu finden
unter folgendem Link: www.mhh.de/
master-biomeddat.

,Bioinformatik ist die Kunst, Daten
zu verarbeiten und visualisieren, um

Linux und Leine

neue Erkenntnisse der Biologie und
Medizin zu erlangen”, sagt Prof. Otto
von der Universitat Glasgow. Er hat
— wie auch schon im vergangenen
Jahr — den diesjahrigen von RESIST
finanzierten Bioinformatikkurs vom
22. bis 26. Juni in der MHH geleitet.
Darin konnten 17 Wissenschaftlerin-
nen und Wissenschaftler lernen, wie
man ,sequencing reads” — mit einer
einzelnen Sequenzierreaktion ables-
bare Bereich einer DNA oder RNA—in
Linux verarbeitet, um die Daten dann
mit Hilfe der Programmiersprache R
zu analysieren.

In dem Kurs ging es insbesondere
um die Verarbeitung von Daten im
Betriebssystem Linux. ,Die Teilneh-
menden haben gelernt, Rohdaten
richtig zu verarbeiten, die mit Sequen-
zierungsmaschinen erstellt werden”,
erlautert Prof. Otto. Ein Augenmerk
lag auf der Visualisierung dieser
Daten, um mdgliche Besonderheiten
zu erkennen. Diese Schritte wurden
auf dem High Performance Compu-
ting Cluster der MHH , Leine” prozes-
siert. Es ging beispielsweise darum,
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Mutationen zu finden, um zu verstehen, warum ein
Parasit gegentiber einem Medikament resistent ist
oder welche Auswirkung das Ausschalten eines Genes
hat.

Wie im vergangenen Jahr war ein Kursinhalt auch
die Verarbeitung von Expressionsdaten in der
Programmiersprache R. Gegen Ende des Kurses

konnten die Teilnehmenden ihre eigenen Daten verar-
beiten und prasentieren. ,Verglichen mit dem vergan-
genen Jahr standen hier mehr eigene Daten zur Verfi-
gung, was die Innovationen in RESIST widerspiegelt”,
sagt Prof. Otto. Unterstitzt hat ihn Erik Fuhrmann als
tatkraftiger Tutor und an der Organisation des Kurses
waren das RESIST-Management und Prof. Depledge
maBgeblich beteiligt.

Die Teilnehmenden der diesjahrigen RESIST-Bioinformatik-Sommerschule.
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Richtfest des C

2O INDIVIDUALISED 1N

Infektionskrankheiten noch besser individuell diag-
nostizieren und behandeln zu kénnen — das ist das
Ziel des Zentrums fiir Individualisierte Infektionsme-
dizin (Centre for Individualised Infection Medicine,
kurz: CiiM), das der RESIST-Forscher Prof. Cornberg
und die RESIST-Forscherin Prof. Li leiten. Am 17. Juni
konnte das Richtfest des eigenen Forschungsgebau-
des gefeiert werden. Die gemeinsame Forschung im
CiiM-Gebaude wird auch die Interaktionen zwischen
dem CiiM und RESIST verstarken.

Das CiiM war 2015 vom HZI und von der MHH
zunachst als virtuelles Zentrum gegriindet wor-

den, um die Forschungsarbeit direkt aufnehmen zu
kénnen. Derzeit sind die ersten Forschungsgruppen
und -abteilungen, die ins neue Gebdude einziehen
sollen, noch im benachbarten TWINCORE unter-
gebracht. Im Moment gehéren die HZI-Abteilun-
gen ,Bioinformatik der Individualisierten Medizin"
von Prof. Li und ,Personalisierte Immuntherapie”
von Prof. de la Rosa sowie die MHH-Forschungs-
gruppen ,Immunologie der viralen Hepatitis und
Infektionen bei Leberzirrhose” von Prof. Cornberg,
Klinische Bioinformatik” von Prof. Xu und die
CAIMed-Nachwuchsgruppe ,KI &Bioinformatik”
dem CiiM an.

=CTION MEDICING Ll
RICHTEEST 1/.JUNI 202 :

Beim Richtfest
(von links): Das
CiiM-Leitungsteam
Prof. Cornberg und
Prof. Li mit CiiM-
Koordinatorin
Jennifer Debarry
und MHH-Prasident
Prof. Manns sowie
mit dem Nieder-
sachsischen Minis-
ter fir Wissenschaft
und Kultur Falko
Mohrs und Christian
Scherf, administrati-
ver Geschaftsfiihrer
des HZI.

,Ein eigenes Gebdude fir das CiiM ist von
unschatzbarem Wert und unterstreicht die Bedeu-
tung unserer Arbeit. Hier kénnen wir die Expertise
unserer Wissenschaftlerinnen und Wissenschaftler
sowie Medizinerinnen und Mediziner unter einem
Dach vereinen und die Synergien optimal nutzen,
die aus dieser engen Zusammenarbeit entstehen”,
sagt Prof. Cornberg. Prof. Li erganzt: ,Wir sind
iberzeugt, dass dieser gemeinsame Standort unser
Zentrum dem Ziel, individualisierte Infektionsmedi-
zin auf hochstem Niveau zu betreiben, einen gro-
Ben Schritt naherbringt.”

Rekrutierung der RESIST SI Kohorte abgeschlossen

Grtelrose, Grippe, Corona — Warum
sind ltere Menschen oft anfalliger fir
virale Infekte als jingere? Und wes-
halb wirken Impfungen bei ihnen teil-
weise schwacher? Um diese und wei-
tere Fragen beantworten zu kénnen
und Zusammenhénge zwischen viralen
Infektionserkrankungen und dem Alter
aufklaren zu kdnnen hat das RESIST-
Team von Ende 2019 bis Dezember
2023 die RESIST Senior Individuals (SI)
Kohorte etabliert. In diese sind 650
Biirgerinnen und Biirger aus Hanno-
ver aufgenommen worden, nachdem

RESIST

sie zufdllig ausgewahlt wurden und
der Teilnahme zugestimmt hatten. Der
Schwerpunkt lang bei den Personen,
die alter als 60 Jahre sind.

Mittlerweile konnte das Studien-
zentrum des HZI den Datensatz, der
wahrend der Rekrutierung gewon-
nen wurde, an das Datenmanage-
ment-Team Ubergeben. Dieser stellt
die Grundlage fir Untersuchungen
an den Biomaterialien dar, welche
die Bereiche Genomik, Transkripto-
mik, Metabolomik, Metagenomik und

Epigenomik umfassen und derzeit ste-
tig durch die fortschreitenden Analy-
sen erweitert werden. Mit dem Ziel,
ein umfassendes Bild des alternden
Immunsystems zu erhalten und daraus
Erkenntnisse zur Infektanfalligkeit zu
gewinnen, sind die Ergebnisse Teil der
RESIST Datenbank SHaReD.

Dank des Studienzentrums-Teams des
HZI unter der arztlichen Leitung von
Dr. Yvonne Kemmling sowie der ,vie-
len Aktiven” aus den Laboren und Kli-
niken von MHH, HUB und HZI konnten

die Anforderungen des umfangreichen
Projektes erfolgreich gemeistert wer-
den—auch zu Pandemiezeiten. Details
zum Aufbau und zu den Zielen der S
Kohorte sowie erste Einblicke sind
kirzlich vom Team um PD Dr. Lennart
Rdsner und Dr. Manoj Gupta unter der
Uberschrift , The RESIST Senior Indivi-
duals Cohort: Design, participant cha-
racteristics and aims” in der Fachzeit-
schrift Geroscience in einem soge-
nannten Kohorten-Profil publiziert
worden.
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InGlasgow:  MHH-Prasident Prof. Manns und der Direktor des Centre
Prgf'ﬁzlmg:; for Virus Research (CVR) der University of Glasgow Prof.
Prof. Mannsund  Palmarini haben eine gemeinsame Erklarung zur Verstar-
P(VOf- 5|_Chku‘)2 kung ihrer Zusammenarbeit auf dem Gebiet viraler Infekti-

von [inks).

onserkrankungen und grundlegender Virologie unterzeich-
net. Eine Grundlage dafir bildete unter anderem das vor-
angegangene und von RESIST initiierte deutsch-schottische
Projekt ,Hannover-Glasgow Infection Strategy” (HAGIS).

/u Besuch
in Glasgow

LWir freuen uns sehr, denn damit for-
cieren wir unsere bereits bestehende
gemeinsame Forschungskooperation
und verbessern unsere internationale
Vernetzung sowie unsere Méglichkei-
ten flr bessere Therapien von Infek-
tionskrankheiten”, sagt Prof. Manns.
Die Erklérung haben sie auf einer
Delegationsreise nach Schottland
unterschrieben, die der Niedersach-
sische Minister fiir Wissenschaft und
Kultur Falko Mohrs mit niederséchsi-
schen Vertreterinnen und Vertretern
aus Wissenschaft und Forschung
sowie Abgeordneten des Nieder-
sachsischen Landtags vom 30. April
bis zum 3. Mai 2024 unternommen
hat. Prof. Schulz hat als Vertreter von
RESIST ebenfalls an der Delegation
teilgenommen.

HAGIS wurde 2021 von RESIST und
vom CVR gegriindet, um dauerhaft
gemeinsam und komplementar zu for-
schen und so die Entwicklung neuer
Therapien fir Infektionskrankheiten
voranzutreiben. An HAGIS ist eben-
falls die Tierarztliche Hochschule Han-
nover beteiligt. Das gemeinsame Pro-
jekt gibt auch Doktorandinnen und
Doktoranden die Méglichkeit, von den
geblndelten Forschungsstarken der
beiden Standorte zu profitieren: Zwei
Doktorandinnen des Instituts fir Viro-
logie der MHH und der Tierdrztlichen
Hochschule Hannover konnten bereits
Forschungsaufenthalte am CVR Glas-
gow durchfihren. Federfihrend bei
der Entstehung und Entwicklung war
und ist Prof. Schulz.

Start des Netzwerks

Am 14. Mai startete das Netzwerk ,Women in RESIST" (WiR)
mit einer Auftaktveranstaltung im Konferenzraum an der MHH-
Lounge. Bei diesem ersten Treffen hat die Netzwerk-Expertin
Sonja de Vries einen Impuls-Vortrag zu Thema Netzwerken gehal-
ten und sie hat die Veranstaltung auch moderiert. Dabei konn-
ten sich die Teilnehmerinnen zu verschiedenen Themen rund um
das Thema Netzwerken austauschen und sich auch naher ken-
nenlernen.

Das nachste Treffen sollte zum Thema ,Gleichstellung in der Wis-
senschaft” am 11. September stattfinden. Dr. Sabine Blackmore,
eine Expertin auf diesem Gebiet, war als Referentin eingeladen.
Leider musste die Veranstaltung krankheitsbedingt abgesagt wer-
den. Anfang des Jahres 2025 wird ein Ladies-Dinner mit wech-
selnden Tischen geplant. Zu diesem Treffen sind alle RESIST-Wis-
senschaftlerinnen herzlich willkommen, wir werden rechtzeitig
per E-Mail dazu einladen.
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~Women in RESIST"

Im Konferenzraum an der MHH-Lounge: Das erste Treffen des Netzwerks ,Women in RESIST".

RESIiST



—
Begeisterte
Gaste bei der
ldeenExpo

T

Bei der Ideen-Expo:

Nina Pliickebaum,

Marie Schulze und Josephine
Schenk (von links) zeigten den
Gasten den VR-Film.

Mehrere hundert Gaste besuchten unseren
RESIST-Stand wahrend der Ideen-Expo im Juni.
Sie schauten sich unseren Virtual-Reality-Film
zum Prozess einer Virusinfektion an und konn-
ten so sehen, was im Korper passiert, wenn
man Lippen-Herpesviren hat. Dieser einma-
lige Film zeigt den aktuellen Stand der For-
schung so anschaulich und spannend, dass
sowohl junge als auch altere Zuschauerinnen

und Zuschauer sehr begeistert waren. Dar-
Uber hinaus konnten sich die interessierten
Gaste von unseren Wissenschaftlerinnen, die
den RESIST-Stand betreuten, zahlreiche Fra-
gen rund um das Thema Infektionen beant-
worten lassen.

Die IdeenExo ist das europaweit groBte
Jugend-Event fiir Technik und Naturwissen-

schaften. Bei dieser alle zwei Jahre auf dem
Messegeldnde Hannover stattfindenden
Messe gibt es zahlreiche Aussteller, Exponate,
Bithnenshows, Workshops und ein unterhalt-
sames Live-Programm fur junge Menschen.
Das Ziel ist es, Schilerinnen und Schiiler fiir
Technik und Naturwissenschaften zu begeis-
tern und als Fachkrafte fiir die MINT-Berei-
che zu gewinnen.

LISA 2024

Vom 25. August bis zum 13. September fand
die 13. ,Lower Saxony International Summer
Academy in Infection and Immunology (LISA)
im TWINCORE statt: Junge Studierende der
Biowissenschaften und Medizin (Bachelor/

"

Master), die eine Promotion in der Immunologie oder
der Infektionsforschung anstreben, konnten im Rah-
men dieser Sommerakademie an einer Vorlesungs-
woche teilnehmen und anschlieBend an bis zu zwei
Wochen Laborpraktika. Zusétzlich profitierten die Teil-
nehmenden von einem ganztdgigen Besuch am HZl in
Braunschweig und einem Single-cell RNA-sequencing
Workshop. Insgesamt nahmen 30 Studierende aus 19
Nationen teil, darunter auch neun junge Doktorandin-

nen und Doktoranden aus allen Helmholtz-Zentren der
Gesundheitsforschung. RESIST sorgte fiir die Grund-
finanzierung der Akademie, weitere Forderer waren
das Niedersachsische Ministerium fiir Wissenschaft
und Kultur und die VHV Stiftung. Fiir die Sommeraka-
demie LISA im Jahr 2025, die auch wieder in Hanno-
ver stattfindet, kann man sich vom 17. Januar bis zum
30. April bewerben. Mehr Informationen finden Sie auf
dieser Homepage: www.mhh.de/hbrs/lisa.

RESIST
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Sommerliches
Netzwerktreffen

Am 23. August fand das sommerliche
RESIST-Netzwerktreffen mit mehr als
40 RESIST-Forscherinnen und -For-
schern statt. Dies war kurz nach der
Abgabe des Fortsetzungsantrags bei
der DFG, so dass sich alle erleichtert
bei leckerem Essen und Getranken aus-
tauschen konnten. Daftir war im TWIN-
CORE ein Buffet aufgebaut und ein Eis
gab esim dazugehdrigen Garten. Auch
fir die rund 20 mitgebrachten Kinder
war mit einem abwechslungsreichen
Spielprogramm liebevoll gesorgt.

Die Seifenblasen verzauberten kleine und groBe Gaste.

g B 0 § ¢
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Der Austausch stand im Vordergrund des Treffens.

Ein kleines Dankeschon

Prof. Schulz sorgte daftir, dass RESIST
entstehen konnte und war Sprecher
dieses Clusters von Beginn an bis
zum April 2024. Als kleines Danke-
schon fir sein Wissen und Engage-
ment schenkten die RESIST-Forsche-
rinnen und -Forscher sowie das Team
des Cluster-Managements ihm bei
der Mitgliederversammlung auBer-
gewohnliche Weinglaser, leckeren

Rotwein, ein Buch und eine Tisch-
lampe im Bauhaus-Stil.

Prof. Schulz hat sich sehr (iber diese
Aufmerksamkeit gefreut — obwohl
gemlitliche Tage, bei schonem Licht
lesend im Sessel, bei ihm noch recht
selten sind. Denn dankenswerter
Weise setzt er sich als Co-Sprecher
auch weiterhin sehr fir RESIST ein.

RESIST — Uber uns

SpaB mit Schwarzlicht & Infrarot

Geschwindigkeit, Reaktionsvermdgen und Geschicklichkeit — diese Fahig-
keiten waren bei den zehn jungen RESIST-Forscherinnen und -Forschern
besonders gefragt, die sich am Abend des 24. Oktober zum RESIST-Stamm-
tisch trafen: Ausgestattet mit je einer speziellen Ausriistung spielten sie im
,Underground City Hannover" auf einem Schwarzlicht-Hindernis-Parcours in
mehreren Raumen Lasertag. Dabei galt es, verschiedene Aufgaben zu erfil-
len, um moglichst viele Punkte zu erzielen. ,Das Lasertag spielen hat allen
gut gefallen und sehr viel SpaB gemacht”, sagt Marie Schulze, Vertreterin
der Doktorandinnen und Doktoranden in RESIST. Dies war der dritte RESIST-
Stammtisch fiir (Post-) Doktorandinnen und (Post-) Doktoranden des Jah-
res 2024, der nachste findet am 12. Dezember statt. Es wird ein gemiitlicher
Filmabend mit Pizza und Glihwein. Kommt gern zahlreich — auch wenn ihr
bisher noch nie dabei gewesen seid! Meldet Euch gern bei Marie Schulze.
E-Mail: Schulze.Marie-Sophie@mh-hannover.de.

Gefordert durch
DF

Deutsche
Forschungsgemeinschaft

Das Team des Exzellenzclusters RESIST (Resolving Infection Susceptibility) bietet exzellente Wissenschaft fiir Menschen, die besonders anfllig sind fiir
Infektionen. Es setzt sich aus Forscherinnen und Forschern zusammen, die in der Medizinischen Hochschule Hannover (MHH) arbeiten sowie im
TWINCORE-Zentrum fiir Experimentelle und Klinische Infektionsforschung, Helmholtz-Zentrum fiir Infektionsforschung (HZI) Braunschweig,
Centre for Structural Systems Biology (CSSB) Hamburg, Centrum fiir Chronische Immundefizienz (CCl) Freiburg und in der Stiftung Tierarzt-
liche Hochschule Hannover (TiHo). Die Arbeit des Exzellenzclusters RESIST wird von der Deutschen Forschungsgemeinschaft (DFG) unterstitzt.
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