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Editorial

Sehr geehrte
Freunde und
Forderer, liebe
Kolleginnen und
Kollegen,

Leuchttiirme sind das wiederkehrende
Motiv der ersten gemeinsamen Broschiire
aller Leibniz-Institute aus Hamburg und
Schleswig-Holstein, die unter redaktio-
neller Leitung des HPI entstand. Ein sol-
cher Leuchtturm ist auch die internatio-
nal anerkannte Expertise der drei nord-
deutschen Institute der Infektionsfor-
schung, die sich im Leibniz Center Infec-
tion (LCI) zusamengeschlossen haben.
Wie sinnvoll diese Biindelung wissen-
schaftlicher Kompetenzen und Ziele ist,
zeigt sich aktuell in gemeinsamen Antra-
gen und Projekten im Rahmen neu ent-
stehender Initiativen, wie dem Deutschen
Zentrum fiir Infektionsforschung (DZI)
oder dem Centre for Structural Systems
Biology (CSSB). Dariiber hinaus vernet-

zen sich die drei Institute zunehmend
in wissenschaftlichen Kooperationen,
der Graduiertenausbildung und im
Januar erstmals in einem gemeinsamen

internationalen Symposium zum Thema

,,Coinfections”.

Dabei wird auch deutlich, wie wichtig
die wissenschaftliche Expertise des HPI
und seiner Leibniz-Partnerinstitute ins-
besondere fiir universitdre Partner ist.
Ein Beispiel fiir die erfolgreiche Koope-
ration mit dem benachbarten Universi-
tatskrankenhaus Hamburg-Eppendorf
(UKE) finden Sie in dieser Ausgabe.

Es ist unser nachdriicklicher Wunsch,
diesen Austausch noch weiter zu inten-
sivieren. Dies alles im Rahmen unseres
neu definierten Forschungsleitbildes:
,,Das HPI erforscht humanpathogene Viren.
Ziel unserer Forschung ist es, virusbedingte
Erkrankungen zu verstehen und neue The-
rapieansitze zu entwickeln.”

Mit besten Griifsen,
Thr

Thomas Dobner
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Aktuelle Forschung am HPI

HIV-Forschung — enge Kooperation
zwischen HPI und Klinik

Seit mehreren Jahren profitieren HIV-Forscher aus
dem HPI und Kliniker aus dem Universitatskran-
kenhaus Eppendorf (UKE) in Hamburg von ihrer
engen Zusammenarbeit. ,,Das ist eine echte win-
win-Situation und wir werden diese Kooperatio-
nen weiter ausbauen”, bestatigen Joachim Hauber
und Jan van Lunzen. Sie leiten und koordinieren
in beiden Hausern die HIV-Studien.

AIDS ist in Europa inzwischen eine behandelbare
Krankheit, aber die lebenslange Einnahme der
HIV-Therapeutika stellt Mediziner und Patienten
vor Probleme, wie Resistenzentwicklungen und
Langzeitnebenwirkungen der Medikamente.
,Deswegen sind wir dringend auf innovative
Therapien angewiesen und benétigen eine die
Klinik begleitende Grundlagenforschung”, so van
Lunzen. Das HPI bietet dafiir hervorragende Be-
dingungen. Seit 4 Jahren ermoglicht das Leibniz-
Institut einer HIV-Gastgruppe aus dem UKE mo-
lekular- und zellbiologische Arbeiten im Sicher-
heitslabor. Es bindet die Kliniker eng in den wis-
senschaftlichen Austausch ein und bietet ein brei-
tes Spektrum innovativer Methoden und Techno-
logien. Damit engagiert sich das HPI gleichzeitig
in der Ausbildung des klinischen Nachwuchses.

Hauber fasst die wichtigsten Ziele zusammen:
,Unser Hauptziel ist es, das HI-Virus ganz aus
dem Korper zu vertreiben, also seine Eradikation.
Aufierdem beschaftigt uns die Frage, wie wir den
Patienten dabei unterstiitzen konnen, mit dem
Virus lebenslang klar zu kommen. Das sind vollig
neue therapeutische Ansitze — eine mogliche Hei-
lung durch Immunmodulation.” Nun entdeckte
die HIV-Gastgruppe, dass eine Subpopulation der
regulatorischen T-Zellen (Tregs) beim Fortschrei-
ten von AIDS eine wichtige Rolle spielen konnte:
der Anteil CD39-positiver Tregs korreliert mit der
Progression der Immunschwache, der HI-Virus-
menge im Blut und der Immunaktivierung der
Patienten (1). ,,CD39 konnte ein wichtiges erstes
Ziel fiir die Heilung durch Immunmodulation bei

AIDS-Patienten sein”, hofft van Lunzen.
(1) Schulze Zur Wiesch et al., ] Virol. 2010 Nov 3. [Epub
ahead of print]

Wie Grippeviren ihr Reservoir wechseln
Influenza-A-Viren verursachen jahrlich millionen-
fach schwere Infekte mit oft todlichem Ausgang.
Ihre Fahigkeit, Speziesbarrieren zu iiberspringen,
gehort zu den grofien Herausforderungen der
Gesundheitsforschung. Am HPI arbeitet Giilsah
Gabriel mit ihrem Team an diesem Problem.

Bei der Anpassung an neue Wirte miissen Grip-
peviren zwei Barrieren {iberwinden: die duflere
Zellmembran sowie die innere Hiille um den
Zellkern. ,,Wir beschreiben nun erstmals im Detail
die zweite innere Barriere, an die sich Grippeviren
anpassen miissen, wenn sie von Vogeln auf den
Menschen {ibergehen”, fasst Gabriel ihre Publika-
tion in Nature Communications (1) zusammen.
,Um die Anpassungsprozesse zu verstehen, miis-
sen wir beide Partner untersuchen: das Grippe-
virus und seinen Wirt. Dabei interessiert uns vor
allem eine Familie zellularer Proteine, die alpha-
Importine”. Importine transportieren Proteine
und Virusbestandteile in Richtung Zellkern und
sind somit Teil der zweiten innneren Barriere fiir
Viren. Zelleigene und virale Proteine docken an
Importine an und gelangen so ins Innere des Zell-
kerns, wo die Vermehrung des viralen Erbguts
stattfindet. Auch das dazu notwendige Polymera-
se-Enzym der Grippeviren braucht Importin.

»Man kennt bei Végeln und Menschen 6 Impor-
tin-alpha Isoformen. Jetzt zeigen wir erstmals,
dass Influenza-A-Viren sich an eine neue Isoform
anpassen, wenn sie von Vogeln auf Menschen
tiberspringen. Vogelgrippeviren nutzen das Im-
portin-alpha3 und Menschengrippeviren brau-
chen Importin-alpha?. Das Polymerase-Enzym
des HIN1-Grippevirus aus dem Jahr 2009 braucht
jedoch beide Isoformen und hat sich somit noch
nicht vollstandig an den Menschen angepasst.

Es befindet sich noch in der Anpassungsphase”,
erklart Gabriel. ,,Damit haben wir ein neues Gen
entdeckt, das fiir die Virusiibertragung tiber Art-
grenzen hinweg wichtig ist und unsere Empfang-
lichkeit gegeniiber Influenzaviren reguliert.” Im-
portin-alpha? kénnte ein neues therapeutisches
Ziel im Kampf gegen humane Grippeviren sein:
,Indem wir das Importin-alpha7-Gen zeitweise
ausschalten, hatten wir vielleicht eine neue Stra-
tegie gegen Grippepandemien”, hofft Giilsah

Gabriel. (1) Gabriel et al., Nature Comm., 18.1.2011, DOI:
10.1038/ncomms1158
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Preise und Ehrungen

Michael Schindler (NG Virus-
Pathogenese) wurde mit dem Robert-
Koch-Postdoktorandenpreis 2010
ausgezeichnet (im Bild links).

Oliver Bruns (FG Elektronenmikros- |
kopie) erhielt den mit 1250 Euro
dotierten , Karl Heinz Holzer-

Promotionspreis fiir Interdisziplinare
Medizinische Forschung 2010“ des
Freundes- und Forderkreises des UKE.
Giilsah Gabriel (NG Influenza-
Pathogenese) wurde in das Exzellenz-
portal ,AcademiaNet” der Robert
Bosch Stiftung aufgenommen.

Personalia

Neue Mitarbeiter, Verabschiedungen

Wir begriifsen Stefanie Topp (Empfang), Carolin
Biirck, Julia Berscheminski (Abt. Dobner),
Antonio Gallo (Abt. Brune) und Dorothee Roman
(Laborkiichen). Wir verabschieden Petra Plarre
(Empfang), Dorothea Stille (Vorstandssekretariat),
Christine Hinterreiter-Bunzel (Controlling) sowie
Radica Karalic (Laborkiichen) und wiinschen alles
Gute!
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Dissertationen etc

Diercks, B. (10/2010): Identifizierung neuer
Substrate des adenoviralen E1B-55K/E4orf6 E3-
Ubiquitin-Ligase-Komplexes (Bachelor). MIN-
Fakultit, Dep. Biologie, Universitat Hamburg
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arbeit), MIN-Fakultét, Universitit Hamburg
Hildebrand, J. (12/2010): Funktionen von
microRNAs in der Differenzierung humaner
epidermaler Kreatinozyten (Diss.), MIN-Fakultat,
Dep. Chemie, Universitdat Hamburg

Knauer, T. (12/2010): Charakterisierung dermaler,
mesenchymaler Progenitorzellen und deren Be-
deutung fiir Regenerations- und Alterungspro-
zesse der Haut (Diss.), MIN-Fakultat, Universitat
Hamburg

Schulz, K. (12/2010): Untersuchung des Zusam-
menwirkens von RUNX1-Mutanten und aktivier-
ter Tyrosinkinase in akuten Leukdmien unter
Verwendung von Mausmodellen (Diss.), MIN-
Fakultét, Dep. Chemie, Universitit Hamburg
Wimmer, P. (11/2010): Analysis of the Modulation
of Nuclear Domains by Human Ad Type 5 Onco-
proteins (Diss.). MIN-Fakultédt, Uni. Hamburg
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Aktuelles aus dem Institut

LCI-Symposium ,,Coinfections*

Jahrlich sterben weltweit mehr als 9,5 Millionen
Menschen an Infektionskrankheiten, so schatzt
die Weltgesundheitsorganisation (WHO). Ca. 8
Millionen Todesfélle gehen allein auf das Konto
von HIV/AIDS, Malaria, Tuberkulose (TB) und
anderen Lungeninfektionen. Diese Infektionser-
krankungen waren am 26. und 27. Januar Thema
der 150 Teilnehmer eines internationalen Sympo-
siums in Hamburg. Der besondere Fokus: Koin-
fektionen, also gemeinsam auftretende Erreger,
die sich in ihrem Krankheitsbild gegenseitig be-
einflussen. Veranstalter waren die drei Institute
des Leibniz Center Infection (LCI), das Bernhard-
Nocht-Institut fiir Tropenmedizin, Forschungs-

zentrum Borstel und Heinrich-Pette-Institut.
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Sprecher und Organisatoren des LCI-Symposiums ,, Coinfections”

,In der Praxis haben wir es oft mit gemischten
Infektionen durch zwei oder mehr Erreger zu tun.
Das hat Auswirkungen auf den Krankheitsver-
lauf, die Reaktionen des Korpers und schlussend-
lich auf den Behandlungserfolg. Koinfektionen
kénnen zum Beispiel die Immunitit gegen andere
Infektionserreger unterdriicken oder auch iiber-
schieffende Reaktionen des Abwehrsystems aus-
16sen”, fasst Ulrich Schaible vom Forschungszent-
rum Borstel, einer der Mitorganisatoren des Sym-
posiums, zusammen. Dariiber hinaus konnen die
wichtigsten Vorbeugemafinahmen, Schutzimp-
fungen, durch bereits bestehende Infektionen
beeinflusst werden. ,,Auch in westlichen Landern
bereiten Koinfektionen grofse Probleme: mehr als
95 Prozent der Grippe-Todesfille gehen beispiels-
weise auf eine Lungenentziindung und die Ko-
infektion mit bakteriellen Keimen zuriick, meist
Pneumokokken”, ergénzt Thomas Dobner vom
HPI. Ursache sind hdufig massive Immunreaktio-
nen auf die Influenza-A-Viren, die den Bakterien

den Weg bereiten. Bestandteile der Bakterien be-
feuern dann diese Entziindungen noch weiter, so
dass sie aufier Kontrolle geraten und tddlich ver-
laufen konnen.

Strukturierte Doktorandenausbildung

Das HPI baut sein bestehendes
[ Mentoringprogramm fiir Dokto-
MH Pl randinnen und Doktoranden zu
einer strukturierten Ausbildung
aus, die innerhalb von drei Jahren von jedem

Graduierten durchlaufen werden muss. Damit
gewdhrleistet das HPI eine international ausge-
richtete Betreuung und Ausbildung von Promo-
vierenden auf hochstem fachlichem Niveau. Ein
Promotionsbeirat wird den ordnungsgemaéfsen
und termingerechten Ablauf der Promotions-
arbeiten iiberpriifen. Neben einer klar definierten
Berichtspflicht der Doktoranden und den Mento-
ring-Pflichten ihrer Betreuer umfasst die Dokto-
randenausbildung regelmaflige abteilungsiiber-
greifende Seminare, Schliisselkompetenzkurse
sowie die Teilnahme an Kongressen und wissen-
schaftlichen Retreats. Die offizielle Sprache des
strukurierten Doktorandenprogramms am HPI ist
Englisch. Damit unterstiitzt das Institut die Inter-
nationalisierung der Doktoranden und erhéht die
Attraktivitat fiir auslandische Promovierende.

BTA-Ausbildung am HPI
Auch in 2010/2011
bildet das HPI wie-
der mehrere BTA-
Schiilerinnen und
-Schiiler der Ham-
burger School of
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befinden sich in ihrem zweiten Ausbildungsjahr

Life Science aus. Sie

und verbringen im Rahmen ihres indiviuell ge-
stalteten , Lehr- und Wanderjahres” vier Monate
in ausgewahlten Abteilungen und Forschungs-
gruppen des HPI. Dort erlernen sie Grundfertig-
keiten der Zell- und Gewebekultur aber auch
neueste molekular- und zellbiologische Metho-
den. Mareike Kohring ist eine der Auszubilden-
den: ,Mir geféllt es hier sehr gut! Ich lerne ver-
schiedene Methoden der Proteinanalytik und
arbeite in der Zellkultur.” Wie erfolgreich diese
Zusammenarbeit ist, zeigt sich auch darin, dass in
den vergangenen Jahren regelméafiig Absolventen
der BTA-Schule am HPI beschéftigt wurden.



