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Titelbild: Das Deutsche Zentrum fiir Infektionsforschung (DZIF) feierte 2022 sein zehnjéhriges Jubildum. Aus diesem Anlass haben wir auf dem Umschlag
ein paar klassische ,Geburtstagselemente” arrangiert. Die drei tibereinander héngenden Bilder auf der Vorderseite fassen die Mission des DZIF zu-
sammen - den Briickenschlag zwischen Grundlagenforschung und klinischer Anwendung. Gruppenbilder von Jahrestagungen aus den vergangenen zehn
Jahren sowie der gemeinsamen DZG-Jubildumsfeier in Berlin zeigen einige der vielen Menschen, die die vergangenen Forschungsjahre im DZIF geprédgt
haben. Das Titelbild hat eine nicht unbedingt auf den ersten Blick sichtbare Besonderheit: Es handelt sich dabei um eine Joint Venture zwischen von
einer Bild-K| generierten Elementen und manueller Bild-Bearbeitung.
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Das DZIF
auf einen Blick

Das Deutsche Zentrum fir Infektionsforschung (DZIF) koordiniert translationale
Infektionsforschung in Deutschland und richtet sie strategisch aus.

Seine Mission ist es, Ergebnisse aus der infektiologischen Grundlagenforschung
in die klinische Forschung zu Giberfihren und zu den Patientinnen und
Patienten zu bringen. 35 DZIF-Forschungseinrichtungen arbeiten gemeinsam
gegen die weltweite Bedrohung durch
Infektionskrankheiten.
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Editorial

Im Jahr 2022 feierten wir das zehnjahrige Bestehen des DZIF
gemeinsam mit drei weiteren Zentren - dem Deutschen Zen-
trum fiir Lungenforschung (DZL), dem Deutschen Zentrum fir
Herz-Kreislauf-Forschung (DZHK) und dem Deutschen Kon-
sortium fur Translationale Krebsforschung (DKTK). Im Beisein
vieler prominenter Gaste aus Politik und Wissenschaft wurde
die bisherige Erfolgsgeschichte der Deutschen Zentren bei
der Translation von Ergebnissen der Grundlagenforschung in
die Pravention, Diagnose und Therapie bedeutender Volks-
krankheiten gewdrdigt.

Das DZIF war wéhrend der SARS-CoV-2 Pandemie beson-
ders gefordert und hat mit vereinten Kraften von Beginn an
wichtige Ergebnisse zur Erforschung und Kontrolle der Erkran-
kungbeitragen kénnen.Nachdemim Friihjahr 2022 die Corona-
Infektionslage in Europa abebbte und gesetzliche Mafinahmen
zur Einddmmung der Infektionsverbreitung ausliefen, konnten
sich viele Forschende im DZIF wieder verstérkt ihren bishe-
rigen Kernforschungsbereichen widmen: Drangende Themen
wie zunehmende Antibiotikaresistenzen, gastrointestinale In-
fektionserreger, Tuberkulose, Malaria und andere weitverbrei-
tete Infektionserkrankungen rickten wieder starker in den
Fokus. Auf den Seiten 6-7 erfahren Sie beispielsweise, welche
neuen viralen Erreger sich tUber Zugvégel und den globalen
Handel verbreiten.

Wichtige Fortschritte gab es unter anderem auch in der
Friherkennung aktiver Tuberkulose bei HIV-Infizierten (Seite 9)
und in der Hepatitis-C-Impfstoffentwicklung (Seiten 14-15).

Ilhr Vorstand des Deutschen Zentrums fir Infektionsforschung

&7 |z

Prof. Dr. D. Busch

Prof. Dr. H.-G. Krausslich

Prof. Dr. M. Dandri

Ein am Helmholtz Zentrum Minchen entwickelter Impfstoff
gegen das Epstein-Barr-Virus steht in den Startléchern fir
erste klinische Studien am Menschen (Seiten 18-19).

Auch in den DZIF-Infrastrukturen wurden 2022 etliche
positive translationale Impulse gesetzt: Die Infrastruktur Bio-
ressourcen, Biodaten und digitale Gesundheit hat 2022 mit
dem ,DZIF Data & Tools-Hub” eine Beta-Version fiir eine
IT-Plattform online gestellt, die den Zugang zu Forschungs-
daten erleichtern und die Qualitdt von Forschungsprojek-
ten verbessern soll (Seiten 24-25). Mit der Anwerbung von
Dr. Klaus Schwamborn als neuem industrieerfahrenen Lei-
ter des Bereichs Impfstoffentwicklung im ,Translational
Project Management Office” hat sich die DZIF-Infrastruktur
Produktentwicklung ab Oktober 2022 verstarkt (Seite 27).
Die Férderung von klinischen Wissenschaftler:innen auch
im Senior-Bereich gestaltete sich weiterhin erfolgreich: Mit
dem 2021 aus der Taufe gehobenen ,Advanced Clinician
Scientist-Programm®” der DZIF Academy wurden im Berichts-
jahr bereits vier Forschende erfolgreich gefoérdert (Seite 28).
Die gute Vernetzung mit DZIF-Wissenschaftler:iinnen fihrte
zur erfolgreichen Férderung dreier innovativer Projekte zu
antimikrobiellen Resistenzen durch INCATE (fir: INCubator
for Antibacterial Therapies in Europe), an dessen Grindung
das DZIF beteiligt war (Seite 29).

Wie jedes Jahr finden Sie auch im Bericht zum Jahr 2022
alle wichtigen Informationen zu Daten und Fakten auf einen
Blick. Wir wiinschen lhnen eine informative Lektire!
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Prof. Dr. D. Heinz Prof. Dr. A. Peschel
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UBER DAS DZIF

Voneinander Lernen -
zehn Jahre DZG UND DZIF

Austausch untereinander, gemeinsames Forschen und voneinander Lernen - das ist von Anfang an wichtig gewesen fir die

Zusammenarbeit zwischen den Deutschen Zentren der Gesundheitsforschung (DZG), aber natirlich auch innerhalb des

Deutschen Zentrums fir Infektionsforschung (DZIF) selbst. Die Corona-Pandemie hat noch einmal verdeutlicht, wie wichtig

lander- und diszipliniibergreifende Zusammenarbeit (nicht nur) in der Forschung ist. Gemeinsam mit dem DZIF feierten

2022 drei DZG ihren zehnten Geburtstag: Das Deutsche Zentrum flir Lungenforschung, das Deutsche Zentrum fur

Herz-Kreislauf-Forschung und das Deutsche Konsortium fir Translationale Krebsforschung. Dass wir tatsachlich

gemeinsam vor Ort in Berlin feiern durften, war nach den Pandemie-Jahren keine Selbstverstandlichkeit.

VIER GROSSE HERAUSFORDERUNGEN

Mehr als 500 Wissenschaftler:innen und Arzt:iinnen im DZIF
arbeiten in 35 Mitgliedseinrichtungen an sieben Standorten in
Deutschland. Hinzu kommen noch Forschende aus Einrichtun-
gen der assoziierten Partner sowie aus transnationalen Koopera-
tionen und Allianzen. Mit diesem synergistischen DZIF-Verbund
aus Hochschulen, Kliniken und Forschungsinstituten wurde eine
weltweit einmalige Infrastruktur geschaffen, in der Expertisen
aus den unterschiedlichsten Bereichen - unter anderem Medi-
zin, Biologie, Epidemiologie, Chemie und Bioinformatik - zusam-
mengefiihrt werden.

Forschungsergebnisse sollen durch eine enge Verzahnung
von Forschung und Klinik zugig in die Praxis Uberfuhrt werden,
sodass Patientinnen und Patienten mdoglichst schnell von er-
folgsversprechenden PraventionsmaBBnahmen, Diagnostika oder

Erstmals seit Ausbruch der Corona-Pandemie konnte das DZIF wieder eine gemeinsame Jahrestagung mit der Deutschen Gesellschaft fir Infektiologie durchfiihren.

Therapeutika profitieren kdnnen. Diesen translationalen Ansatz
haben sich alle DZG auf ihre Fahnen geschrieben, um die gro3en
Volkskrankheiten wie Diabetes oder Krebs zu bekampfen.

Im infektiologischen Bereich mussen sich Behandelnde und
Forschende insbesondere vier grofien Herausforderungen stel-
len. Zu diesen zéhlen antimikrobielle Resistenzen, chronische
Infektionskrankheiten, Immunpréavention und -therapie sowie
tropische und neu auftretende Infektionskrankheiten. Die Aktivi-
taten des DZIF sind strategisch auf die Bewaltigung dieser grofien
Herausforderungen ausgerichtet.

FORSCHUNGSBEREICHE UND INFRASTRUKTUREN

Abgeleitet aus diesen groBen Herausforderungen biindelt das
DZIF seine Projekte in neun Forschungsbereiche, die sich jeweils
einem Erreger, einer bestimmten Erkrankung oder einem ge-




meinsamen Thema innerhalb der Infektionsforschung widmen.
Die vier ,Translationalen Infrastrukturen” stehen allen DZIF-For-
schenden mit ihrer Expertise und Serviceleistungen zur Seite
(siehe Kasten auf dieser Seite).

BRUCKENTHEMEN

Seit 2022 entstehen im DZIF zudem interdisziplinare Gruppen,
die wichtige aktuelle und Forschungsbereichs-libergreifende
Entwicklungen in Form von ,Briickenthemen” bearbeiten und
koordinieren. Bislang wurden im DZIF Briickenthemen zu Anti-
kdrper-basierten Therapien, Zell- und Gentherapien und zum
Mikrobiom eingerichtet. Geplant sind zudem Vakzine und Dia-
gnostik als Briickenthemen.

In jeder der interdisziplindren Gruppen sind vier bis sieben
Expertinnen und Experten aus dem DZIF vertreten, jeweils ein
Vorstandsmitglied begleitet eine Gruppe. Auch externe Ex-
pertiinnen kénnen bei Bedarf eingeladen werden. In regelméa-
Bigen Workshops wird der Forschungsbedarf fiir das jeweilige
Briickenthema definiert und koordiniert.

TRANSLATIONALE ERFOLGE IM DZIF

Die Entwicklung von neuen Medikamenten, Impfstoffen oder Dia-
gnostika ist in aller Regel ein langwieriger Prozess, der von der
ersten Idee bis zu einem fertigen Produkt viele Jahre in Anspruch
nehmen kann. Dass das DZIF bereits nach den ersten zehn Jahren
seines Bestehens auf eine Reihe translationaler Erfolge zurtickbli-
cken kann, unterstreicht das grofie Potenzial des Forschungsver-
bundes: Mit ,Hepcludex” konnte zum Beispiel das weltweit erste
Medikament gegen Hepatitis D von der Grundlagenforschung bis
zur Zulassung gebracht werden, TherVacB kénnte als neuartiger
therapeutischer Impfstoff zur Heilung von chronischer Hepatitis
B beitragen; auch ein weiterer Impfstoffkandidat gegen das Krebs
verursachende Epstein-Barr-Virus ist im DZIF mitentwickelt wor-
den. Mit Corallopyronin A und BTZ-043 sind im DZIF zwei viel-
versprechende neue Antibiotika in der Entwicklung. Wahrend
BTZ-043 eine Hoffnung fiir die Behandlung multiresistenter Tu-
berkulose darstellt, zeigt sich Corallopyronin A unter anderem
erfolgreich bei der Bekdmpfung von Fadenwurmerkrankungen.
Diagnostika wie Schnelltests zur Erkennung bestimmter Er-
krankungen oder von Antibiotikaresistenzen sind ebenfalls von
DZIF-Forschenden entwickelt worden. Natirlich arbeitet das
DZIF weiterhin daran mit, dass wir auf einen méglichen weiteren
Pandemiefall so gut wie méglich vorbereitet sind.

Der translationale Gedanke spielt auch bei der erfolgreichen
Nachwuchsférderung im Rahmen der DZIF Academy von Anfang
an eine wichtige Rolle: Durch die verschiedenen Férderprogram-
me sollen junge Arztinnen und Wissenschaftler:innen fir die
Infektionsforschung begeistert werden. Gleichzeitig schafft die
DZIF Academy langfristige Forschungsperspektiven: Viele erfolg-
reiche Karrieren sind in der DZIF Academy gestartet. Insbeson-
dere die Wege von der Klinik in die Wissenschaft und wieder zu-
rick werden von Programmen wie dem Clinical Leave oder dem
Advanced Clinician Scientist unterstitzt.
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INFEKTIONEN KENNEN KEINE LANDERGRENZEN
Gemeinsames Forschen hat im DZIF auch uber Landergrenzen
hinweg grole Bedeutung, denn Infektionskrankheiten machen
vor keiner Grenze halt. Das DZIF hat von Beginn an die Zusam-
menarbeit mit Partner-Institutionen in Ost-Europa oder Afrika
angestrebt und gestarkt, um Krankheiten wie Tuberkulose oder
Malaria dort zu untersuchen, wo sie am haufigsten auftreten.

Als Mitinitiator des UNITE4TB-Konsortiums treibt das DZIF
die Forschung zu neuen Tuberkulose-Behandlungslésungen vor-
an. Im Kampf gegen zunehmende Antibiotikaresistenzen hat sich
das DZIF an der Griindung der europdischen Initiative INCATE
beteiligt: Innovative Ansatze werden hier bereits im Frihstadium
gefordert. Fir die Entwicklung von Medikamenten gegen Anti-
biotika-resistente Keime engagiert sich das DZIF auch als Partner
im Global Accelerator-Netzwerk von CARB-X. In der Impfstoff-
Initiative CEPI beteiligt sich das DZIF an der Entwicklung von
SchutzmaBnahmen gegen neu auftretende Infektionskrankhei-
ten. Das DZIF arbeitet zudem an zahlreichen weiteren Industrie-
und akademischen Kooperationen mit, um den grofien infektio-
logischen Herausforderungen unserer Zeit begegnen zu kénnen.

Das DZIF buindelt seine Aktivitaten in Forschungsberei-
chen und disziplintibergreifenden Infrastrukturen - intern
»Thematische Translations-Einheiten” (TTU) und , Trans-
lationale Infrastrukturen” (TI) genannt (Stand 2022):

Forschungsbereiche

- Neu auftretende Infektionskrankheiten

- Tuberkulose

- Malaria und vernachldssigte Tropenkrankheiten

- HIV

- Hepatitis

- Gastrointestinale Infektionen

- Infektionen im immungeschwdchten Wirt

- Krankenhauskeime und Antibiotika-resistente Bakterien
- Neue Antibiotika

Infrastrukturen

- Bioressourcen, Biodaten und digitale Gesundheit
- Klinische Studienzentren

- Produktentwicklung

- DZIF Academy

Ab Mitte 2023 wird der Forschungsbereich Krankenhaus-
keime und Antibiotika-resistente Bakterien umbenannt
in Antibiotika-resistente und mit dem Gesundheitswesen
assoziierte bakterielle Infektionen.
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NEU AUFTRETENDE INFEKTIONSKRANKHEITEN

Virale Zoonose-Erreger:
Uberwachen und behandeln

Durch den Klimawandel dringen Krankheitserreger aus den Tropen und Subtropen in vormals kiihlere Regionen der

Erde vor. Andere Zoonose-Erreger sind bereits in Mitteleuropa vorhanden. Gut zu wissen, wie weit beide Erreger-

gruppen verbreitet sind, um auf zuklnftige Infektionsereignisse vorbereitet zu sein. Die Wirkstoffforschung ermég-

licht es zudem, die Sterblichkeit bei bestimmten zoonotischen Infektionskrankheiten im globalen Stiden zu senken.

DZIF-Forschende in Greifswald und auf der Insel Riems gehen
neu auftretenden oder wiederkehrenden Zoonose-Erregern nach.
Hamburger Kolleg:innen untersuchen, wo sich Lassa-Viren nach
abgeklungener Infektion im menschlichen Kérper verstecken.

Beispiele aus der Forschung

VIRALE EROBERUNG DES GLOBUS

Das durch blutsaugende Stechmiicken auf Menschen und an-
dere Wirbeltiere Ubertragene West-Nil-Virus (WNV) kommt
heute auf allen bewohnten Kontinenten vor und erreichte 2018
auch Deutschland. Reservoir- und Vermehrungswirte fiir das
Virus sind Vogel, darunter Sperlingsvégel, Greif- und Eulen-
vogelarten, die gehaduft erkranken und meist an der Infektion

versterben. Am Friedrich-Loeffler-Institut (FLI) wird seit 2011 ein
bundesweites Wildvogel-Netzwerk zum Monitoring von Flavi-
viren - neben WNV auch das Usutu-Virus - koordiniert. ,Von Uni-
versitaten, Wildtierauffangstationen, Tierarztpraxen sowie Zoos
und Tierparks erhalten wir Blutproben von lebenden Végeln und
Vogelkadaver, die wir routinemé8ig auf beide Viren testen, um die
Virusverbreitung aufzuklaren®, sagt Dr. Ute Ziegler. Hotspots flr
WNV sind Berlin-Brandenburg, Sachsen und Sachsen-Anhalt, die
Virusintensitat schwankt aber von Jahr zu Jahr. ,Bisher sehen wir
noch keine deutliche Ausbreitung in andere Regionen.”

Prof. Rainer Ulrich - ebenfalls am FLI-Standort in Greifs-
wald und auf der Insel Riems - erforscht im One-Health-Ansatz
Viren, die von Ratten, Mausen und anderen Kleinsédugern lber-
tragen werden. Als Heimtiere gehaltene Ratten sind sehr beliebt,
kdnnen aber Krankheitserreger auf den Menschen libertragen:

Mikroskopische Untersuchung von Lassa-Virus-infizierten Zellen im BSL-4-Hochsicherheitslabor des Bernhard-Nocht-Instituts fiir Tropenmedizin (BNITM).




2019 wurde in Deutschland erstmals ein Mensch durch eine als
Haustier gehaltene Ratte mit dem Seoul-Orthohantavirus in-
fiziert und entwickelte ein hdmorrhagisches Fieber.

Von Hausmausen wird das Lymphozytédre Choriomeningi-
tis-Mammarenavirus (LCMV) Ubertragen, das bei Primaten und
Mensch Hirnhautentziindungen auslésen kann. 2022 war Ul-
richs Team daran beteiligt, den Ursprung der tédlichen LCMV-
Erkrankung eines Lowenaffchens in Schadnagern im Zoo zu
identifizieren. Zukiinftige systematische Studien in Reservoir-
nagern sowie ein obligatorisches Virus-Screening von Heim-
ratten sollen zu einem besseren Versténdnis der Erregerver-
breitung und der Gefahrdung von Mensch und Tier beitragen.

9 Die Nachwuchswissen-
schaftlerinnen Marie
Weskamm und Anahita
Fathi konnten zeigen, dass
die Impfung mit der im DZIF
entwickelten MVA-MERS-S
Vakzine langanhaltende
Immunitét induziert.

Prof. Dr. Marylyn Addo, Hamburg

Koordinatorin

LASSA-VIRUS - PERSISTENZ UND WIRKSTOFFSTUDIE
Gemeinsam mit Partnern am Irrua Specialist Teaching Hospi-
tal (ISTH) im Stiden Nigerias arbeitet Prof. Stephan Ginther am
BNITM an zwei Lassa-Projekten. Die Region ist hoch-endemisch
fir das von der afrikanischen Vielzitzenmaus Ubertragene Virus,
das im Menschen nach liberstandener Infektion noch lange tiber-
lebt. Vor allem in der Samenflissigkeit der Manner finden sich
noch bis zu zwdlf Monate nach akuter Erkrankung hohe Konzen-
trationen der Virus-RNA, wie eine Studie mit 200 Behandelten er-
gab. Um sexuelle Ubertragung einzuddmmen, werden die Patien-
ten am ISTH nun beziiglich sicherer Sex-Praktiken beraten.

Gegen das Lassa-Fieber gibt es noch kein zugelassenes Medi-
kament. Patient:innen werden daher bisher mit dem Virostatikum
Ribavirin, das bei Hepatitis-C, Influenza, RSV und Herpes gut wirk-
sam ist, zulassungsiberschreitend behandelt. In einer Phase-II-
Studie verglich Glinthers Team gemeinsam mit dem ISTH den im
Mausmodell sehr erfolgreichen neuen Wirkstoff Favipiravir mit
Ribavirin. ,Therapieziel ist, die bei 15 Prozent liegende Sterblich-
keit zu senken”, sagt Guinther. Basierend auf den aus Blutproben
der Proband:innen gewonnenen virologischen und pharmakolo-
gischen Daten folgt eine Phase-IllI-Studie mit insgesamt 600 Pa-
tient:iinnen, fur die bereits acht Millionen Euro aus dem Programm
EDCTP 3 (European and Developing Countries Clinical Trials Part-
nership) eingeworben wurden.
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Greifvégel wie der Habicht sind Reservoir- und Vermehrungswirte fiir das

West-Nil-Virus.

0 ZIELE FUR 2022: BILANZ

© Etablierung eines Marburg-Virus-Mausmodells und eines

rekombinanten Marburg-Virus (Guinea-Isolat).
® Entwicklung eines MVA-Impfstoffs fiir das Marburg-Virus.

® Entwicklung von In-vitro-Assays zur Charakterisierung
von Infektionen mit Affenpockenvirus (MPXV; Viruslast-

messungen und Monitoring der Inmunantwort).

© Charakterisierung von MPXV-/Orthopoxvirus-spezifi-
schen Immunantworten in Personen mit MPXV-Infektion
oder nach Impfung mit MVA-basierten rekombinanten
Impfstoffen (MVA-MERS, MVA-SARS/SARS-ST).

© Ziel teilweise erreicht/Projekt IGuft noch

® Ziel erreicht

@ ZIELE FUR 2023

O Ausweitung der internationalen translationalen
Aktivitaten mit Schwerpunkt auf der Behandlung und

Préivention von Lassa-Virus-Infektionen.

O Forderung des wissenschaftlichen Nachwuchses:
Verstdrkte Einbindung von ,Early career researchers
(ECR)” in den Forschungsbereich Neu auftretende

Infektionskrankheiten.

O Entwicklung eines Impfstoffs gegen das Nipah-Virus
unter Nutzung friiherer Arbeiten mit der MVA-Plattform
sowie Aufbau internationaler Zusammenarbeit mit

Partnern fiir klinische Studien.



https://www.dzif.de/de/neu-auftretende-infektionskrankheiten
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TUBERKULOSE

Neue Methoden, Erreger fruhzeitig
zu identifizieren

Tuberkulose (TB) zahlt neben HIV und Malaria zu den haufigsten Infektionskrankheiten weltweit.

In Deutschland stiegen die Fallzahlen 2022 - nach sinkender Tendenz in den davor liegenden flinf Jahren -

erstmals wieder an. Ursache dafiir sind die Fluchtbewegungen aus der Ukraine.

DZIF-Forschende in Heidelberg und Borstel arbeiten daran,
Antibiotika-resistenten TB-Stdmmen schneller auf die Spur zu
kommen. lhre Miinchner Kolleg:innen suchen Biomarker, die
eine Tuberkulose-Erkrankung friihzeitig im Blut diagnostizie-
ren, bevor der Erreger Ubertragen werden kann.

Beispiele aus der Forschung

RESISTENZMUSTER DURCH GENSEQUENZIERUNG
ERKENNEN

Viele Stdmme des TB-Erregers Mycobacterium tuberculosis sind
bereits resistent gegen diverse Antibiotika. Umso wichtiger ist es,
moglichst schnell zu wissen, welche Medikamente dem einzelnen
Patienten tatsachlich helfen kénnen. ,Das Problem: Die Anzucht
der Keime im Labor dauert bis zu vier Wochen und Antibioti-
ka daran zu testen weitere vier Wochen”, erklart PD Dr. Claudia

Blutprobenanalyse im Rahmen der African Cohort Study (AFRICOS).

Denkinger, Leiterin der ,Infektions- und Tropenmedizin® am Uni-
versitatsklinikum Heidelberg. ,Wir haben deshalb untersucht, ob es
Zusammenhéange zwischen bestimmten Veranderungen im Erbgut
der Erreger und ihren Resistenzen gibt.” Dazu analysierte die For-
scherin gemeinsam mit Kolleg:innen in Borstel, der globalen Dia-
gnostik-Allianz FIND (Schweiz) und Partnern in fiinf Ladndern eine
grofe Zahl M. tuberculosis-Proben von Patient:innen aus aller Welt.

Aus dem entstandenen riesigen, globalen Datensatz filterten
die Forschenden zahlreiche Mutations-Resistenz-Korrelationen
heraus, aufgrund derer nun die Diagnostik verbessert werden
kann. Und sind die Resistenzen des Erregers schnell identifiziert,
kann sofort die wirksamste Behandlung fiir den Patienten starten.

Schnelle Gensequenzanalyse statt langwieriger Bakterien-
kulturz ,Durch die Corona-Pandemie haben sich Sequenzie-
rungstechnologien enorm weiterentwickelt, und auch in Res-
sourcen-schwachen Landern in Afrika, Stdostasien und der
westlichen Pazifikregion, wo rund 85 Prozent der Erkrankten




leben, haben sich die Verflgbarkeit von Instrumenten sowie
die Kenntnisse zur Handhabung deutlich verbessert”, zeigt sich
Denkinger zuversichtlich.

BIOMARKER ZUR FRUHERKENNUNG AKTIVER TB

BEI HIV-INFIZIERTEN

Weil ihr Immunsystem geschwacht ist, haben HIV-Infizierte ein
20- bis 30-fach erhdhtes Risiko auch an Tuberkulose zu erkran-
ken. Je friher die oft tédlich verlaufende Ko-Infektion erkannt
und behandelt wird, desto schneller kann das Fortschreiten und
die Ubertragung dieser Lungenerkrankung verhindert werden.
Wissenschaftler:iinnen um Prof. Michael Hoelscher und PD Dr.
Christof Geldmacher am Klinikum der LMU Minchen suchten
deshalb nach Biomarkern, die sich im Blut bereits nachweisen
lassen, noch bevor die Erkrankung tatsachlich ausbricht und sich
Erreger im Auswurf (Sputum) der Patienten finden.

9y Im Jahr 2022 war die
Etablierung des MALDI-
Imaging zur Analyse der
Penetration von Antibiotika
in Granulomen in Mtb-
infizierten Mausmodellen
ein groBer Erfolg.“

Prof. Dr. Michael Hoelscher, Miinchen

Koordinator

Obwohl laut WHO etwa ein Viertel der Weltbevdlkerung mit
dem Erreger infiziert ist, entwickelt sich nur bei flnf bis 15 Pro-
zent aus einer latenten Tuberkulose, die weder Symptome noch
Beschwerden verursacht, eine aktive, libertragbare TB. ,Um fir
diese Wenigen pradiktive Marker zu finden, musste das Blut sehr,
sehr vieler Menschen untersucht werden”, betont Geldmacher.
Dies war mdglich im Rahmen der 2013 gestarteten US-amerika-
nischen AFRICOS-Studie. An ihr nahmen HIV-positive und HIV-
negative Erwachsene aus elf Kliniken in Kenia, Tansania, Uganda
und Nigeria teil - Ldnder, in denen Infektionen mit M. tuberculosis
endemisch sind.

Uber finf Jahre hinweg wurden in enger Kollaboration mit
dem internationalen AFRICOS-Studienteam tiber 2.000 HIV-Pa-
tient:iinnen alle sechs Monate Blut- und Sputumproben entnom-
men, analysiert und verglichen. 70 Probanden entwickelten in
diesem Zeitraum eine aktive Tuberkulose. Bei 68 Prozent dieser
aktiv Erkrankten fanden sich bereits sechs bis zw6lf Monate zuvor
aktivierte M. tuberculosis-spezifische CD4+ Zellen. ,Anhand der
Aktivierung dieser Immunzellen, die den Erreger erkennen, lasst
sich zuverlassig zwischen latenter und aktiver TB unterscheiden”,
sagt Geldmacher. Sind sie vorhanden, erhéht sich das Risiko fiir
Patient:innen, auch zu erkranken, deutlich.

SEITE 9

Elektronenmikroskopische Aufnahme von Mycobacterium tuberculosis
(links); Kreisférmiger phylogenetischer Baum, der die Verwandtschaft,
die Herkunft und die individuellen Arzneimittelresistenzen von 900

Isolaten des Mycobacterium tuberculosis-Komplexes - einer genetisch

verwandten Gruppe von Mykobakterien-Arten - darstellt (rechts).

0 ZIELE FUR 2022: BILANZ

© Evaluation von Biomarkern der multizentrischen meX-
TB-Kohorte bestehend aus Patientinnen und Patienten mit

extrapulmonaler Tuberkulose.

© ,Breaking down the wall“: Bestimmung der Penetration
von Antibiotika in zentral nekrotisierenden Granulomen unter

immunmodulatorischer Behandlung.

© Etablierung der optimalen Dosis von BTZ-043 in Kombi-
nation mit anderen TB-Medikamenten in Patientinnen und

Patienten.

© Ziel teilweise erreicht/Projekt IGuft noch

® Ziel erreicht

@ ZIELE FUR 2023

O Etablierung von Labormethoden und erste Biomarker-

analysen aus longitudinal gewonnenen Blutproben.

O Ausbreitung und Evolution multiresistenter TB-Erreger -
Einfluss auf Diagnostik und Therapie sowie Modellierung der

Populations-Wirksamkeit von Sequenzierung.

O Start der Paradigm-Studie: Evaluierung von BTZ-043 in

fiinf verschiedenen Medikamentenkombinationen.



https://www.dzif.de/de/tuberkulose
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MALARIA UND VERNACHLASSIGTE TROPENKRANKHEITEN

Diverse Erreger -
einheitliche Strategie?

Pro Jahr erkranken rund 250 Millionen Menschen an Malaria. 630.000 sterben jahrlich an der gut

behandelbaren Tropenkrankheit - drei Viertel von ihnen sind nicht einmal fiinf Jahre alt. Nur eine

Impfung kédnnte den standigen Kreislauf aus Infektion, Therapie und Reinfektion stoppen. Plasmodium

falciparum ist zwar mit Abstand der haufigste Malariaerreger — aber nicht der Einzige.

Am Universitatsklinikum Hamburg-Eppendorf (UKE) prifen
DZIF-Forschende die Wirksamkeit eines Medikaments gegen
seltene Erreger. lhre Kolleg:innen an der Universitat Tiibingen
arbeiten an einer Alternative zur Prophylaxe.

Beispiele aus der Forschung

PYRONARIDIN-ARTESUNAT WIRKT AUCH BEI
MISCHINFEKTIONEN

Kleine Unterschiede in den Lebenszyklen verschiedener Malaria-
Erreger zeigen sich auch im Krankheitsverlauf. Plasmodium ovale
etwa bildet schlafende Leberformen (Hypnozoiten), die Monate bis
Jahre spater wieder zu Malaria-Episoden fiihren kénnen. ,Aller-
dings verursachen die seltenen Erreger in der Regel keine Organ-
komplikationen wie Nierenversagen oder zerebrale Malaria, wie es

Malaria-Screening in der ghanaischen Bevélkerung.

D@ D

P. falciparum macht”, erklért Prof. Michael Ramharter, Leiter der
Abteilung fiir Klinische Forschung des Bernhard-Nocht-Instituts
sowie der Sektion Tropenmedizin am UKE.

Da 95 Prozent der Infektionen und so gut wie alle Todesfélle
weltweit auf das Konto von P. falciparum gehen, gibt es zu den
anderen Erregern oder gar Mischinfektionen kaum Studien. Auch
die meisten Malaria-Schnelltests sind auf P. falciparum ausgerich-
tet, kénnen nicht zwischen den Spezies unterscheiden und erge-
ben mitunter falsch-negative Ergebnisse. Unterschiede zwischen
den Spezies erkennt man erst unter dem Mikroskop. Um heraus-
zufinden, mit welchen Erregern die Probanden eigentlich infiziert
gewesen waren, sah sich Ramharters Team daher die klinischen
Daten von CANTAM-Pyramax, einer Phase-lllb/IV-Studie mit
Artesunat-Pyronaridin in Zentralafrika, noch einmal genauer an.

,In 1.5602 nach dem Zufallsprinzip ausgewahlten Blutproben
fanden wir, dass 12,8 Prozent, also relativ viele der Infizierten,




Mischinfektionen oder Monoinfektionen durch seltene Erreger
hatten”, sagt der Mediziner. Aulerdem konnten die Forschen-
den nachweisen, dass Artesunat-Pyronaridin in diesen Fallen
ebenso zuverlassig gewirkt hatte wie gegen P. falciparum alleine.

9y Die Arbeit des Forschungs-
bereichs wurde 2022
durch hochkardtige
internationale Projekt-
férderungen wie einer
Plattformstudie zu neuen
Wurmmedikamenten und
einem ERC Starting Grant
ausgezeichnet.”

Prof. Dr. Michael Ramharter, Hamburg

Koordinator

PFSPZ-VAKZIN AUCH HETEROLOG WIRKSAM

Trotz intensiver Forschung gibt es noch keinen adaquaten zu-
gelassenen Malaria-Impfstoff. Menschen, die in endemischen
Gebieten leben, kdnnen bei Erkrankung zwar wirksam behan-
delt werden, sind nach der Heilung aber nicht vor Reinfektion
geschitzt. Wegen Nebenwirkungen mangelt es zudem an der
Akzeptanz der Malaria-Prophylaxe bei den rund 100 Millionen
Reisenden, die jedes Jahr die betroffenen Regionen in Afrika,
Stidamerika und Stidostasien aufsuchen. Allein in der EU wurden
2019 von Reisertickkehrern 8.641 Malaria-Félle gemeldet.

Prof. Peter Kremsner, Direktor des Instituts fiir Tropenme-
dizin der Universitat Tubingen, arbeitet an Impfstoffen, die fir
Reisende die bessere Wahl sein kdnnten. 2022 testete sein Team
Wirksamkeit und Dosierungsschemata eines Impfstoffkandidaten
(PfSPZ) erfolgreich an 45 Proband:innen. Als Vakzine wurden ab-
geschwachte Sporozoiten von P. falciparum eingesetzt. ,.Bei einer
Dreifach-Immunisierung innerhalb von 28 Tagen sehen wir sehr
gute Wirksamkeit bei exzellenter Vertraglichkeit und nur wenige
Nebenwirkungen”, sagt Kremsner. Die Proband:innen bekamen
an den Tagen 0-7-28 jeweils 900.000 bestrahlte Parasiten von
afrikanischen Erregerstdmmen injiziert. Die so abgeschwéchten
Impfstdmme sind noch ein bis zwei Tage im Kdrper lebensfahig,
kénnen sich aber nicht mehr vermehren. ,Dabei stacheln sie das
Immunsystem aber so stark an, dass es Uber einen Zeitraum von
mindestens zehn Wochen gut mit einer Infektion fertig wird”, er-
zahlt Kremsner, der dies mittels kontrollierter Infektion mit einem
genetisch weit entfernten Erregerstamm aus Sldamerika an-
schlieffend testete. 85 Prozent der Geimpften waren bei dieser
sogenannten heterologen Infektion (unterschiedliche Erreger-
stdmme bei Impfung und Infektion) wahrend der Testphase von
zehn Wochen vollkommen geschiitzt.

SEITE 11
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Mit Plasmodien-Oozysten (pinkgefédrbte runde Strukturen) befallener Darm

einer Anopheles-Mticke. Geplatzte Oozysten, die Sporozoiten in die Speichel-

drtise der Miicke entlassen haben, sind als schwarzgeférbte Strukturen

erkennbar.

0 ZIELE FUR 2022: BILANZ

© Neue Methoden und Regime der Attenuierung von Malaria-
parasiten zur Weiterentwicklung des PfSPZ-Impfstoffes werden

entwickelt und geprtift.

® Die translationale Medikamentenentwicklung fiir die

Therapie von Humanfilariosen wird intensiviert.

© Die Bedeutung der Insektizidresistenz fiir die Vektor-

kompetenz wird untersucht.

© Neue Diagnostika fiir vernachldssigte Tropenkrankheiten
und zur molekularen Point-of-Care-Diagnostik der Malaria

werden entwickelt und evaluiert.

© Ziel teilweise erreicht/Projekt IGuft noch

® Ziel erreicht

@ ZIELE FUR 2023

O Die Entwicklung eines erschwinglichen Schnelldia-
gnosetests, mit einer sehr niedrigen Nachweisgrenze fiir
Malariaparasiten, soll abgeschlossen und die Pilotstudie

zur Evaluierung in Afrika vorbereitet werden.

O Etablierung robuster Infektionen von Stechmiicken durch
Plasmodium falciparum und Herstellung einer Stechmticken-

infizierenden transgenen Plasmodium falciparum-Linie.

O Initiierung erster klinischer Studien zur Evaluierung neuer

Therapien fiir die Loiasis.



https://www.dzif.de/de/malaria-und-vernachlaessigte-tropenkrankheiten
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HIV

Tiefe Einblicke in das
Immungeschehen

Dank antiretroviraler Therapie kann die Vermehrung der Humanen Immundefizienz-Viren (HIV) im Kérper

effektiv unterdrickt werden. Das bedeutet jedoch, ein Leben lang taglich Tabletten einnehmen zu missen.

Bei der Suche nach Alternativen steigt die Forschung tief in die komplexen Immunreaktionen ein, die das Virus

ausldst. Dabei werden auch die Hindernisse deutlicher, die einer echten Heilung im Wege stehen.

Am Universitatsklinikum Hamburg-Eppendorf (UKE) suchen
DZIF-Forschende danach, wie es dem Virus gelingt, die Im-
munantwort der HIV-Patient:innen zu unterdriicken. lhre Kol-
leg:innen an der Uniklinik K&In arbeiten an einer Therapie, um
versteckte Viren anzugreifen.

. Beispiele aus der Forschung

HIV HEMMT ANTI-INFLAMMATORISCHE WIRKUNG
UNKONVENTIONELLER T-ZELLEN

HI-Viren haben es auf die Immunzellen ihres Wirts abgesehen.
Insbesondere auf regulatorische T-Zellen, deren Aufgabe es ist,
eine Uberreaktion des Immunsystems zu verhindern. Prof. Julian
Schulze zur Wiesch, Leiter der Infektiologie am UKE, hat sich in
einer Vergleichsstudie bei je 86 HIV-Patient:innen und gesunden

HIV-Zellkulturen unter dem Mikroskop.

Proband:innen die Expression der Oberflachenproteine CD39
und CD73 auf y-8-T-Zellen - einer unkonventionellen Unter-
gruppe von T-Zellen - angesehen.

.Bei den Infizierten verschiebt sich das CD39/CD73-Ver-
héltnis zugunsten von CD39. Und je mehr CD39 wir finden, desto
schlechter ist der Gesundheitszustand des Patienten”, erklart
der Mediziner. Die unkonventionellen T-Zellen sind vor allem
fir die Immunabwehr auf der Darmschleimhaut wichtig und da-
fur ist die CD39/CD73-Balance normalerweise fein austariert.
Sowohl konventionelle als auch unkonventionelle T-Zellen bau-
en Adenosintriphosphat (ATP) ab, den molekularen Energielie-
feranten des Korpers. ATP wird freigesetzt, wenn Zellen durch
eine Entzindung zerstért wurden und facht auBerhalb von
Zellen Entziindungen an. ,Wir verstehen nun besser, warum
es zu Beginn einer HIV-Infektion zur Zerstérung des Immun-
systems im Darm kommt: Durch die Dysbalance von CD39 und



CD73 wird der ATP-Abbau gehemmt”, sagt Schulze zur Wiesch.
Mit CD39 und CD73 haben wir nun erstmals Marker fir immun-
supprimierende Zellen gefunden, die uns etwas Uber die Ent-
zindungsreaktion bei HIV aber auch bei anderen Erkrankungen
sagen kénnen.”

KICK & KILL - EIN ANSATZ ZUR HIV-THERAPIE?

Selbst wenn im Plasma von HIV-Patient:innen kein Virus mehr
nachzuweisen ist, schlummert es im Kérper noch in vielen Zellen.
Dieses Viren-,Reservoir” verhindert bislang eine Heilung. Kénn-
te man das schlafende Virus nicht wecken, um infizierte Zellen
durch Antik&rper zu markieren und vom Immunsystem entfernen
zu lassen? ,Kick and kill“ heit das Konzept, das Forschende der
Uniklinik KéIn, der Universitat Aarhus (Danemark) und der Rocke-
feller University (USA) in der ROADMAP-Studie testeten. Von 19
HIV-Patient:innen, die zusatzlich zur antiviralen Therapie Romi-
depsin als ,Virus-Wecker” einnahmen, erhielten elf neben Romi-
depsin auch den neutralisierenden Antikérper 3BNC117.

9y Ein wichtiger Erfolg war
die detaillierte immuno-
logische und virologische
Charakterisierung des
,Dusseldorf-Patienten’,
der erfolgreich von
HIV-1 geheilt wurde.”

o
N

Prof. Dr. Marcus Altfeld, Hamburg

Koordinator

Dann wurde das Viren-Reservoir anhand der Virus-DNA bestimmt
und nach Unterbrechung aller Therapien mittels wéchentlicher
PCR erfasst, wieviel Virus sich im Blut der Proband:innen befand.
Das Ergebnis war erntichternd: Die zuséatzliche Antikérper-Gabe
flihrte zu keiner Reduktion des HIV-Reservoirs.

. Trotzdem haben wir einiges gelernt”, erlautert Dr. Henning
Grull vom Institut fiir Virologie der Uniklinik K&In. ,,Das Ergebnis
zeigte die Schwierigkeiten fir eine Eliminierung des HIV-Reser-
voirs auf, insbesondere bei langfristig bestehender Infektion.” Die
Studie zeigte aber auch die Sicherheit und gute Vertraglichkeit
und damit die potenzielle Eignung neutralisierender HIV-Antikor-
per fur andere Anwendungsszenarien. In einer dénischen Folge-
studie mit Patient:innen, die ihre antiretrovirale Therapie gerade
erst starteten, wurden bei denen, die Romidepsin plus Antikér-
per erhielten, nach Absetzen der Therapie niedrigere Viruslasten
nachgewiesen. Die Forschenden aus KdIn konnten zuvor zudem
zeigen, dass Antikdrper-Kombinationen die Viruslast liber Monate
effektiv unterdriicken kénnen. Laut Dr. Grill ,deuten diese Er-
gebnisse auf das Potenzial neutralisierender Antikérper zur im-
munologischen Kontrolle der HIV-Infektion hin“.

SEITE 13

lllustration eines HIV-Partikels im Blutplasma, das vom Immunsystem

angegriffen wird. Kleine Y-férmige Antikérper binden sich an seine

Oberfidche.

0 ZIELE FUR 2022: BILANZ

® Nachwuchsférderung: Verstdrkte Einbindung von ,Young

Scientists” in den Forschungsbereich HIV.

® Charakterisierung von Oberfldchenmolekiilen auf neuen,
regulatorischen ggmma-delta-T-Zellen im Zusammenhang
mit der Erkennung von HIV-infizierten Zellen und dem Ver-
lauf der HIV-Infektion.

@ [dentifizierung von Mechanismen, welche die Funktion von
NK-Zellen, einem wichtigen antiviral wirkenden Immunzell-

typ, beeinflussen.

© Ziel teilweise erreicht/Projekt IGuft noch

® Ziel erreicht

@ ZIELE FUR 2023

O Nachwuchsférderung: Start innovativer neuer Projekte
(Holzemer, Schommers) mithilfe des Budget-Anstiegs des

Forschungsbereichs HIV.

O Neue Erkenntnisse aus Stammzelltransplantationen als
Zukunftsperspektive fiir die Bekdmpfung von HIV-Infektio-

nen (Publikation Schulze zur Wiesch, Nature Medicine).

O Organisation eines DZIF TTU HIV-Symposiums beim
.Deutsch-Osterreichischen AIDS-Kongress 2023”.

Weitere Informationen finden Sie unter E


https://www.dzif.de/de/hiv
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HEPATITIS

Hepatitis B, Cund D
im Fokus

Weltweit leiden etwa 325 Millionen Menschen an einer Virus-Hepatitis. Uber 1,5 Millionen Menschen sterben jahrlich
daran - davon 400.000 an einer Hepatitis C sowie 820.000 an einer Hepatitis B. Wahrend es zur Vorbeugung
gegen Hepatitis A und B Impfstoffe gibt, fehlt eine Impfung zur Pravention der Hepatitis C. Nach vielversprechenden

Anséatzen fur neue Impfstoffe wird dringend gesucht, ebenso wie nach einer Heilung fir die Hepatitis B und D.

Breit-neutralisierende Antikdérper gegen HCV als Mittel zur
Prophylaxe untersuchen DZIF-Forschende an der Uniklinik
KéIn. Und klinisch tatige Wissenschaftler:iinnen der Medizini-
schen Hochschule Hannover leiteten eine viel beachtete mul-
tizentrische Studie zur Behandlung der Hepatitis D.

Beispiele aus der Forschung

HOFFNUNG FUR DIE HEPATITIS-C-IMPFSTOFF
ENTWICKLUNG

Obwohl eine HCV-Infektion mit Virostatika heilbar ist, kann sie
Uber Jahrzehnte unerkannt bleiben und so zu einer Leberzir-
rhose oder gar zu einem Leberzellkarzinom fluhren. ,Oft fal-
len Patient:innen erst auf, wenn es bereits zu einem Leber-
schaden gekommen ist. Will man dieses Problem in den Griff

kriegen, braucht es einen wirksamen Impfstoff”, meint Prof.
Florian Klein, Direktor des Instituts fiir Virologie der Uniklinik
K&In. Die Entwicklung eines Impfstoffes ist jedoch nicht so ein-
fach, denn das Virus mutiert ausgesprochen schnell und kann
so dem Immunsystem entkommen.

Es gibt jedoch Infizierte, deren Immunsystem gegen das Vi-
rus sogenannte breit-neutralisierende Antikdrper produziert.
Diese sind in der Lage, sehr viele der unterschiedlichen Virus-
varianten anzugreifen. Zusammen mit DZIF-Forschungspart-
nern in Hannover, Bonn, Tibingen und Libeck identifizierte
Kleins Team in einer Kohorte von 435 Hepatitis-C-Patient:in-
nen fast funf Prozent als ,Elite-Neutralisierer”. Aus dem Blut
von vier dieser Personen isolierte sein Team ulber 300 ver-
schiedene HCV-Antikérper mit zum Teil herausragender Ak-
tivitat. Mittels bioinformatischer Struktur- und Mutations-
analysen in Zusammenarbeit mit dem Team von Nico Pfeiffer,

Kristallstruktur: Ein Antikérper (rot und griin) bindet an das HCV-Oberfldchenprotein E2 (violett).




Professor fur Medizinische Informatik an der Universitat Tu-
bingen, fanden die Forschenden heraus, welche Eigenschaf-
ten und Mutationen bei diesen Antikdrpern einen Einfluss auf
die Neutralisierungsféahigkeit haben. ,Mithilfe von maschinel-
len Lernmethoden konnten Antikdrper mit hoher Aktivitat ge-
gen HCV generiert werden. Dieses ist ein erster, aber wichtiger
Schritt, um neue Ansatze fur wirksame Impfstoffkandidaten zu
verfolgen”, betont Klein.

BULEVIRTIDE AUCH HOCHWIRKSAM BEI CHRONISCHER
HDV-INFEKTION

Die gute Nachricht ist: Hepatitis-B-Impfstoffe schiitzen zu-
gleich vor einer Infektion mit Hepatitis-D (HDV), da letzteres
nur in Zellen replizieren kann, die bereits mit Hepatitis B (HBV)
infiziert sind. Wer allerdings bereits mit HBV infiziert ist, kann
nicht mehr geimpft werden, um eine Superinfektion mit HDV
zu verhindern. D steht fur mich fiir Devil, weil es die schlimms-
te aller chronischen Leberinfektionen ist. Am Ende bleibt oft
nur eine Lebertransplantation”, sagt Prof. Heiner Wedemeyer
von der Medizinischen Hochschule Hannover.

9y Es gab groBe Fortschritte
auf dem Weg des
therapeutischen
\ Hepatitis-B-Impfstoffs
TherVacB in die Klinik.“

Prof. Dr. Ulrike Protzer, Miinchen

Koordinatorin

Zehn bis 20 Millionen Menschen sind weltweit mit HDV - und
damit gleichzeitig auch mit HBV - infiziert. Lange gab es kei-
ne zufriedenstellende Therapieoption fiir diese Patient:innen,
bis zur Entwicklung des Wirkstoffs Bulevirtide durch Stephan
Urban, DZIF-Professor am Universitatsklinikum Heidelberg. In
einer multizentrischen Zulassungsstudie konnte ein interna-
tionales Team um Wedemeyer zeigen, dass die Substanz die
Viruslast von HDV im Blutserum deutlich senkt und die Aus-
breitung der Viren in der Leber blockiert.

Anders als andere antivirale Mittel verhindert Bulevirtide
nicht die Vermehrung des HD-Virus, sondern dessen Eintritt
in noch nicht infizierte Zellen. Weil das Lebergewebe sich ste-
tig regeneriert, sinkt die Viruslast im Kérper kontinuierlich ab.
Manchmal teilen sich Leberzellen aber auch und geben die
Viren so an die Tochterzellen weiter, was eine echte Heilung
erschwert. ,Bislang gehen wir deshalb von einer lebenslangen
Behandlung aus. Sie hat aber auch kaum schwere Nebenwir-
kungen”, betont Wedemeyer. Priméres Ziel der Behandlung ist
es daher, die Zahl der Patient:innen zu verringern, die an einer
schweren Leberentziindung sterben.

SEITE 15

Transmissions-Elektronenmikroskopische Aufnahme von Hepatitis-B-

Viruspartikeln.

o ZIELE FUR 2022: BILANZ

® Optimierung der Formulierung des therapeutischen
Hepatitis-B-Impfstoffs TherVacB in Bezug auf Effektivitat
und Stabilitdt.

© In-vivo-Proof-of-Concept des Prinzips der T-Zell-

Redirektion mittels T-Zell-Engager-Antikérpern.

® Detaillierte Analyse von Materialien aus klinischen
Studien des Entry-Inhibitors Hepcludex zum besseren

Verstdndnis der Wirksamkeit und des Wirkmechanismus.

© Ziel teilweise erreicht/Projekt IGuft noch

® Ziel erreicht

@ ZIELE FUR 2023

O Bereitstellung von Daten zur Unterstiitzung der FDA-
Zulassung fiir den im Rahmen des DZIF mitentwickelten
Zelleintrittsinhibitor Hepcludex (Bulevirtide) zur Behand-

lung von chronischer Hepatitis D.

O Veroéffentlichung eines international abgestimmten
Protokolls zur Bestimmung von HBV-cccDNA unter Leitung

von Mitgliedern des Forschungsbereichs Hepatitis.

O Start der ersten klinischen Studie zu TherVacB.

Weitere Informationen finden Sie unter E


https://www.dzif.de/de/hepatitis
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GASTROINTESTINALE INFEKTIONEN

Helicobacter pylori
besser behandeln

Neunzig Prozent aller Magenkarzinome sind mit einer Helicobacter pylori-Infektion assoziiert, mehr als 75 Prozent

der Magengeschwiire und nahezu alle Zwélffingerdarmgeschwiire. Jeder infizierte Mensch entwickelt eine chronisch

aktive Gastritis. Doch auch dieses obligat pathogene Magenbakterium wird zunehmend resistent gegen Antibiotika.

An der Ludwig-Maximilians-Universitdt Miinchen (LMU) sucht
eine DZIF-Forscherin nach Substanzen, die nicht auf klassischem
Wege - durch direkte Wachstumshemmung oder Abtdten der
Bakterien - wirken. Andere LMU-Kolleg:innen wollen in einer
grof3angelegten Studie herausfinden, wie verbreitet das Magen-
bakterium tatséchlich in der deutschen Bevélkerung ist und in
welchem Umfang Antibiotikaresistenzen vorliegen.

Beispiele aus der Forschung

FUSSFESSELN FUR EIN QUIRLIGES BAKTERIUM

Die Fahigkeit, sich im sauren, zahflissigen Magenmilieu fortzube-
wegen, ist fir das Uberleben und die Vermehrung von H. pylo-
ri alternativios. Dazu besitzt das stdbchenférmige Bakterium an
einem Ende ein kleines Blindel rotierender Geif3eln, das ihm als
Propeller dient, um sich schraubenartig durch den Magenschleim
zu pfligen. Christine Josenhans, Professorin am Max von Petten-

kofer-Institut der LMU, sucht - gemeinsam mit Kolleg:innen des
Helmholtz-Zentrums flr Infektionsforschung in Braunschweig,
der Medizinischen Hochschule Hannover (MHH) und der Charité
- Universitdtsmedizin Berlin - nach Wirkstoffen, die den Mini-
Propeller lahmlegen, indem sie wie eine Fufessel wirken.

Uber 4.000 chemische Substanzen haben die Forschenden
in vitro auf eine mogliche Bewegungshemmung getestet - und
viele Treffer erzielt. ,Unter diesen waren einige wenige, die eine
sehr starke Wirkung auf den Bewegungsapparat des Keims ha-
ben und uns bisher unbekannt waren”, erklart die Forscherin.
Besonders vielversprechend ist eine Gruppe aromatischer Ver-
bindungen, die méglicherweise kovalent an bestimmte Regula-
tionsproteine binden und die Geifeln so lahmlegen kénnen. Der
Beweis fur den Wirkmechanismus ist in Arbeit.

Durch gezielte Evolution gelang es dem Team auflerdem,
H. pylori so zu verandern, dass die Wirkstoffe nicht nur im Rea-
genzglas, sondern nun auch im Mausmodell untersucht werden
kdnnen. Was nicht einfach war, denn das Bakterium ist auf den

PD Dr. Christian Schulz, Projektleiter der HelicoPTER Studie an der LMU, bei der Durchfiihrung endoskopischer Untersuchungen.




Menschen spezialisiert und verandert sich stark, falls es doch in
Nagetieren anwéchst. ,Erste Tests zeigen, dass die neuartigen
Substanzen die Bakterien sehr effektiv wieder aus dem Magen
vertreiben - aber nicht toxisch sind und dabei auch die Darmmi-
krobiota schonen”, sagt Josenhans. Beste Voraussetzungen also
flr einen effektiven und schonenden antibakteriellen Wirkstoff.

9y HelicoPTER, die europa-
weit grof3te Studie

zur H. pylori-Prédvalenz
und -Resistenz, wurde
2022 an den vier
Forschungsbereichs-
Standorten eingefiihrt
und rekrutiert aktiv
Teilnehmende. “

Prof. Dr. Barbel Stecher, Miinchen

Koordinatorin

HELICOPTER-STUDIE - ES WERDEN NOCH
PROBAND:INNEN GESUCHT!
Der genaue Ubertragungsweg des Keimes ist unbekannt, es wird
aber angenommen, dass er in ganz Uberwiegender Zahl schon
friih im Leben von Mensch zu Mensch (insbesondere von Eltern
zu Kindern unter zehn Jahren) libertragen wird. Fast jeder zweite
Mensch auf der Erde ist mit H. pylori infiziert. Doch gilt diese Zahl
in allen Regionen gleichermafen? Achtzig Prozent der Infektio-
nen bleiben ein Leben lang fast ohne Symptome und daher un-
erkannt. Doch es ist gut zu wissen, ob man es hat, denn durch
eine Antibiotikatherapie lassen sich Folgeerkrankungen einfach
verhindern. Sich testen, im Positiv-Fall gleich behandeln zu lassen
und nebenbei die Forschung voranzutreiben, ist jetzt im Rahmen
der HelicoPTER-Studie mdglich. Sie wird seit 2020 gemeinsam
von der LMU und der Technischen Universitdt Minchen sowie
der MHH und dem Universitatsklinikum Tubingen durchgefiihrt.
HelicoPTER steht fir ,,Helicobacter pylori-Pravalenz, Thera-
pieerfolg und Resistenz”. Online anmelden und sich ein paar Milli-
liter Blut abnehmen lassen — mehr braucht es nicht. ,Wir suchen
dann nach Antikérpern gegen das Bakterium®, erklart Dr. Christian
Schulz, Leiter der Arbeitsgruppe ,Mikrobiom im Gastrointestinal-
trakt” an der LMU. Mehr als 2500 Menschen haben sich fiir die
Studie bisher gemeldet - 20.000 sind geplant. Ist der Test positiv,
heifit das oft, dass eine chronische Infektion besteht. ,In diesem
Fall schicken wir den Proband:innen zusétzlich noch einen *C-
Harnstoff-Atemtest nach Hause, der die Diagnose der Keime im
Magen erlaubt.” Infizierten bieten die Mediziner:iinnen dann eine
Antibiotikatherapie an. Nach erster Sichtung der Daten sind in den
an der Studie beteiligten Regionen in Deutschland weniger als 30
Prozent der Probanden infiziert.

SEITE 17

Helicobacter pylori im Elektronenmikroskop. Informationen zur

HelicoPTER-Studie und Kontaktdaten zur Teilnahme finden sich unter

~www.helicobacter-testen.de”.

0 ZIELE FUR 2022: BILANZ

® Mindestens 2.000 Patient:innen im Rahmen der
HelicoPTER Studie rekrutieren.

© Anwendung von Klebsiella oxytoca zur Dekolonisierung
von Multidrug-resistant (MDR)-Enterobacteriaceae:
Identifikation eines sicheren und wirksamen Stamms als
Kandidat fiir die GMP-Produktion.

® In-vivo-Efficacy-Daten fiir mindestens einen weiteren
Pathoblocker-Kandidaten.

© Ziel teilweise erreicht/Projekt IGuft noch

® Ziel erreicht

@ ZIELE FUR 2023

O Sequenzierung von iiber 800 humanen Campylobacter
jejuni-Isolaten flir epidemiologische Studien und Vorher-

sage der Antibiotikaresistenz.

O Einschluss und Probennahme von 45 Patient:innen
mit Leberzirrhose und transjuguldrem intrahepatischen
portosystemischen Shunt (TIPS), sowie von 60 Kontroll-
patient:innen (kein TIPS), zur Untersuchung der Rolle
des Mikrobioms und des Immunsystems fiir Infektionen
(TIPINF-Studie).

O Charakterisierung der Rolle von Medikamenten fiir die

Empfénglichkeit fiir Magen-Darm-Infektionen.

== 4]
Weitere Informationen finden Sie unter E e -



https://www.dzif.de/de/gastrointestinale-infektionen

SEITE 18 FORSCHUNGSBEREICHE - TRANSLATION IM FOKUS

INFEKTIONEN IM IMMUNGESCHWACHTEN WIRT

Von viralen Auslosern und Infektionen
bei Immungeschwachten

Manche scheinbar harmlose Viren, die fast jeder in sich tragt, haben das Potenzial, spater schwere

Krankheiten auszuldsen. Andere, wie SARS-CoV-2, verursachen oft sofort heftige Symptome.

In beiden Fallen trifft es Menschen besonders hart, deren Abwehrkrafte ohnehin geschwacht sind -

durch schwere Krankheit oder eine immunsupprimierende Therapie.

Am Helmholtz Zentrum Muinchen sind DZIF-Forschende auf der
Zielgeraden fur erste klinische Tests mit einem Vakzin gegen das
Epstein-Barr-Virus. Am Universitatsklinikum Hamburg-Eppen-
dorf (UKE) lernen Wissenschaftler:innen Erstaunliches von einer
SARS-CoV-2-infizierten Krebspatientin.

Beispiele aus der Forschung

EPSTEIN-BARR-VIRUS: IMPFSTOFFKANDIDAT BEREIT
FUR KLINISCHE ENTWICKLUNG

Mehr als neun von zehn Menschen weltweit infizieren sich
irgendwann mit dem Epstein-Barr-Virus (EBV). Die meisten schon
im Kindesalter. Auch wenn die akute Infektion oft gar nicht be-
merkt wird: EBV ist ggkommen, um zu bleiben - lebenslang. Das
hat es mit den anderen Mitgliedern der Herpesviren-Familie

gemein. Kommt es erst wahrend der Pubertét zum , Erstkontakt”,
verlauft dieser meist nicht so harmlos: Das Pfeiffersche Driisen-
fieber, auch Infektiése Mononukleose, Monozytenangina oder
Kusskrankheit genannt, kann ausbrechen, was zu wochenlangem
Fieber und - in schweren Fallen - zu monatelang anhaltenden
Erschépfungszustanden flhrt.

Nicht zuletzt, weil EBV im Verdacht steht, eine zentrale Rolle
bei der Entstehung der chronischen Autoimmunkrankheit Multiple
Sklerose und bestimmten Krebserkrankungen wie dem Hodgkin-
Lymphom zu spielen, entwickelt Prof. Wolfgang Hammerschmidts
Team vom Helmholtz Zentrum Miinchen seit vielen Jahren einen
Impfstoff gegen EBV. Dazu wurde eine humane Zelllinie (HEK-293)
genetisch so umprogrammiert, dass sie Virus-dhnliche Partikel
herstellt, die mehr als 50 Proteine des Epstein-Barr-Virus ent-
halten. ,Es ist quasi das Original - aber mit biochemischen Tricks
haben wir ihm die Zéhne gezogen, sodass die Partikel zwar das

Coronaviren-Forscherin in einem Labor der biologischen Sicherheitsstufe 3 der Medizinischen Hochschule Hannover.

{




Immunsystem anstacheln, aber keine Infektion mehr auslésen”,
erklart Hammerschmidt.

2022 konnte bei der Produktion des Vakzins ein wichtiger
Meilenstein erreicht werden: In Zellfabriken wurden insgesamt
140 Liter des Vakzins hergestellt, was etwa 100.000 Impfdosen
entspricht. Zugleich wurde eine Formulierung entwickelt, um die
Partikel zu stabilisieren und optimal lagern zu kdnnen. Das Vakzin
steht nun bereit fiir erste klinische Studien am Menschen.

UNERWARTETE IMMUNANTWORT AUF SARS-COV-2 BEI
KREBSPATIENTIN

Das adaptive Immunsystem besteht vorrangig aus spezialisierten
weif3en Blutkérperchen wie den B- und T-Lymphozyten und kann
sich an neuartige Krankheitserreger gut anpassen. Aber wie re-
agiert es bei ohnehin immungeschwachten Patienten? Das fragte
sich Prof. Julian Schulze zur Wiesch vom UKE wéhrend der Coro-
na-Pandemie.

Krebspatient:innen, die sich mit dem neuen Corona-Virus in-
fizierten, hatten haufig einen langeren, fast chronischen Verlauf.
Bei einer Patientin, die eine immunsupprimierende Antikérper-
therapie erhalten hatte, war der Virusnachweis Gber drei Monate
hinweg positiv.

»y Die Identifizierung der
Zielstruktur fiir einen neuen
CMV-Inhibitor war ein
groB3er Erfolg fiir uns.“

Prof. Dr. Thomas Schulz, Hannover

Koordinator

100 Tage lang war sie schwer krank. In einer Fallstudie untersuch-
te das Hamburger Team, inwiefern sich ihre T-Zell-Antwort von
Anderen unterschied, deren Immunsystem intakt war. Es war be-
kannt, dass mit Antikdrpern behandelte Krebspatient:innen keine
B-Zellen mehr haben. Die Forschenden rechneten damit, dass
es der COVID-Patientin auch an COVID-19-spezifischen T-Zellen
fehlt. Doch im Gegenteil: lhre T-Zell-Antwort war sogar erhoht!
.Das deutet darauf hin, dass selbst bei fehlenden B-Zellen eine ro-
buste virusspezifische T-Zell-Immunantwort ausgeldst wird”, er-
klart Schulze zur Wiesch. Das Immunsystem findet demnach eine
Ausweichlosung. Die Analyse dieser gegen COVID-19 gerichteten
T-Zellen ergab, dass ihre Leistungsfahigkeit durch inhibierende
Molekiile auf der Oberflache reduziert war, was den langen Infek-
tionsverlauf erklaren kénnte. Sie wiesen die Erschépfungsproteine
TIGIT und LAG-3 auf, die auch von HIV- und chronisch an Hepati-
tis Erkrankten bekannt sind.

Gerade durch COVID-19 habe man viel tiber die Immunabwehr
bei Immunsupprimierten dazu gelernt, betont Schulze zur Wiesch:
,Das wird uns kuinftig helfen, Risiko-Patienten und -Patientinnen
besser behandeln zu kénnen.”

SEITE 19

Mit EBV infizierte Leukdmiezellen leuchten griin in dieser Fluoreszenz-

mikroskopischen Aufnahme.

0 ZIELE FUR 2022: BILANZ

© Erster Tierversuch mit Inhibitor des Kaposi-Sarkom-
Herpesvirus (KSHV).

® FEinreichung von Patentantrag fiir neuen Inhibitor des

humanen Cytomegalovirus (HCMV).

© Definition eines GMP-konformen Herstellungsprotokolls

flir OTR (orthotopic TCR replacement).

© Ziel teilweise erreicht/Projekt IGuft noch

® Ziel erreicht

@ ZIELE FUR 2023

O Einreichen und Genehmigung eines FlexFunds-Antrags

fiir einen neuen HCMV-Inhibitor.
O Einreichen eines Patents fiir einen neuen EBV-Inhibitor.

O Entscheidung tiber die Fortfiihrung einzelner For-
schungsvorhaben liber die aktuelle DZIF-Férderphase

hinaus.



https://www.dzif.de/de/infektionen-im-immungeschwaechten-wirt
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KRANKENHAUSKEIME UND ANTIBIOTIKA-RESISTENTE BAKTERIEN

Von lebensbedrohlichen Resistenzen
und rettenden Aufraumern

Im DZIF-Netzwerk ,Multiresistente Bakterien” (R-Net) werden seit 2014 an sechs Standorten

mikrobiologische, genomische, epidemiologische und klinische Daten zur Verhinderung von

Infektionen im Rahmen von Krankenhausaufenthalten gesammelt. Im Mittelpunkt der Forschung

steht auch die therapeutische Nutzung von Bakterien-abtétenden Phagen.

In Libeck, KéIn, Tibingen und Gieflen untersuchen DZIF-
Forschende die Prévalenz bestimmter resistenter Bakterien.
In Tubingen und Braunschweig ist man wirksamen Phagen-
Therapien auf der Spur.

Beispiele aus der Forschung

RESISTENTE KLEBSIELLEN UND ENTEROKOKKEN

Welche multiresistenten Bakterien sind in Krankenhdusern auf
dem Vormarsch und welche Patientengruppen miissen be-
sonders geschiitzt werden? Um Trends entdecken zu kdnnen,
werden im Rahmen von R-Net regelméfig Patient:innen in den
Notaufnahmen der Unikliniken Berlin, Freiburg, Gieflen, Tiibin-
gen, Kéln und Lubeck zuféllig ausgewahlt und auf die wichtigs-
ten Erreger mit antimikrobiellen Resistenzen hin untersucht.

L, Wir konzentrieren uns vor allem auf Erreger, die die WHO schon
vor Jahren auf die Prioritatsliste gesetzt hat, weil uns da in abseh-
barer Zeit die Therapieoptionen ausgehen kénnten”, erklart Prof.
Jan Rupp, Direktor der Klinik fiir Infektiologie und Mikrobiologie
an der Universitat zu Lubeck. 2022 fiihrte das Team zwei grof3e
Querschnittsstudien zu Vancomycin-resistenten Enterococcus
faecium (VREfm) sowie zu 3. Generation Cephalosporin (3GCR)-
und Carbapenem-resistenten Klebsiella pneumoniae durch. Die
Ergebnisse zeigten, dass 1,5 Prozent der 17.349 zwischen 2014 und
2018 Untersuchten symptomlos und unerkannt mit VREfm kolo-
nisiert waren; bei 0,8 Prozent der 11.885 zwischen 2016 und 2019
Getesteten wurde 3GCR-K. pneumoniae nachgewiesen.

,Diese in mehreren Zentren und Uber einen langen Zeit-
raum erhobenen Daten sind extrem wichtig, um daraus weitere
Forschungsfragen und translationale Studien zur Vermeidung und
Therapie von Infektionen mit resistenten Erregern abzuleiten”,

Dr. Ana Filipa Moreira Martins (links im Bild) und Anja Gatzemeier bei der Laborarbeit im ,,EVREA-Phage“~Projekt.




sagt Rupp. Da das Risiko einer Enterokokken-Besiedlung mit dem
Alter steigt und zunehmend mehr Menschen in Pflegeheimen
leben und in hdherem Alter Antibiotika erhalten, ist zu erwarten,
dass die momentan noch relativ niedrigen Zahlen in den kom-
menden Jahren steigen werden. ,Die Alterung der Gesellschaft
I&sst sich nicht aufhalten. Wir miissen also versuchen, den Trend

auf der Erregerseite zu stoppen.”
»y Wir haben die Entwicklung

g_. neuartiger Mikrobiota-
‘ basierter Therapie-

prinzipien als eine
Schliisselkompetenz
des Forschungsbereichs
etabliert.

Prof. Dr. Maria Vehreschild, K&In

Koordinatorin

BAKTERIOPHAGEN - ALTERNATIVE ZU ANTIBIOTIKA
Bakteriophagen - die sich in Bakterien vermehren und diese ab-
téten - sind Uberall dort zu finden, wo Bakterien leben: In Béden,
Seen, Klarwasser und in groflen Mengen im menschlichen Darm.
Phagen, die spezifische Vorlieben fiir bestimmte Bakterienarten
haben, kdnnen gezielt auf Antibiotika-resistente Keime angesetzt
werden. Im Juli 2022 startete das Team von Dr. Christine Rohde
und Dr. Johannes Wittmann vom Leibniz-Institut DSMZ - Deut-
sche Sammlung von Mikroorganismen und Zellkulturen GmbH das
Projekt EVREA-Phage. Dabei werden Phagen aus den Abwasser-
systemen beteilligter Kliniken isoliert und ihre Wirkung auf eine
Sammlung von knapp 300 Enterococcus faecium-Stémmen ge-
testet. ,Unser Ziel ist es, ausgesuchte Phagen zur Vermeidung der
VRE-E. faecium-Kolonisierung von Blutkrebspatienten einzuset-
zen, deren Darmschleimhaut oft durch Chemotherapie zerstort
ist”, erklart Rohde. Denn dort siedeln sich die Bakterien verstarkt
an, was zu einer lebensbedrohlichen Sepsis flihren kann.

Mitunter flihrt auch schon ein Wirkstoff, den die ,Aufréu-
mer-Phagen” produzieren, zum Erfolg. Das von Prof. Andreas
Peschel an der Universitat Tubingen entwickelte Phagenlysin
HY-133 ist ein ,Killerenzym”, das die Zellwande Methicillin-
resistenter Staphylococcus aureus (MRSA)-Bakterien, die die
Nasenschleimhaut besiedelt haben, zerschneidet - viel schnel-
ler, als es bisher verfligbare Antibiotika-haltige Cremes tun. ,Im
menschlichen Hautmodell konnte ein HY-133-haltiges Gel in
Konzentrationen von nur 0,1 mg/ml innerhalb von 30 Minuten
die Bakterien vollstédndig abtéten”, erldutert Peschel. Durch eine
Formulierung, die den Wirkstoff verzégert freisetzt, konnten im-
munsupprimierte und Intensivpatient:innen kiinftig vor Lungen-
entztindung, Sepsis, Wund- oder Implantat-Infektionen geschutzt
werden. Eine erste klinische Studie ist in Planung.
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Mikroskopische Aufnahme von Vancomycin-resistenten Enterococci sp.-

Bakterien.

0 ZIELE FUR 2022: BILANZ

© Erste Umsetzung einer Studie zur Dekolonisierung von
multiresistenten Bakterien unter Nutzung des In-vitro-
Darmmodells des Forschungsbereichs Krankenhauskeime

und Antibiotika-resistente Bakterien.

® Entwicklung eines gemeinsamen Projektes zur Mikro-
biota-basierten Dekolonisierung in Zusammenarbeit mit

dem Forschungsbereich Gastrointestinale Infektionen.

® Durchfiihrung eines nationalen Workshops zur Implemen-

tierung der Phagentherapie in Deutschland.

© Ziel teilweise erreicht/Projekt IGuft noch

® Ziel erreicht

@ ZIELE FUR 2023

O EVREA-Phage: Entwicklung eines oral anwendbaren
Phagencocktails gegen Vancomycin-resistente Entero-

coccus faecium zur gezielten Darm-Dekolonisierung.

O Etablierung des weltweit ersten Tiermodells fiir ein
humanisiertes, nasales Mikrobiom flir préklinische Studien

zu Antibiotika-resistenten Krankheitserregern in der Nase.

O Einfaches immun-chromatographisches Nachweis-
verfahren zur schnellen Diagnose von potenziell tédlich
verlaufenden Infektionen mit Carbapenem-resistenten

Acinetobacter baumannii.



https://www.dzif.de/de/antibiotika-resistente-und-mit-dem-gesundheitswesen-assoziierte-bakterielle-infektionen
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NEUE ANTIBIOTIKA

Bislang unbekannte Potenziale
gezielt ausschopfen

Immer mehr Bakterienstdmme werden resistent gegen einst hochwirksame Antibiotika. Laut

WHO gehen weltweit 100.000 Todesfélle pro Jahr allein auf Kosten des Methicillin-resistenten

Staphylococcus aureus (MRSA). Fieberhaft wird nach neuen Wirkstoffen gesucht. Vor allem nach

solchen, die bisher ungenutzte Schwachpunkte der Erreger angreifen.

Bonner und Braunschweiger DZIF-Forschende entwickeln
ein gewebegéngiges Antibiotikum. lhre Tubinger Kolleg:innen
durchforsten Bakteriengenome und finden immenses, bisher
ungenutztes Biosynthesepotenzial.

Beispiele aus der Forschung

CORALLOPYRONIN A IST VIELSEITIGER ALS GEDACHT

Corallopyronin A, ein antibakterieller Naturstoff aus Myxobak-
terien, der die Polymerase von pathogenen Keimen angreift,
wird eigentlich zur Behandlung von tropischen Wurmkrank-
heiten entwickelt, insbesondere solchen, die von Fadenwiir-
mern (Filarien) ausgelést werden. Diese Wiirmer unterhalten
eine Symbiose mit bestimmten Bakterien. Corallopyronin A
tétet die ,Mitbewohner” ab und in der Folge stirbt auch der

Wurm. Eine detaillierte pharmakokinetische Analyse ergab,
dass nicht nur hohe Spiegel des Wirkstoffs im Blut erreicht
werden. ,Frappierend war, dass sehr viel davon auch in der
Lunge und im Knochen ankommt®, sagt Prof. Achim Horauf
vom Universitatsklinikum Bonn, stellvertretender Koordinator
des DZIF-Forschungsbereichs Malaria und vernachldssigte
Tropenkrankheiten.

Bakterien kénnen geféhrliche Plaques in entziindeten
Gelenken und am Knochen bilden. Geférdert vom DZIF, der
Européischen Union und dem BMBF will Héraufs Team, ge-
meinsam mit Kolleg:innen in Braunschweig, Corallopyronin A
nun fur zusatzliche Indikationen entwickeln: Gegen Staphy-
lococcus aureus generell und speziell gegen Osteomyelitis,
eine Entziindung, die in den Knochen geht und bei Diabetikern
beispielsweise zum Verlust eines Beines flihren kann, sowie
gegen durch Gonokokken ausgeldste sexuell Ubertragbare

Etablierung des Herstellprozesses und der Produktion von Corallopyronin A im Biotechnikum des Helmholtz-Zentrums fiir Infektionsforschung (HZI).

Aus der Vogelperspektive behdlt Dr. Miriam GroBe, Leiterin der HZI-Fermentation, die Prozesse im Blick.




Infektionen.InKooperationmiteinembelgischenUnternehmen
konnte der Wirkstoff 2022 in 15 m® grof3en Fermentern im Kilo-
gramm-Mafstab hergestellt werden. Damit ist ein wesentlicher
Meilenstein des Projektes erreicht: Corallopyronin A steht nun
in ausreichender Menge fur umfangreiche Toxizitatsstudien
und andere préklinische Untersuchungen zur Verfiigung.

RIESIGES ARZNEISTOFFPOTENZIAL VON BAKTERIEN
ENTDECKT

Ob Penizilline, Cephalosporine oder Carbapeneme - die
meisten Antibiotika sind Naturstoffe, die von Bakterien oder
Pilzen hergestellt werden oder sich zumindest von ihnen ab-
leiten. Die Einzeller halten sich damit geschickt andere Mikro-
organismen vom Leib. Bei der Suche nach neuen Antibiotika
gehen Prof. Nadine Ziemert und ihr Team von der Universi-
tat Tubingen nicht mit der Schaufel auf den Acker, um Bakte-
rien aus dem Boden zu isolieren, sondern durchforsten grofie
Gendatenbanken.

93 2022 konnte das Team von
Alexander Titz erstmals im
Tiermodell belegen, dass
Lectin-Inhibitoren die
Therapie von Pseudomo-
nas aeruginosa-Infektionen
verbessern®.

Prof. Dr. Rolf Miiller, Braunschweig/Saarbriicken

Koordinator

Um herauszufinden, wie gro3 und vielfaltig das Naturstoff-
synthese-Potenzial eines Mikroorganismus ist, suchten die
Wissenschaftler:innen in 170.000 bakteriellen Genomen nach
Biosynthese-Genclustern. In ihnen liegen die ,,Baupléne” flr
all die Substanzen, die ein Bakterium herstellt - genauer ge-
sagt: herstellen kénnte! Denn meist schépfen Mikroorganis-
men ihr Synthese-Potenzial nicht voll aus.

Bis zu 75 Gene sind am Aufbau eines komplexen Naturstof-
fes beteiligt. ,Der Vergleich bekannter Biosynthese-Cluster
mit neu gefundenen zeigte zum einen, dass bisher kaum drei
Prozent des genetischen Potenzials flr die Produktion von Na-
turstoffen entdeckt wurden®, sagt die Forscherin. ,Zum ande-
ren konnten wir Bakteriengruppen identifizieren, die ein be-
sonders hohes und diverses Naturstoffpotenzial aufweisen.”
Am herausragendsten sind dabei die Streptomyceten. Aber
auch andere gut erforschte Gattungen der Actinomyceten,
die zu den Hauptproduzenten klassischer Antibiotika gehdren,
kénnen weit mehr Substanzen produzieren als bisher bekannt.
Die Herausforderung ist nun, Kultur-Bedingungen und geneti-
sche Manipulationsméglichkeiten zu finden, unter denen die
Bakterien tatsachlich die neuen Substanzen herstellen.

SEITE 23

&7 TR

Der bioinformatische Vergleich vieler verschiedener bakterieller

Genome hilft bei der Entdeckung neuer Gencluster mit potenziell

antibiotischer Aktivitdt.

0 ZIELE FUR 2022: BILANZ

® Nachweis/Bestdtigung des In-vivo-Proof-of-Concept fiir
die unterstiitzende Therapie von Pseudomonas aeruginosa-
Infektionen durch Anwendung von LecB-Inhibitoren in

Kombination mit einem Standard-of-Care-Antibiotikum.

© Nominierung einer Leitstruktur zur Anwendung gegen

Pseudomonas aeruginosa-Infektionen.

© Identifizierung und Nutzung zentraler Transkriptionsregu-
latoren zur Aktivierung stiller Gencluster und Identifizierung

neuer antibiotisch wirksamer Naturstoffe.

© Ziel teilweise erreicht/Projekt IGuft noch

@® Ziel erreicht

@ ZIELE FUR 2023

O Nachweis der Anti-Staphylokokken-Aktivitdt von CorA

in vivo und gegen bakterielle Plaques.

O Validierung von Cystobactamiden fiir die Anwendung

gegen Neisserien.

O Nominierung eines Pré-Kandidaten und eines Backup-

Kandidaten in der Himolysin-Entwicklung.

Weitere Informationen finden Sie unter Ef‘:


https://www.dzif.de/de/neue-antibiotika
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BIORESSOURCEN, BIODATEN UND DIGITALE GESUNDHEIT

FAIRe Daten fur
das DZIF

Die translationale Infrastruktur Bioressourcen, Biodaten und digitale Gesundheit (TI BBD) erméglicht im DZIF

eine bereichslbergreifende Standardisierung biomedizinischer Daten und die Interoperabilitat von Daten-

banksystemen sowie einen verbesserten Zugang zu Bioproben, Biodaten, (digitalen) Tools und Methoden aus

Bioinformatik und Infektionsepidemiologie. Die Daten werden nach den FAIR-Prinzipien, also auffindbar (Fin-

dable), zugénglich (Accessible), verknlpfbar (Interoperable) und wiederverwendbar (Reusable) bereitgestellt.

2021 wurden bereits bestehende translationale Infrastruk-
turen des DZIF zur T/ BBD fusioniert, um eine umfassende
IT- bzw. Daten-Plattform fir den DZIF-weiten Austausch von
Bioressourcen, Biodaten und digitalen Tools und Workflows
aufzubauen und diese allen DZIF-Wissenschaftler:innen bereit
zu stellen. Diese IT-Plattform macht Daten und (digitale) Tools
im DZIF nach den FAIR-Prinzipien verfligbar, um den Zugang
zu Forschungsdaten zu erleichtern und die Qualitat der For-
schungsprojekte zu verbessern. Um solch eine Plattform um-
zusetzen, ist zum einen die Harmonisierung und Qualitatssi-
cherung von Daten notwendig, um eine sinnvolle Verkniipfung
Uberhaupt erst zu erméglichen und verkniipfte Daten und Bio-
proben interpretierbar zu machen. Zum anderen eréffnet die
Verkniipfung verschiedenster Daten (populationsbasierte und
klinische Daten, Daten zu Erregern, humane OMICS-Daten)
und Bioproben zum gleichen Patientenkollektiv umfassende

DZIF Data & Tools-Hub
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und neue Analysemdoglichkeiten, mit deren Hilfe Zusammen-
hénge aufgedeckt und neue Erkenntnisse generiert werden
kénnen.

AUF DEM WEG ZU EINER UMFASSENDEN IT-PLATTFORM
Als Basis fur die zuklinftige IT-Plattform dient die Kommuni-
kations- und Kollaborationsplattform Research Project Suite
(RPS), die von der Universitat Koéln entwickelt wurde. Darl-
ber kénnen alle Tools Uber eine gemeinsame Navigation und
ein einheitliches Design angeboten werden. Die Plattform ist
als DZIF-Intranet konzipiert und wird alle zugangsbeschrank-
ten Dienste enthalten, die DZIF-Mitgliedern zur Verfligung
stehen.

Um die bereits in der T/ BBD verfuigbaren Ressourcen ab-
zubilden, wurde im Jahr 2022 das Webportal ,DZIF Data &
Tools-Hub” etabliert. Die Beta-Version ist unter dem Link

Der Data & Tools-
Hub ist klinftig iiber

einen gemeinsamen

Use Cases
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auch mit dem DZIF-
Intranet verbun-
den. Dies wird eine
bequeme Nutzung
fiir DZIF-Forschende

sicherstellen.



https:/dt-hub.dzif.de frei aufrufbar. Als neue durchsuchbare
Ressource wird hier ebenfalls das Register der Klinischen Stu-
dienzentren im DZIF als Use Case integriert. Damit kann anhand
der Studienmetadaten im Data & Tools-Hub u. a. auch nach klini-
schen und bevélkerungsbasierten DZIF-Studien gesucht werden.

MOGLICHKEITEN ZUR NACHNUTZUNG VON DATEN DURCH

EINHEITLICHEN KERNDATENSATZ

Um groBe Datenmengen aus der medizinischen Forschung nie-
derschwellig verfligbar und verwertbar zu machen, missen die
Datenelemente definiert und mit einer Standardbedeutung
versehen werden. Dies ist eine Kernaufgabe der T/ BBD, die
fur das DZIF Kerndatensatze formuliert, welche dann in einem
DZIF-Metadata-Repository (DZIF-MDR) zur Verfiigung stehen.

In einer ersten Version hat die T/ BBD ein 6ffentlich zugang-
liches MDR basierend auf der Lésung des Deutschen Zentrums
fur Lungenforschung (DZL) implementiert. Es beinhaltet bereits
den aktuellen Suchdatensatz des Zentralen Bioprobenregisters
(DZIF-ZBR) und liefert somit Beschreibungen, Metadaten sowie
abgestimmte klinische Suchdatensédtze zu Bioproben-Daten
aus verschiedenen DZIF-Studien. Im weiteren Verlauf werden
der iDEx-Kerndatensatz des deutschen Netzwerks zum Daten-
austausch fur Infektionskrankheiten und verschiedene bereits
bestehende populationsbasierte Studien-Items identifiziert,
die als zuséatzliche Modul-Elemente Datenséatze zu populations-
basierten Studien abbilden. Diese werden prospektiv in einem
DZIF-Kerndatensatz zusammengefasst, in Modulen organisiert
und gemeinsam im DZIF-MDR veréffentlicht.

AufBlerdem analysiert die T/ BBD in diesem Kontext die exis-
tierenden und im Aufbau befindlichen klinischen Forschungs-
dateninfrastrukturen (kFDI) in anderen Verbiinden, um die
optimale Lésung zur Implementierung der Kerndatensatze,
insbesondere der anderen Deutschen Zentren der Gesund-
heitsforschung (DZG), zu ermitteln. Im Fokus steht dabei die
Implementierung Uber dezentrale, féderierte Komponenten
mit Schnittstellen zu den Routinedaten.

NEUE VORHERSAGEMOGLICHKEITEN DURCH
INTEGRATION VON ERREGERDATEN

Die TI BBD nutzt die vom Helmholtz-Zentrum fir Infektionsfor-
schung (HZI) entwickelte Deep-Learning-Plattform ,deepG*,
um Werkzeuge zur Genom-basierten Vorhersage, z. B. von Anti-
biotikaresistenzen, zu entwickeln und zu testen. Hierfiir werden
Synergien innerhalb der Infrastruktur genutzt, indem u. a. auf
Daten aus der EnteroBase-Datenbank fliir Genomsequenzen aus
Mycobacterium tuberculosis-lsolaten und assoziierten Metada-
ten (Erreger-Quelle, klinische Symptome etc.) sowie auf die ex-
perimentell erhobenen phanotypischen Daten in der Datenbank
BacDive zurtickgegriffen wird. Hier konnten bereits Genome von
12.754 bakteriellen Stdmmen analysiert und bis zu sieben Merk-
male in die Datenbank integriert werden. Die EnteroBase-Da-
tenbank befindet sich im Aufbau und wird ca. 90.000 Genom-
sequenzen enthalten.
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Uber 3.000 Stamme von Krankheitserregern lagern in den Stickstoff-
tanks des Leibniz-Instituts DSMZ. Gewebesammlungen stellen wertvolle

Ressourcen fiir wissenschaftliche Projekte und Fragestellungen dar.

DZIF-GEWEBEBANK WILL NACH NEUER BIOBANK-NORM

AKKREDITIERT WERDEN

Die DZIF-Gewebebank am Pathologischen Institut des Univer-
sitatsklinikums Heidelberg hat 2022 gemeinsam mit der Gewe-
bebank des Nationalen Centrums fiir Tumorerkrankungen (NCT)
und der Lungenbiobank des DZL am Universitatsklinikum Hei-
delberg erfolgreich darauf hingearbeitet, als erste Biobank in
Deutschland die Akkreditierung nach der Biobanken-Norm DIN
ISO 20387 zu erhalten. Die Biobanken-Norm wurde 2018 inter-
national erarbeitet, seit 2022 ist eine Akkreditierung durch die
Deutsche Akkreditierungsstelle (DAkkS) méglich. Die Gewebe-
sammlung ist eine wertvolle Ressource flir wissenschaftliche
Projekte und Fragestellungen und steht allen Wissenschaft-
ler:iinnen im DZIF auf Antrag zur Verfligung. Eine erfolgreiche
Akkreditierung unterstreicht den hohen Qualitatsanspruch, der
maf3geblich fiir die Reproduzierbarkeit von Analyse-Ergebnissen
wichtig ist. Seit Oktober 2022 liefert die DZIF-Gewebebank zu-
dem Daten an das Zentrale Bioprobenregister (DZIF-ZBR) und ist
somit Blueprint fir kiinftig anzuschlieBende Gewebesammlun-
gen im DZIF. Davor wurde das DZIF-ZBR schon um das COVID-
Autopsieregister als weitere Gewebesammlung erganzt.

Dr. Gabriele Anton Miinchen

Koordinatorin
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KLINISCHE STUDIENZENTREN

Vorbereitet fiir den Pandemiefall:
Fortbildung und Vernetzung

Bevor neue Medikamente oder Impfstoffe auf den Markt kommen, missen ihre Vertraglichkeit und

Wirksamkeit am Menschen getestet werden. Im DZIF gibt es fur die Durchfliihrung von klinischen Studien zwolf

auf Infektionskrankheiten spezialisierte Studienzentren, die in der Infrastruktur Klinische Studienzentren

(CTU) organisiert sind. Zentrale Koordinierungsstelle ist das ,Coordinating Office” (CO) in K&lIn,

das DZIF-Forschende auch bei der Planung klinischer Studien unterstitzt.

In den Einrichtungen der Klinischen Studienzentren kénnen im
DZIF infektiologische klinische Studien nach hochsten Standards
durchgefiihrt werden - auch multizentrisch in mehreren Ein-
richtungen oder an verschiedenen Standorten. DZIF-Forschen-
den steht die CTU zudem beratend zur Seite: Als Ubergreifende
Forschungsinfrastruktur bietet sie zum Beispiel Unterstiitzung
rund um die Konzeption, Budgetierung oder Strategieentwick-
lung fur eine lokale Studienumsetzung. Die Zahl der Beratungs-
anfragen an die CTU hat sich 2022 deutlich erhéht: 16 Antrage
gingen 2022 ein - gegenliber neun im Vorjahr. Dartiber hinaus
beriet das CO in zehn Vorantragen fur neu vorgesehene DZIF-
Studienprojekte. Seit DZIF-Griindung im Jahr 2012 gingen bis
Ende 2022 151 Machbarkeitsanfragen fiir Studien ein. Allein 2022
wurden aus DZIF-Projekten heraus 24 klinische Studien mit ca.
13.600 Teilnehmenden durchgefiihrt.

INTERNATIONALE SICHTBARKEIT FUR CTU UND DZIF

Die zu Beginn der COVID-19-Pandemie gegriindete Plattform
VACCELERATE koordiniert als paneuropaisches Netzwerk die
Impfstoffforschung und fordert den Wissensaustausch, um im
Ernstfall schnell handeln zu kénnen. ,Die Nahe der Plattform zum
DZIF erméglicht DZIF-Forschenden Zugang zu Impfstoffstudien
der Phasen Il und Ill und férdert die internationale Sichtbarkeit
sowohl des DZIF als auch der CTU”, betont Koordinator Prof.

Oliver A. Cornely. Eine grole Unterstiitzung bietet hierbei das
vom CO 2021 initiierte Freiwilligen-Register fur Studieninteres-
sierte (Volunteer Registry), das Ende 2022 bereits Gber 106.000
Freiwillige in 18 Ldndern umfasste. ,Wenn wir nicht fir jede Stu-
die miihsam neu Proband:innen suchen missen, spart das wert-
volle Zeit”, so Cornely. Das CO hat noch eine zweite Datenbank
aufgebaut, die im Rahmen von VACCELERATE weitergefiihrt wird:
Die Plattform Site Network umfasste im Jahr 2022 489 Studien-
zentren in 39 Léndern. In der VACCELERATE Academy werden
seit 2022 zusatzlich Schulungskurse flr verschiedene Themen
der klinischen (Impfstoff-)Forschung angeboten, um einheitliche
Qualitatsstandards zu etablieren.

Die drei VACCELERATE-Studien zur Wirkung von COVID-
19-Booster-Impfungen in unterschiedlichen Altersgruppen lau-
fen, erste Ergebnisse werden 2023 erwartet. , Die von VACCELE-
RATE geschaffenen Strukturen waren bei der Studienumsetzung
sehr wertvoll”, sieht Cornely. ,Darum méchten wir diese auch
Uber COVID-19 hinaus erhalten und weiterentwickeln.”

Prof. Dr. Oliver A. Cornely Kéin

Koordinator

Von der Planung bis
zum Umgang mit
Proben: In klinischen
Studien ist gut aus-
gebildetes Personal auf
allen Ebenen wichtig.
Im Rahmen der
VACCELERATE Acade-
my wird der Bereich
Fortbildung seit 2022

auf- und ausgebaut.
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PRODUKTENTWICKLUNG

Wissenschaft
in Produkte uibersetzen

Gegen viele Infektionserkrankungen gibt es bis heute weder vorbeugende Impfstoffe noch Therapeutika. Weltweit

breiten sich multiresistente bakterielle Krankheitserreger aus, neue oder neu auftretende Viren verursachen Epide-

mien oder sogar Pandemien. Um die Bevélkerung zu schiitzen, besteht also ein grofier Bedarf an innovativen anti-

mikrobiellen Therapeutika, Antiviralia und Impfstoffen. Das Team der Produktentwicklungs-Einheit (PDU) unterstitzt

DZIF-Forschende bei der Durchfiihrung translationaler Projekte und der Entwicklung von Produktkandidaten.

Ohne fachliche Unterstitzung scheitert die Entwicklung neuer
Produktkandidaten oft bereits vor der ersten klinischen Priifung.
.Mit der PDU bietet das DZIF im Bereich der Arzneimittelentwick-
lung aus der akademischen Forschung heraus einen wichtigen
Mehrwert zur Uberwindung der vielfach monierten translationa-
len Liicke”, sagt PDU-Koordinator Prof. Klaus Cichutek.

DIE ARBEIT AM STARKEN DZIF-PORTFOLIO GEHT WEITER
Nach dem pandemiebedingten Fokus auf SARS-CoV-2 bzw.
COVID-19 konnte sich die PDU 2022 wieder verstérkt den an-
deren Portfolio-Projekten innerhalb des DZIF zuwenden. ,Wir
unterstiitzen diese Projekte gezielt bei ihren Schritten aus der
praklinischen in die friihe klinische Entwicklung”, sagt Dr. Thomas
Hesterkamp, Leiter des Bereichs Wirkstoffentwicklung im , Trans-
lational Project Management Office” (TPMO). Mit dem Phagen-
lysin HY-133, dem Anti-CgoX-D3-Antikérper und dem Impfstoff-
kandidaten EBV-VLP konnten vielversprechende, von der PDU
unterstiitzte DZIF-Projekte, in die spate préklinische Entwicklung
gebracht werden.

Die PDU arbeitet eng mit den Forschungsbereichen zusam-
men, um erfolgreiche Anséatze fiir neue Impfstoffe, Therapeuti-
ka und Diagnostika zu identifizieren. Zur PDU gehdrt das , Office
for Scientific and Regulatory Advice” (OSRA) am Paul-Ehrlich-
Institut (PEI) und am Bundesinstitut fur Arzneimittel und Medi-

zinprodukte (BfArM) sowie das TPMO am Helmholtz-Zentrum fiir
Infektionsforschung und im DZIF e. V. OSRA unterstiitzt bei der
Klarung regulatorischer und fachlicher Fragen im Rahmen wissen-
schaftlicher Beratungsverfahren. Das TPMO wird bei operativen
und kommerziellen Aspekten der Produktentwicklung involviert
und etabliert bzw. koordiniert Forschungs- und Entwicklungs-
kooperationen mit Dritten, inklusive Partnern aus der Industrie.

TPMO MIT NEUER LEITUNG DES IMPFSTOFFBEREICHS

Die PDU ist innerhalb der Deutschen Zentren der Gesundheits-
forschung ein Alleinstellungsmerkmal des DZIF. Mit Dr. Klaus
Schwamborn als neuem Leiter des Bereichs Impfstoffentwicklung
im TPMO wird die PDU seit Oktober 2022 weiter gestarkt. , Wir
wollen méglichst auf produktrelevante Aspekte fokussieren und
Kooperations- bzw. Industriepartner so friih wie méglich einbin-
den, um neben der Translation auch die Weiterentwicklung von
Impfstoffkandidaten zu ermdglichen”, sagt Dr. Klaus Schwam-
born, der seine langjahrige Industrieerfahrung ins DZIF einbringt.

Prof. Dr. Klaus Cichutek Langen

Koordinator

Der Weg zum Produkt
ist oft ein langer: Auch
im Rahmen internati-
onaler Kooperationen
unterstiitzt die PDU
neue Ansdtze und
Technologien auf dem
Weg zur erfolgreichen
Translation (siehe

auch Seite 29).
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DZIF ACADEMY

Briicken bauen:
Multidisziplinare Karrierewege

Bereits bei der Griindung vor zehn Jahren war klar, dass Nachwuchsférderung im DZIF grofigeschrieben werden

wirde, denn die beste Investition ist die in exzellente Talente. Da erfolgreiche Translation interdisziplindr denkende

und gut vernetzte Forschende braucht, gewinnen DZG-libergreifende Karrierefordermoglichkeiten seitdem

zunehmend an Bedeutung. Prof. Jan Rupp und Dr. Nadja Kading koordinieren und managen die DZIF Academy von der

Universitat zu Lubeck aus und geben auch fur die Nachwuchsférderung der DZG wichtige Impulse.

LOST IN TRANSLATION? NICHT MIT DEN PROGRAMMEN
DER DZIF ACADEMY!
Dr. Julia Pagel ist Kinderéarztin und forscht gleichzeitig zu In-
fektionserkrankungen bei Sauglingen. Den dafiir nétigen Spa-
gat zwischen Klinik, Forschung und Alltag als Mutter haben drei
Férderprogramme der DZIF Academy erleichtert. Julia Pagel
konnte zunachst von dem Clinical Leave-Programm profitie-
ren. Es folgte eine MD/PhD-Férderung, und bis Mai 2022 wur-
de sie durch das Maternity Leave-Programm unterstitzt, das
den Wiedereinstieg in die Forschung nach einer Elternzeit er-
leichtern soll. ,Die Translation gelingt im DZIF“, sagt Pagel mit
Blick auf ihre eigene Karriere. ,Der Weg von der Klinik in die
Wissenschaft und wieder zurilck hat fiir mich gut funktioniert.”
Die exzellente Férderung durch das DZIF ermdglichte ihr auch
den aktuellen weiteren Karriereschritt einer BMBF-Férderung
Uber sechs Jahre zum Aufbau ihrer eigenen Arbeitsgruppe im
Rahmen des iSTAR-Programmes. Eine Forderliicke sieht sie
dort, wo die meisten klassischen Nachwuchsférderprogram-
me auslaufen: im Ubergang zum ,Senior-Bereich”. Viele span-
nende Forschungsprojekte wirden durch die starke klinische
Einbindung Gefahr laufen, zu versanden.

Das Advanced Clinician Scientist-Programm will genau
diese Licke schliefen. Seit letztem Jahr werden die ersten

vier ,Senior“-Fachéarzt:innen durch das Programm auf ihrem
Weg hin zu eigenen Arbeitsgruppen, Leitungsfunktionen oder
Professuren unterstiitzt. Neben den weiteren Programmen
der DZIF Academy (siehe Seite 48) bieten die Sommer- und
Herbstschulen dem Nachwuchs Méglichkeiten zur Fortbildung
und Vernetzung. Regelmaflige Coaching-Angebote erganzen
das umfangreiche Programm-Portfolio der DZIF Academy. Ein
Mentoring-Programm ist in Vorbereitung.

Die DZIF Academy setzt auch DZG-lbergreifend wichtige
Impulse. 2023 (ibernimmt Dr. Nadja Kading die Rolle der Spre-
cherin der AG Nachwuchsférderung der DZG. Gemeinsames
Ziel der Arbeitsgruppe ist der Aufbau eines multidisziplinadren
Netzwerks von Wissenschaftler:innen in der translationalen
Gesundheitsforschung.

Prof. Dr. Jan Rupp Liibeck

Koordinator

Dr. Julia Pagel (2. v.r.)
wdhrend des Fest-
aktes zum zehnjéh-
rigen JubilGum.

Als Gefdrderte der
DZIF Academy sieht
sie sich selbst als
gutes Beispiel fiir das
Gelingen des transla-

tionalen Ansatzes.
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ERFOLGREICHE TRANSLATION

INCATE - eine Partnerschaft fiir neue
antibakterielle Therapien

Translation ist seit zehn Jahren die Mission des DZIF: Die effektive Umsetzung von Forschungsergebnissen in die Praxis

steht fir alle Deutschen Zentren der Gesundheitsforschung im Mittelpunkt. In enger Zusammenarbeit mit dem Transla-

tional Project Management Office (TPMO) werden Projekte innerhalb des DZIF auf dem Weg zur erfolgreichen Translation

unterstltzt. Auch in internationalen Partnerschaften fordert das DZIF neue translationale Technologien und Anséatze: Mit

INCATE beteiligt sich das DZIF an einer Initiative, die den Kampf gegen zunehmende Antibiotikaresistenzen aufnimmt.

(AMR)
de Bedrohung fiir Gesundheitssysteme dar: Dringend werden

Antimikrobielle Resistenzen stellen eine wachsen-
neue Antibiotika und Strategien bendtigt, um bakteriell be-
dingte Infektionskrankheiten erfolgreich behandeln zu kén-
nen. Die globale Antibiotika-Pipeline ist eher dirftig und
innovative Therapieansatze sind oft noch nicht weit genug ent-
wickelt, um eine Anschlussférderung fiir die spatere Produkt-
entwicklung zu erreichen. Diese Llcke zwischen Grundlagen-
forschung und der industriellen Umsetzung in neue Therapien
zu Uberbriicken, ist das erklérte Ziel der Férderinitiative INCATE
(von: INCubator for Antibacterial Therapies in Europe). Eine wach-
sende Anzahl an Partnern unterstiitzt mittlerweile die INCATE-
Initiative — darunter auch der CARB-X-Akzelerator (von: Combating
Antibiotic Resistant Bacteria Biopharmaceutical Accelerator),
der Projekte in spateren Entwicklungsphasen adressiert.

DIREKTER AUSTAUSCH MIT DER PHARMAINDUSTRIE

Das DZIF ist seit 2021 INCATE-Griindungsmitglied. Zusammen
mit dem Hans-Knoll-Institut (Leibniz-HK]I), der Universitat Ba-
sel und dem Schweizer Netzwerk AntiResist sowie Partnern
aus der Pharmaindustrie (Roche, MSD Germany, Boehringer
Ingelheim Venture Fund, Shionogi) identifiziert das DZIF im
Rahmen von INCATE innovative Projekte im AMR-Bereich und

Detatung Hatiwmih

Universitaten |
andere Forschungs-
ainrichtungen

Biotoch- [
Pharmaindusirio

fordert die friihe Produktentwicklung, um eine stabile Anti-
biotika-Pipeline aufzubauen. Im Fokus dabei stehen akade-
mische Arbeitsgruppen, die auf eine Ausgriindung hinarbei-
ten und junge Start-ups. Diesen hilft INCATE mit Beratung,
Vernetzung und finanzieller Unterstlitzung. Das besondere
des INCATE-Inkubators: Er bietet den direkten Austausch mit
der Pharmaindustrie, um bereits zu Beginn der Produktent-
wicklung den medizinischen und den Marktbedarf zu gewahr-
leisten und Start-ups dabei zu helfen, sich zu investierbaren

Unternehmen fir Investoren zu entwickeln.

DREI ERFOLGREICHE DZIF-PROJEKTE IM JAHR 2022
Durch die gute Vernetzung mit DZIF-Wissenschaftler:iinnen
konnte INCATE bereits innovative AMR-Projekte in Deutsch-
land unterstiitzen. Aus dem DZIF wurden 2022 drei Projekte
erfolgreich geférdert: Ein alpha-Hamolysin-Inhibitor von der
Arbeitsgruppe (AG) um Prof. Mark Brénstrup am Helmholtz-
Zentrum fir Infektionsforschung in Braunschweig, Darobac-
tin-Analoga von Prof. Till Schaberles AG an der Universitat
Gief3en, sowie das Antibiotikum Chlorotonil von Prof. Rolf Mil-
ler am HIPS in Saarbrticken.

Auch in Zukunft sollen im Rahmen von INCATE weitere in-
novative Projekte aus dem DZIF vorangebracht werden.

’ Als transnationaler
L=

Finanzierung

Inkubator will INCATE
die Entwicklungs-
lticke auf dem Weg zu
neuen antimikrobiel-
len Therapien und
Konzepten lberbrii-
cken, um Patient:in-
nen effektiv helfen zu

sedikamen kénnen.
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DZIF-HIGHLIGHTS 2022

Nachrichten im Fokus

JANUAR

Die Impfstoffentwicklung fiir das Hepatitis-
C-Virus, das weltweit jahrlich etwa 400.000
Todesfalle verursacht, scheitert bisher an der
genetischen Vielfalt und hohen Mutationsrate des Virus.
Die Charakterisierung breit wirksamer Antikérper, die als
.Elite-Neutralisierer” viele Virusvarianten gleichzeitig angrei-
fen, kdnnte die Entwicklung eines Impfstoffs vorantreiben.
Als Griindungsmitglied der européischen Initiative INCATE
(INCubator for Antibacterial Therapies in Europe) beteiligt
sich das DZIF am Kampf gegen zunehmende Antibiotika-
resistenzen. In einer ersten Bewerbungsrunde hat ein
Expert:innen-Komitee aus Industrie, Wissenschaft
und 6ffentlichem Sektor vier Unternehmen aus-
gewahlt, die mit bis zu 10.000 Euro fur die
Entwicklung neuer Technologien
geférdert werden.

FEBRUAR

JUNI

Forschende des DZIF und des
Universitatsklinikums Hamburg-
Eppendorf (UKE) zeigten in einer

grof3angelegten Vergleichsstudie die
kritische Rolle einer Gruppe spezialisier-
ter Immunzellen in der Unterdriickung der
antiviralen Immunantwort HIV-infizierter
Patienten auf. Die Erkenntnisse kénnten
helfen, den Weg zur Heilung chroni-
scher Infektionen mit dem Huma-
nen Immundefizienz-Virus
(HIV) zu ebnen.

MAI

Neue Antibiotika werden dringend
bendtigt, um der stark zunehmenden
Verbreitung von Resistenzen zu begeg-
nen. Um die Entwicklung neuer, resistenz-
brechender Antibiotika und die dafiir not-
wendige politische Handlungsbereitschaft

voranzutreiben, wurde das Deutsche

Das Immunsystem entwickelt
nach insgesamt drei Kontakten mit
dem viralen Spike-Protein von SARS-
CoV-2 eine hochwertige Antikérper-Ant-
wort, die auch die Omikron-Variante effizi-
ent neutralisiert. Eine Durchbruchsinfektion
mit SARS-CoV-2 nach zwei Impfungen
erzielt dabei den gleichen Schutzef-
fekt wie eine dritte Impfung, wie
eine DZIF-Studie an Miinchner
Universitaten und Klinika
zeigte.

*
: DNAMR

Deutsches Metz

Antimikrobielie Re

MARZ

Zunehmende Resistenzen des fiir
Magengeschwiire und -krebs verant-
wortlichen Bakteriums Helicobacter pylori
gegen aktuell verfligbare Antibiotika macht
die Entwicklung neuer Wirkstoffe dringend
notwendig. DZIF-Forschende an der Ludwig-
Maximilians-Universitat Miinchen konnten
Substanzen identifizieren, die die Fortbe-
wegungsfahigkeit und damit die Ver-
mehrung und pathogene Aktivitat
der Bakterien hemmen
kénnen.

Netzwerk gegen Antimikro-
bielle Resistenzen (DNAMR)
gegriindet.

APRIL

Das gemeinsame Magazin
SYNERGIE der Deutschen Zentren
der Gesundheitsforschung (DZG)

hat einen iF DESIGN AWARD 2022 im
Bereich Kommunikation erhalten -
schon der zweite Designpreis fur
das Magazin nach der Auszeich-
nung mit der Berliner Type
in Silber 2021.

iF
18



JULI

Spezifische Biomarker im Blut
kdnnen sechs bis zwéIf Monate
fruher auf eine beginnende Tuberku-
lose (TB) bei HIV-Infizierten hinweisen als
eine TB-Diagnose per Sputum. Eine frih-
zeitige Diagnose per blutbasierten Biomarkern
gefolgt von medizinischer Behandlung kénnte
das Fortschreiten und die Ubertragung der
Erkrankung verhindern. Zu diesem Schluss
kommt eine internationale For-
schungsgruppe unter Beteiligung
des DZIF in einer Langs-
schnittstudie.

OKTOBER

Knapp 30 % der Tuberkulose-Er-
krankungen in Deutschland betreffen
extrapulmonale Organe. Die durch das
Bakterium Mycobacterium tuberculosis

ausgeldste und haufig zunachst unerkannte
Erkrankung beféllt zunachst die Lunge und
spater Lymphknoten, Knochen oder das Gehirn.
Eine mit fast 680.000 Euro geférderte multi-
zentrische und prospektive Studie des DZIF
soll helfen, die frihzeitige Erkennung und
Behandlung dieser schwer zu behan-
delnden Form der Tuberkulose
zu verbessern.

NOVEMBER

Ein Team um Prof. Protzer am
Helmholtz Zentrum Miinchen und
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AUGUST

Um auf zukuinftige Ausbriiche des
hoch-pathogenen Middle East Respi-
ratory Syndrome Coronavirus (MERS-CoV)
besser vorbereitet zu sein, hatten DZIF-For-
schende des UKE den rekombinanten, vektor-
basierten Impfstoff MVA-MERS-S entwickelt und
in den Jahren 2017-2019 eine Grundimmunisie-
rung bestehend aus zwei Impfungen erfolg-
reich getestet. Zwei Studien zeigten jetzt,
dass eine dritte Impfung mit dem MVA-

MERS-S Impfstoff zu einer langan-
haltenden Immunantwort
fahrt.

SEPTEMBER

Weltweit sind 10-20 Millionen Menschen
von einer Infektion mit dem Hepatitis-
D-Virus betroffen, der schwersten Form der
chronischen Virushepatitis, die immer mit einer
Hepatitis-B-Infektion assoziiert ist. In einer multi-
zentrischen klinischen Phase-II-Studie konnte ein
internationales Forschungsteam zeigen, dass die
24-woéchige Anwendung des von dem DZIF-Viro-
logen Prof. Stephan Urban entwickelten und seit
August 2020 in der EU zugelassenen Wirk-
stoffs Bulevirtide die Hepatitis-D-Viruslast
im Blutserum und in der Leber der
Probanden signifikant senkte.

F r
B ' DEZEMBER
Der Preis fiir translationale Infek-

tionsforschung des DZIF ging 2022 an
den Epidemiologen Gérard Krause.

der Technischen Universitat Min-
chen erforscht einen neuen, TherVacB
genannten therapeutischen Impfstoff zur
Heilung der chronischen Hepatitis B. Das
Team hat nun eine optimale Formulierung
entwickelt, um den Impfstoff hitzesta-
bil zu machen und damit den Bedarf
an durchgehenden Kiihlketten
zu vermeiden.

Der DZIF-Wissenschaftler wurde fiir seine
herausragenden Beitrage auf dem Gebiet
der translationalen Infektionsepidemio-
logie und insbesondere fiir die Ent-
wicklung des weltweit eingesetzten
Epidemie-Managementsystems
SORMAS ausgezeichnet.
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WISSENSCHAFT UND OFFENTLICHKEIT

Neue Herausforderungen fur die
Wissenschaftskommunikation

Die zuriickliegenden Pandemiejahre haben nachdriicklich gezeigt, wie wichtig gute Wissenschaftskommunikation

ist bzw. welche zum Teil verheerenden Wirkungen Intransparenz und nicht Adressaten-gerechte Kommunikation

haben kénnen. Filterblasen, gezielte Falschinformationen oder das hohe Verdéffentlichungstempo auf Online- und

Social-Media-Kanalen auf der Jagd nach der Publikumsgunst - alles Phdnomene, mit denen Wissenschafts-

kommunikator:innen umgehen missen. In der DZIF-Pressestelle wollen wir auch weiterhin Informationen

mit hoher Qualitat verbreiten und unsere Wissenschaftler:innen dabei unterstitzen, ihre Forschungsergebnisse

moglichst vielen Menschen sichtbar und verstandlich zu machen.

Das offentliche Interesse am DZIF ist in der Zeit der Corona-
Jahre stark gestiegen: In den Jahren 2020 und 2021 hatten
weltweit je rund eine Million Menschen die DZIF-Website be-
sucht und damit gut 13-mal mehr als im Vor-Corona-Jahr. 2016
haben wir unseren Youtube-Kanal gegriindet und seit 2019
betreibt das DZIF mit Twitter und LinkedIn weitere Social-Me-
dia-Kanéle, um der wachsenden Bedeutung der digitalen und
insbesondere der sozialen Medien fir die Wissenschafts-
kommunikation Rechnung zu tragen. Auch die Followerzahlen
unserer Social-Media-Kanéle wuchsen 2020 rasant.

Als groBe neue Herausforderung im Kommunikationsbereich
(und nicht nur dort) bildet sich die Moglichkeit heraus, auf
kunstliche Intelligenz (KI) zurlckgreifen zu kénnen, um zum
Beispiel Texte, Bilder oder Videos zu kreieren. Falschinfor-
mationen und Fake-Bilder kénnten dadurch exponentiell zu-
nehmen. Bereits heute ist es zum Teil nahezu unméglich, von
einer Kl erstellte Bilder von ,echten” Bildern zu unterscheiden
- besonders dann, wenn die Bilder zuséatzlich von Hand digital
bearbeitet werden. Fir die Umschlaggestaltung dieses Jah-
resberichts haben wir erstmals eine Bild-KI in Kombination mit

Fir dieses Bild brauchte es keine KI: Das Publikum, darunter auch DZIF-Vorstandsmitglieder Prof. Dirk Heinz (2. von links) und Prof. Maura Dandri (4. von links),

hat wdhrend des Festaktes zum zehnjdhrigen JubilGum in Berlin sichtlich SpaB. Auch ein Erfolg fiir die DZG-Pressestellen, die das Event und die begleitenden

Offentlichkeitsmanahmen gemeinsam koordiniert haben.

M



manueller Bildbearbeitung genutzt. Auch wenn wir angesichts
des zehnjahrigen DZIF-Jubildums ein eher spielerisches Ge-
burtstagsmotiv von der Kl haben generieren lassen, lasst sich
selbst dort nicht mehr sicher auf den ersten Blick zwischen
Kl-erzeugten und ,echten” Bildern unterscheiden (tatséchlich
handelt es sich nur bei den Fotos innerhalb der Bilderrahmen
um echte Fotografien, alles andere ist von der Kl produziert).
Noch schwieriger dirfte das Erkennen von KI-Anteilen in Medi-
en werden, wenn wir uns in wissenschaftlich-abstrakten (Bild-)
Welten bewegen, von denen wir wenig oder gar keine Vorstel-
lung aus unserer Alltagserfahrung heraus haben. Gleichzeitig
kdnnten die groen KI-Sprachmodelle und -Bildgeneratoren
die Kommunikationsarbeit an vielen Stellen aber auch um eini-
ges einfacher werden lassen und eventuell sogar dazu fiihren,
dass mehr Forschende ihre Arbeit kommunizieren. Es zeichnet
sich jedenfalls deutlich ab, dass KI-Technologien véllig neue
Herausforderungen fiir die Wissenschaftskommunikation mit

sich bringen werden.

WEBSITE-TRAFFIC, MEDIENRESONANZ & REICHWEITE
Auch nach dem leichten Abebben des Interesses an Corona-
spezifischen Themen erreicht das DZIF tiber seine Kommunika-
tionskanale regelmaBig eine breite Offentlichkeit: Rund 760.000
Besuchende aus der ganzen Welt nutzten die DZIF-Website
2022 als zentrale Informationsstelle. Wahrend deutschsprachige
Informationssuchende besonders haufig auf einer unserer Glos-
sarseiten landeten, gehérten Seiten zur Hepatitis-B-Forschung
und -Therapie bei den englischsprachigen Inhalten zu den am
haufigsten besuchten.

Das kontinuierliche Interesse an der Arbeit des DZIF spie-
gelt sich auch in der Medienresonanz jenseits der DZIF-eigenen
Medienkanale wider. In rund 1.500 Online-Beitragen wurden
DZIF-Meldungen aufgegriffen, DZIF-Expert:innen zitiert oder
das DZIF als Quelle genannt. Rund ein Viertel dieser Beitrage
wurden auf3erhalb der D-A-CH-Lander veréffentlicht. Auch im
Jahr 2022 erzielten dabei Beitrage Gber COVID-19 die gréiten
Reichweiten. Der Artikel mit DZIF-Erwadhnung mit der héchsten
Reichweite stammt von der Online-Redaktion des britischen
Mediums ,The Independent”. Er erreichte potenziell Uber
49 Millionen Leser:innen.

PRESSEMITTEILUNGEN, TWITTER & LINKEDIN

Im vergangenen Jahr haben wir 49 Pressemitteilungen und kiir-
zere Meldungen verdffentlicht: Alle neun Forschungsbereiche
waren mit mindestens je zwei Meldungen vertreten. Am haufigs-
ten berichteten wir tber Neuigkeiten aus den Bereichen Neu
auftretende Infektionskrankheiten, Tuberkulose und Hepatitis
mit elf bzw. jeweils sieben Meldungen.

Unsere Social-Media-Beitrédge waren auch 2022 wieder &u-
Berst erfolgreich: Mit 153 Tweets und 139 LinkedIn-Posts haben
wir 296.590 Impressionen generieren und tiber 1.500 neue Fol-
lower gewinnen kénnen.
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Vom Logo lber Schrift- und Farbwelt bis hin zur Umsetzung in konkreten
Anwendungsfdllen wie der DZG-Website: In der AG Offentlichkeitsarbeit
der DZG hat die DZIF-Pressestelle 2022 unter anderem an der Entwick-
lung des Corporate Designs der DZG mitgewirkt. RegelmdBig beteiligt
sie sich an DZG-tibergreifenden KommunikationsmaBnahmen und Ver-

anstaltungen.

INTERN UND EXTERN VERNETZEN & KOOPERIEREN

2022 konnten wir uns wieder vor Ort begegnen, gemeinsam das
zehnjahrige Jubildum feiern oder auf der DZIF-Jahrestagung in
wissenschaftlichen Austausch treten. Neben der Koordination
dieser Veranstaltungen beteiligte sich die DZIF-Pressestelle an
der Konzeption und Umsetzung der Social-Media-Kampagne
und der Infofilme fur das Jubildaum sowie an der Corporate-De-
sign-Entwicklung fiir die DZG. Im Rahmen der DZG-Ubergrei-
fenden Arbeitsgruppe fur Offentlichkeitsarbeit tragt die Presse-
stelle zudem zur Gestaltung von DZG-Veranstaltungen sowie der
-Webseite und der halbjéhrlichen Ausgaben des DZG-Magazins
SYNERGIE bei.

In regelmaBigen DZIF-Newslettern und internen Rundmails
teilen wir wichtige adressatenspezifische Informationen. Wir ar-
beiten kontinuierlich an der Vernetzung innerhalb des DZIF so-
wie mit unseren zahlreichen Kooperationspartnern in externen
Forschungseinrichtungen und der Industrie. Denn nur, wenn
Forschungsergebnisse publik werden, kénnen Patient:iinnen,
interessierte Burger:innen und nicht zuletzt extern Forschende

erfahren, was an neuen Entwicklungen auf dem Weg ist.

V. l.: Tatiana Hilger, Martina Lienhop, Karola Neubert (bis 2023),
Dr. Nicola Wittekindt

Braunschweig, Presse- und Offentlichkeitsarbeit
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UBER DIE DZG

Deutsche Zentren
der Gesundheitsforschung

Wesentliches Ziel des Gesundheitsforschungsprogramms der Bundesregierung ist es, Volkskrankheiten wirksamer

bekampfen zu kdnnen. Mit dem Aufbau der Deutschen Zentren der Gesundheitsforschung (DZG) seit 2009 haben

Bund und Lander die Voraussetzungen daflr geschaffen. Vier der sechs Zentren feierten 2022 unter dem Motto

,10 Jahre DZG: Tempomacher in der Gesundheitsforschung” ihr zehnjahriges Bestehen.

Die Deutschen Zentren der Gesundheitsforschung sind langfris-
tig angelegte, gleichberechtigte Partnerschaften von auf3eruni-
versitaren und universitaren Forschungseinrichtungen, wie etwa
Max-Planck-, Helmholtz- und Leibniz-Instituten, Universitaten
und Universitatskliniken. Das DZIF ist eines der sechs DZG, die in
den Jahren 2009 bis 2012 auf Initiative des Bundesforschungs-
ministeriums ins Leben gerufen wurden. Sie biindeln vorhande-
ne Kompetenzen und sorgen dafiir, dass neue wissenschaftliche
Erkenntnisse zu Prévention, Diagnose und Therapien bei haufi-
gen Krankheitsbildern den Patientinnen und Patienten schneller

zugutekommen. Grundlagenforschung und klinische Forschung
sind dabei eng vernetzt.

Die Zentren widmen sich folgenden Krankheiten: Krebs
(DKTK), Diabetes (DZD), Herz-Kreislauf-Erkrankungen (DZHK),
Infektionskrankheiten (DZIF), Lungenerkrankungen (DZL) und
neurodegenerativen Erkrankungen (DZNE). Zwei weitere Zentren
werden in den nachsten zwei Jahren dazukommen: Das Deut-
sche Zentrum fiir Psychische Gesundheit (DZPG) nimmt im Mai
2023 seine Arbeit auf, das Deutsche Zentrum fir Kinder- und
Jugendgesundheit voraussichtlich Ende 2023 oder 2024.

Lebhafte Diskussionen bei den Gespréchsrunden wdhrend des Festakts zum 10-Jahres-Jubildum der vier Zentren DKTK, DZHK, DZIF und DZL. Im Bild die

DZG-Nachwuchsforschenden Dr. Julia Pagel (1. v . I, DZIF), Dr. Theresa Suckert (4. v. ., DKTK), Dr. Meshal Ansari (1. v. r., DZL) und Dr. Djawid Hashemi (6. v. r.,

DZHK); die DZG-Vorstandsvorsitzenden Prof. Michael Baumann (6. v. I., DKTK), Prof. Stefanie Dimmeler (5. v. r., DZHK), Prof. Dirk Busch (2. v. I., DZIF), Prof.

Werner Seeger (4. v. r., DZL), Prof. Martin Hrabé de Angelis (3. v. r., DZD) und Dr. Sabine Helling-Moegen (2. v. r., in Vertretung von Prof. Pierluigi Nicotera,

DZNE); sowie Bundesministerin a. D. Annette Schavan (7. v. I.), Gesundheitsstaatssekretdr a. D. Dr. Thomas Gétz (5. v. 1), und Prof. Christian Drosten (3. v. I,

Direktor des Instituts fiir Virologie der Charité - Universitdtsmedizin Berlin).




Die strategische Zusammenarbeit der flihrenden Forscher:in-
nen in den Zentren der DZG stéarkt den Wissenschaftsstandort
Deutschland im internationalen Wettbewerb und erhéht zugleich
dessen Attraktivitat fir den wissenschaftlichen Nachwuchs im In-
und Ausland. Die Buindelung verschiedener Disziplinen und Kom-
petenzen flhrte bereits zu einer deutlich erhdhten internatio-
nalen Sichtbarkeit der translationalen, klinisch-anwendungs-
orientierten Forschung in Deutschland.

Die sechs DZG arbeiten von Beginn an eng zusammen, um
Erfahrungen auszutauschen und Synergien zu schaffen. In vier-
teljahrlichen gemeinsamen Sitzungen der DZG-Vorstande sowie
halbjahrlichen DZG-Foren (unter Einbeziehung von BMBF- und
Landervertreter:innen) steht die strategische Weiterentwick-
lung und Zusammenarbeit der DZG im Fokus. In den vergange-
nen Jahren wuchsen die DZG-Zentren enger zusammen: Eine
DZG-Geschéftsstelle ist entstanden, wahrend die bestehenden
Arbeitsgruppen fiir Globale Gesundheit, Nachwuchsférderung,
Offentlichkeitsarbeit, Patient:innenbeteiligung sowie Regulatori-
sche Aspekte klinischer Studien ihre Arbeit weiterfihrten. Die
Arbeitsgruppe Datenmanagement wurde 2022 weiterentwickelt
und in Arbeitsgruppe Forschungs-IT umbenannt. Diese arbei-
tet an der Harmonisierung von Prozessen und IT-Systemen flr
einen effizienten und sicheren Datenaustausch zwischen den
unterschiedlich spezialisierten Zentren.

99 Die Deutschen Zentren der Ge-
sundheitsforschung leisten seit zehn
Jahren wertvolle Arbeit fiir
ein wichtiges Ziel: Sie bdndeln die
Forschung zu Volkskrankheiten.
Damit kommen neue Erkenntnisse
zu Prévention, Diagnose und
Therapien schneller zu Patientinnen
und Patienten. Dazu gratuliere ich
sehr herzlich!“

Bettina Stark-Watzinger

Bundesforschungsministerin

STARKES GEMEINSAMES ENGAGEMENT IN DER FOR-
SCHUNGS- UND NACHWUCHSFORDERUNG

Mit dem DZG Innovation Fund (DZGIF) wurde das Konzept fiir
ein gemeinsames Forschungsférderungsprogramm entwickelt,
das 2022 mit einer ersten Ausschreibung zum Forschungsthe-
ma , Zell- & Gentherapie” startete. Mithilfe des Fonds wollen die
DZG die Vernetzung ihrer Mitglieder innerhalb der deutschen
Forschungslandschaft starken und interdisziplindre Synergien
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In der Reihe des erfolgreichen gemeinsam-konzipierten Gesundheitsfor-
schungsmagazins SYNERGIE wurden 2022 zwei Ausgaben zu den Themen
~Das Immunsystem” und ,Klinische Forschung” als hochwertige Printproduk-
te sowie als Online-Ausgaben unter www.dzg-magazin.de publiziert. 2022
erhielt das Magazin einen iF DESIGN AWARD im Bereich Kommunikation -
bereits der zweite Designpreis fiir das Magazin nach der Auszeichnung mit

der Berliner Type in Silber 2021.

schaffen, um die Herausforderungen der Volkskrankheiten zu
bewaltigen. An dem erfolgreichen Forderantrag der ersten
Ausschreibung sind Forscher:iinnen aus finf der sechs DZG
beteiligt. In einer zweiten Ausschreibungsrunde zum Thema
»Mikrobiom” gingen bis zum Einreichungs-Stichtag Ende Novem-
ber 2022 acht Vollantrage ein.

Im Rahmen der Nachwuchsférderung boten die DZG im ver-
gangenen Jahr sehr gut besuchte Kurse fiir junge Talente an,
beispielsweise das virtuelle DZG-Symposium fiir Nachwuchswis-
senschaftler:innen zum Thema ,Einzelzellanalyse” sowie mehrere
Vortréage zum Thema Wissenschaftskommunikation, Karriereent-
wicklung und Unternehmensgriindung. Zudem wurde intensiv
daran gearbeitet, Wissenschaftler:innen beim Spagat zwischen
Klinik und Forschung zu unterstiitzen und ihre Forschungsdaten
und Bioproben auf der Grundlage gemeinsamer Standards aus-
zutauschen.

Auch die gemeinsame Offentlichkeitsarbeit wurde engagiert
weitergeflihrt: Im Oktober 2022 veranstalteten die Deutschen
Zentren der Gesundheitsforschung DZHK, DZD, DZL, DZIF und
DZNE in Frankfurt ein wissenschaftliches Symposium zum Post-
COVID-Syndrom, an das sich eine &ffentliche Blirger:innenveran-
staltung mit Podiumsdiskussion zu Corona-Spatfolgen anschloss.

~TEMPOMACHER IN DER GESUNDHEITSFORSCHUNG"

Mit einem Festakt in Berlin und rund 300 Gasten aus Politik und
Wissenschaft feierten vier der sechs DZG am 19. Mai 2022 unter
dem Motto ,10 Jahre DZG: Tempomacher in der Gesundheits-
forschung” ihren zehnten Geburtstag. Wahrend der Veranstal-
tung und auf digitalem Wege gratulierten unter anderem die
aktuelle Bundesforschungsministerin Bettina Stark-Watzinger
sowie die an der Grindung der DZG federfiihrend beteiligte
ehemalige Bundesforschungsministerin Annette Schavan.
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KOOPERATIONEN

Externe Kooperationen

Zahlreiche assoziierte Partnerschaften und andere externe Kooperationen

starken die Stellung des DZIF als herausragende Institution im Bereich der

Infektionsforschung.

ASSOZIIERTE PARTNER DES DZIF

Carl von Ossietzky Universitat Oldenburg

Das Institut fur Medizinische Mikrobiologie und Virologie
der Universitat Oldenburg beteiligt sich seit 2022 an einem
Projekt zur Charakterisierung der Carbapenem-Resistenz in
(CPE).
Gemeinsam mit der Gruppe von Dr. Andreas Wendel an den

Carbapenemase-produzierenden Enterobacterales
Kliniken der Stadt Koln stellt die von Prof. Axel Hamprecht
geleitete Oldenburger Gruppe CPE-Isolate sowie epidemio-
logische Daten fir die federfiihrend am Universitatsklinikum
Tubingen durchgefiihrte Pilotstudie ,Dissemination of carba-
penemase genes by mobile genetic elements (DIOGENES)” zur
Verfligung.

Charité - Universitatsmedizin Berlin

Das Institut fir Hygiene und Umweltmedizin der Charité ist
eines von sechs Partnern im DZIF-Netzwerk ,Multiresis-
tente Bakterien” (MDRO Network: R-Net 2.0). Untersucht
wird die Epidemiologie multiresistenter Bakterien sowie die
Epidemiologie von Blutstrominfektionen und Clostridioides-
difficile-Infektionen.

Das Institut fiir Virologie der Charité beherbergt die
Arbeitsgruppe ,Virusnachweis und Pandemiepréavention”,
eine wesentliche infrastrukturelle Komponente des DZIF-
Forschungsbereichs Neu auftretende Infektionskrankhei-
ten. Die von Prof. Christian Drosten geleitete Gruppe ist
verantwortlich fir die Erkennung neu auftretender Viren
und die Entwicklung von Diagnostiktests flir neuartige und

Mit einem Festakt und einem wissenschaftlichen Symposium feierte das Kumasi Centre for Collaborative Research in Tropical Medicine (KCCR) in

Ghana - eine Afrikanische Partnerinstitution des DZIF - am 29. und 30. November 2022 sein 25-jdhriges Bestehen und seine erfolgreiche Forschung zu
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Infektionskrankheiten in den Tropen.
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epidemische Erreger. Am Institut flr Virologie ist auBerdem
die Arbeitsgruppe ,Angeborene Immunitat und Virale Eva-
sion” von Prof. Christine Goffinet angesiedelt, die im DZIF-
Forschungsbereich HIV Mechanismen der zell-intrinsischen
Abwehr und HIV-1-vermittelte Antagonisierungsstrategien
charakterisiert. Die Arbeitsgruppe ,Virusepidemiologie”
koordiniert unter Leitung von Prof. Jan Felix Drexler die
Arbeiten mehrerer DZIF-Standorte zum Zika-Ausbruch in
Lateinamerika und arbeitet eng mit dem Forschungsbereich
Hepatitis zu neuartigen Hepatitis-Viren aus tierischen Re-

servoiren zusammen.

Deutsche Leberstiftung/HepNet Study-House, Hannover
Das HepNet Study-House vernetzt Studienzentren und
baut deutschlandweit Kontakte zu Praxen und Arzt:innen
aus, die Interesse an einer Studienteilnahme in der Hepa-
titis-Forschung haben. Als zentrale Anlaufstelle fiir Wissen-
schaftler:innen und Kooperationspartner:innen schafft es
eine Plattform, um klinische Studien durchzufiihren. Das
DZIF kann Infrastrukturen und Kohorten fiir seine Projekte
nutzen.

Johann Wolfgang Goethe-Universitat Frankfurt a. M.

Die Johann Wolfgang Goethe-Universitat Frankfurt am Main
ist im DZIF in den Forschungsbereichen Hepatitis und Kran-
kenhauskeime und Antibiotika-resistente Bakterien aktiv. Im
Forschungsbereich Hepatitis findet u. a. ein Verbundprojekt
statt, das die Behandlung von Hepatitis-C-Patient:innen mit
neuartigen Wirkstoffen — sogenannten Directly Acting Antivi-
rals (DAA) - optimieren soll und einen prophylaktischen Impf-
stoff entwickelt. Beteiligt ist die Uni Frankfurt auch an einer
DZIF-Studie zur Behandlung von Hepatitis E.

Universitatsklinikum Wiirzburg

Leukdmiepatient:innen nach einer Knochenmarktrans-
plantation erhalten in einer klinischen Studie im DZIF-For-
schungsbereich Infektionen im immungeschwdchten Wirt
speziell aufgereinigte Zellen des Immunsystems, sogenannte
T-Gedéchtniszellen. Die besonderen Immunzellen sollen die
Patient:innen vor Infektionen schiitzen, bis deren eigene
Abwehr funktioniert. Ein Teil der Studienpatient:innen wird in
Wirzburg behandelt, zudem an den DZIF-Standorten Miinchen

(Koordination), Tiibingen und Hannover.

Kliniken der Stadt Koin

Die Kliniken der Stadt K&In sind im Forschungsbereich Kran-
kenhauskeime und Antibiotika-resistente Bakterien an ei-
ner Pilotstudie zur Verbreitung von Carbapenemase-Genen
durch mobile genetische Elemente beteiligt. Im Rahmen der
Studie sollen Carbapenem-resistente Enterobakterien, die im
Zeitraum von 2014 bis 2019 in den Kliniken der Stadt KéIn und
an drei anderen Standorten in Deutschland isoliert wurden,
umfassend charakterisiert werden.
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Leibniz-Institut fiir Naturstoff-Forschung und Infektions-
biologie - Hans-Knoll-Institut (Leibniz-HKI), Jena

Das Leibniz-HKI stellt dem DZIF verschiedene Naturstoffe zur
Verfligung. Forschende des Leibniz-HKI sowie der Miinchner
Ludwig-Maximilians-Universitat (LMU) leiten ein Projekt zur
klinischen Erprobung eines neu entwickelten Antibiotikums
gegen Tuberkulose. Die neue Priifsubstanz mit der Bezeich-
nung BTZ-043 ist auch gegen multiresistente Erreger wirksam.

Leibniz Universitat Hannover

Das Institut fir Organische Chemie der Leibniz Universitat be-
teiligt sich an einem Verbundvorhaben im Forschungsbereich
Neue Antibiotika, das vom Helmholtz-Institut fir Pharmazeu-
tische Forschung Saarland (HIPS) in Saarbriicken koordiniert
wird. Im Fokus des Projektes steht Amidochelocardin, ein
Antibiotikum aus der Klasse der Tetrazykline. Die Leitstruktur
dieser Verbindung soll anhand von medizinalchemischen und
biosynthetischen Methoden optimiert werden.

Ruhr-Universitat Bochum

Die Ruhr-Universitat Bochum beteiligt sich an einem Projekt
zu Hepatitis E. Erforscht werden zum einen neue antivirale
Behandlungsoptionen, zum anderen Manifestationen aufler-
halb der Leber. In Bochum werden dafiir u. a. neurologische
Zellkultursysteme entwickelt.

Universitat Bayreuth

Der Erreger Mycobacterium tuberculosis steht im Fokus eines
grof3en Tuberkulose-Screening-Projekts, an dem die Univer-
sitéat Bayreuth beteiligt ist. Ziel ist ein praklinisches Modell, auf
dessen Grundlage neue Wirkstoffe gegen Tuberkulose identi-
fiziert und bekannte und neu entdeckte Wirkstoffe auf Wirk-
samkeit getestet werden kénnen.

Universitatsklinikum Diisseldorf

Das Universitatsklinikum Dusseldorf ist beteiligt an einer Stu-
die zur Kontrolle von Hepatitis C und tragt zu den Patient:in-
nenkohorten bei. Das Ziel der Studie ist es, diejenigen Pa-
tient:innen zu identifizieren, die eine Behandlung benétigen,
sowie die Entwicklung eines prophylaktischen Impfstoffs.

Universitatsklinikum Freiburg

Das Universitatsklinikum Freiburg ist Partner in mehreren DZIF-
Projekten, die in den Forschungsbereichen Hepatitis, Infek-
tionen im immungeschwdchten Wirt sowie Krankenhauskeime
und Antibiotika-resistente Bakterien angesiedelt sind. Mit dem
Gesundheitswesen-assoziierte Infektionen zu reduzieren, ist
ein wichtiges Ziel dieser Projekte. Dazu werden z. B. Antibiotika
gezielter eingesetzt und die Hygienemafinahmen verbessert.
Freiburg ist einer von sechs Standorten, an denen die Epide-
miologie multiresistenter Bakterien sowie die Epidemiologie
von Blutstrominfektionen und Clostridioides-difficile-Infektio-
nen Uber einen Zeitraum von mehreren Jahren longitudinal
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untersucht wurden. Entwickelt wird auflerdem ein Monito-
ring-System, das Ausbriche multiresistenter Bakterien in der
Klinik rechtzeitig anzeigen soll.

Universitatsmedizin Greifswald

Die Universitdtsmedizin Greifswald ist Partner in einem Projekt
des Forschungsbereichs Krankenhauskeime und Antibiotika-
resistente Bakterien, in dem das lytische Phagenprotein HY-133
untersucht wird, das sich als sehr wirksam gegen Methicillin-
resistente Staphylococcus aureus-Bakterien im Nasenraum
erwiesen hat. Derzeit wird der vielversprechende Wirkstoff in
préklinischen Studien untersucht, um die Sicherheit in daran an-
schlieBenden klinischen Studien im Menschen zu gewahrleisten.

Westfalische Wilhelms-Universitat Miinster

Die Wilhelms-Universitat ist Partner in einem Projekt im For-
schungsbereich Gastrointestinale Infektionen und beschéf-
tigt sich mit neuen Pathogen-spezifischen Hemmstoffen,
z. B. gegen Salmonellen. Forschende an der Universitat Miins-
ter sind auBerdem an der Entwicklung neuer Antibiotika gegen
multiresistente Tuberkulose-Bakterien beteiligt. Ziel dieses
Projekts ist, einen Wirkstoffkandidaten zu entwickeln, der
in praklinischen Untersuchungen seine Wirksamkeit gegen
Tuberkulose beweist.

KOOPERATIONEN MIT DER INDUSTRIE

BioNTech AG, Mainz

In Zusammenarbeit mit BioNTech und dem biopharmazeuti-
schen Forschungsinstitut Translationale Onkologie (TrON) an
der Universitadt Mainz erforscht das DZIF RNA-basierte Impf-
stoffe fir ausgewéhlte Virusfamilien mit humanpathogenem
Potenzial und bringt sie anschlieBend in die préklinische und
friihe klinische Entwicklung.

Coris BioConcept, Gembloux (Belgien)
DZIF-Wissenschaftler:iinnen des Instituts fir Medizinische
Mikrobiologie der Uniklinik Kéln haben Antikérper gegen die
Carbapenemasen OXA-23, -40 und -58 generiert, die in Zu-
sammenarbeit mit der belgischen Firma Coris BioConcept
in einem mittlerweile kommerziell verfligbaren Schnelltest
zur Detektion von Carbapenem-resistenten Acinetobacter
baumannii eingesetzt werden. Die Forschungsgruppe , Anti-
bakterielle Vakzineentwicklung” von Dr. Alexander Klimka
wird vom DZIF geférdert.

HYpharm GmbH, Bernried

Die HYpharm GmbH und ein vom DZIF geférdertes Konsor-
tium kooperieren im Bereich der Herstellung und praklini-
schen Entwicklung des Phagenlysin-Proteins HY-133 (siehe
auch Universitatsmedizin Greifswald). Eine gemeinsame frii-

he klinische Entwicklung fur die nasale Dekolonisierung von
Staphylococcus aureus ist konkret geplant.

IDT Biologika GmbH, Dessau-Rosslau

Gemeinsam mit der Firma IDT Biologika entwickelt das DZIF
einen Impfstoff gegen das MERS-Coronavirus in einem Kon-
sortium aus Wissenschaft und Klinik. Die Firma IDT Biologika
entwickelte eine eigene Zelllinie fur die Produktion des Impf-
stoffs in groflerem Umfang. IDT Biologika ist auch Partner und
Konsortialfiihrer bei der laufenden klinischen Prifung des
Impfstoffkandidaten MVA-SARS-2-ST.

Juno Therapeutics GmbH, a Bristol Myers Squibb Company,
Gottingen

Juno Therapeutics ist der Kooperations- und Verwertungs-
partner der vom DZIF geférderten Gruppe um Prof. Dirk Busch,
Technische Universitat Miinchen, im Bereich der GMP-quali-
tatsgesicherten Herstellung zentraler Gedachtnis-T-Zellen fur
die klinische Anwendung in Infektions- und Tumortherapie.

INTERNATIONALE ALLIANZEN (DZIF-INITIIERT)

INCATE

Multiresistente Bakterien breiten sich weltweit aus und neue
Antibiotika und Strategien gegen todliche Infektionskrankhei-
ten werden dringend benétigt. Mit INCATE (INCubator for An-
tibacterial Therapies in Europe) befindet sich ein Konsortium
in der Aufbauphase, das die Entwicklung von neuen Medika-
menten ankurbeln soll. Daflr arbeiten Partner aus dem aka-
demischen, industriellen und 6ffentlichen Sektor zusammen.
Zu den Griindungsmitgliedern z&hlt auch das DZIF. Die Indust-
riepartner sind Roche, Boehringer Ingelheim, Merck Sharpe &
Dohme und Shionogi (siehe auch Seite 29).

NA-PATH

Das DZIF und das Helmholtz-Zentrum fur Infektionsforschung
haben ein Konzept zum Aufbau einer Nationalen Allianz fir
Pandemie-Therapeutika (NA-PATH) entwickelt. Sie wollen damit
gezielt die Forschung und Entwicklung breit wirksamer Thera-
peutika ankurbeln, um auf zukiinftige Ausbriiche durch virale
Erreger mit Pandemiepotenzial besser vorbereitet zu sein.

UNITE4TB

Um die Forschung im Kampf gegen Tuberkulose (TB) voranzu-
treiben und neue, sichere und erschwingliche Behandlungs-
I8sungen fiir TB-Patient:innen weltweit zu erméglichen, hat
ein neues Konsortium von 30 Partnern aus 13 Landern offiziell
seine Arbeit aufgenommen. An diesem Konsortium mit dem
Namen ,Academia and industry united innovation and treat-
ment for tuberculosis”, kurz: UNITE4TB, sind das LMU Klinikum
Milnchen und das DZIF in zentraler Funktion beteiligt.
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Malariaforschung am Centre de Recherches Médicales de Lambaréné (CERMEL), einer Partnerinstitution des DZIF im zentralafrikanischen Gabun.

PARTNERSCHAFTEN MIT INTERNATIONALEN
UNIVERSITATEN

McMaster University

Um sich besser auf zukilinftige Pandemien vorzubereiten, hat
das DZIF mit der kanadischen McMaster University ein Part-
nerschaftsabkommen geschlossen. Neben gemeinsamen
Forschungsprojekten und Workshops zu ,Pandemic Prepa-
redness” ist der Kampf gegen zunehmende Antibiotikaresis-

tenzen ein weiteres Thema der geplanten Zusammenarbeit.

AFRIKANISCHE PARTNERINSTITUTIONEN

In langjéhrigen Kooperationen mit vier Partner-Institutionen
in Afrika erforschen DZIF-Wissenschaftler:innen Praventions-
maBnahmen, neue Diagnostika, Therapien und Impfstoffe zu
Malaria, Tuberkulose, HIV/AIDS sowie vernachlassigte Tro-
penkrankheiten wie zum Beispiel Wurmerkrankungen. Zu den
Einrichtungen in Afrika gehdren Kliniken und Forschungszen-
tren in Kumasi (Ghana), Lambaréné (Gabun), Nouna (Burkina
Faso) und Mbeya (Tansania).

KCCR

Am Kumasi Centre for Collaborative Research in Tropical Medi-
cine (KCCR) in Ghana - eine externe Forschungs- und Ausbil-
dungseinrichtung des Hamburger Bernhard-Nocht-Instituts fiir
Tropenmedizin - wird schwerpunktmégig zu Malaria, Tuberkulo-
se, Salmonellosen und Buruli-Ulkus, eine in den Tropen verbrei-
tete infektiése Erkrankung der Haut und Weichteile, geforscht.

CERMEL

Am Centre de Recherches Médicales de Lambaréné (CERMEL)
im zentralafrikanischen Gabun forschen Wissenschaftler:in-
nen vorwiegend zu parasitischen Krankheiten wie Malaria,
Schistosomiasis (auch bekannt als Bilharziose), intestinalen
Infektionen mit parasitischen Wirmern, Tuberkulose und
bakteriellen Infektionen. In Zusammenarbeit mit dem DZIF
und der Universitat Tibingen wurden in den vergangenen 30
Jahren eine Vielzahl klinischer Studien der Phasen I-Ill fir
die Entwicklung neuer Medikamente und Impfstoffe durch-
gefuhrt.

CRSN

Das Centre de Recherche en Santé de Nouna (CRSN) in Bur-
kina Faso wurde Anfang der 1990er-Jahre als Kooperations-
projekt zwischen der Universitat Heidelberg und dem Ge-
sundheitsministerium von Burkina Faso gegriindet. Im Fokus
gemeinsamer Projekte mit dem DZIF stehen die Erforschung
und Behandlung von Malaria, HIV/AIDS und bakterieller Me-
ningitis.

NIMR-MMRC

Das Mbeya Medical Research Center (MMRC) in Tansania,
eines von acht medizinischen Forschungszentren des National
Institute for Medical Research (NIMR), forscht zu HIV/AIDS,
Tuberkulose sowie zu Malaria und anderen Tropenkrankhei-
ten. Gemeinsam mit dem DZIF flihrt das MMRC unter anderem
klinische Studien zu Tuberkulose-Impfstoffen und -Medikamen-
ten durch.



SEITE 40 DATEN UND FAKTEN

ORGANISATION UND GREMIEN

Struktur des DZIF

Die Mitgliederversammlung ist das zentrale Entscheidungsorgan des DZIF. Sie setzt sich zusammen aus Vertreter:innen der Forschungseinrich-
tungen, die dem DZIF beigetreten sind. Die Mitgliederversammlung wahlt den Vorstand und die oder den Vorstandsvorsitzende:n und entscheidet
Uber die Zuteilung von Férdermitteln an die Forschungsbereiche (TTU) und Infrastrukturen (Tl).

Die Kommission der Zuwendungsgeber Der Vorstand vertritt das DZIF nach au3en. Der Verein wird von einem Wissenschaft-

(Bund und Sitzlander) beschliet wesentli-
che finanzielle, organisatorische und perso-

Er fiihrt die Beschllsse der Mitgliederver-
sammlung aus und erledigt die Aufgaben
und Geschéfte der laufenden Verwaltung.

lichen Beirat, bestehend aus international
renommierten Expertiinnen auf dem Ge-
biet der Infektionsforschung, unterstiitzt.

nelle Fragen. Vorstand sowie Geschaftsfih-
rung unterrichten die Kommission lber alle
Férdermainahmen.

Der Beirat berat den Vorstand und die Mit-
gliederversammlung in allen wissenschaft-
lichen und programmatischen Fragen.

GESCHAFTSSTELLE INTERNER BEIRAT

Die Geschéftsstelle hat ihren Sitz in
Braunschweig und unterstiitzt den Vor-
stand bei seiner Arbeit. Zu ihren Aufga-
ben zdhlen die Organisation der For-
schungsinitiativen und die Presse- und
Offentlichkeitsarbeit des DZIF.

Die Mitglieder des Internen Beirats sind
Wissenschaftler:innen des DZIF, die alle
Bereiche und Standorte des Zentrums
vertreten. Der Beirat berdt den Vorstand
in allen wissenschaftlichen, programmati-
schen und technischen Angelegenheiten
und nimmt reprasentative Aufgaben wahr.

THEMATISCHE TRANSLATIONS-EINHEITEN (TTU) TRANSLATIONALE INFRASTRUKTUREN (TI)

Die neun Thematischen Translations-Einheiten (Forschungsbereiche)
biindeln die Forschung des Zentrums. Jede Einheit widmet sich je-
weils einem Erreger oder einer bestimmten Fragestellung innerhalb
der Infektionsforschung:

- Neu auftretende Infektionskrankheiten

- Tuberkulose

- Malaria und vernachlassigte Tropenkrankheiten

- HIV

- Hepatitis

+ Gastrointestinale Infektionen

- Infektionen im immungeschwéachten Wirt

- Krankenhauskeime und Antibiotika-resistente Bakterien
- Neue Antibiotika

Fir eine strategisch ausgerichtete translationale Infektionsforschung
sind moderne Infrastrukturen notwendig. Diese werden durch die
vier Translationalen Infrastrukturen bereitgestellt und kénnen von
allen DZIF-Mitgliedern genutzt werden:

- Bioressourcen, Biodaten und digitale Gesundheit
- Klinische Studienzentren

+ Produktentwicklung

- DZIF Academy

STANDORTE

Das DZIF forscht in 35 Forschungseinrichtungen an bundesweit sieben Standorten. Fiir jeden Standort sind zwei Wissenschaftler:innen benannt,
die die Zusammenarbeit vor Ort koordinieren und die Geschéftsstelle beraten. AuBerdem sind verschiedene assoziierte Forschungspartner in

DZIF-Projekte involviert (siehe Seite 36-39).
Bonn-KéIn GieBBen-Marburg-Langen

Heidelberg Miinchen

Hamburg-Libeck-Borstel-Riems

Hannover-Braunschweig

Tlibingen Assoziierte Partner
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ORGANISATION UND GREMIEN

Zentrale Gremien

VORSTAND
Prof. Dr. D. Busch (Vorsitzender), Technische Universitdt Miinchen
Prof. Dr. H.-G. Krausslich (Stellv. Vorsitzender), Universitdt und Universitdtsklinikum Heidelberg
Prof. Dr. M. Dandri, Universitdtsklinikum Hamburg-Eppendorf
Prof. Dr. D. Heinz, Helmholtz-Zentrum fiir Infektionsforschung, Braunschweig

Prof. Dr. A. Peschel, Universitdt und Universitétsklinikum Tiibingen

GESCHAFTSFUHRER
Dr. T. Jager, DZIF e. V.

WISSENSCHAFTLICHER BEIRAT
Dr. H. Feldmann (Vorsitzender), National Institute of Allergy and Infectious Diseases, USA
Prof. Dr. C. Rooney (Stellv. Vorsitzende), Baylor College of Medicine, USA
Prof. Dr. D. Bumann, Universitdt Basel, Schweiz
Dr. L. Fraisse, Drugs for Neglected Diseases initiative, Schweiz
Dr. Dr. Delia Goletti, Lazzaro Spallanzani, National Institute for Infectious Diseases, Italien
Dr. K. Klumpp, Riboscience, LLC, USA
Prof. Dr. D. Moradpour, Lausanne University Hospital, Schweiz
Dr. E. Pamer, The University of Chicago, USA
Dr. J. Reinhard-Rupp, Merck Global Health Institute, Schweiz
Prof. Dr. A. Trkola, Universitdt Ziirich, Schweiz
Prof. Dr. R. Wallis, The Aurum Institute, Siidafrika

Prof. Dr. Dr. A. Zinkernagel, Universitdtsspital Ziirich, Universitdt Ziirich, Schweiz

INTERNER BEIRAT
Prof. Dr. G. Sutter (Vorsitzender), Ludwig-Maximilians-Universitdt Minchen
Prof. Dr. H. Brétz-Oesterhelt (Stellv. Vorsitzende), Eberhard Karls Universitdt Tiibingen
Prof. Dr. K. Cichutek, Paul-Ehrlich-Institut, Langen
Prof. Dr. O. A. Cornely, Uniklinik KéIn
Prof. Dr. S. Herold, Justus-Liebig-Universitdt GieBBen
Prof. Dr. F. Klein, Uniklinik K6In
Dr. B. Lange, Helmholtz-Zentrum fiir Infektionsforschung, Braunschweig
Prof. Dr. C. Meier, Universitdt Hamburg
Prof. Dr. T. Pietschmann, TWINCORE, Zentrum fiir Experimentelle und Klinische Infektionsforschung, Hannover

Prof. Dr. H. Rohde, Universitdtsklinikum Hamburg-Eppendorf

Stand: Juni 2023
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STANDORTE UND MITGLIEDSEINRICHTUNGEN

Standorte

und Mitgliedseinrichtungen

@ Hamburg - Libeck - Borstel - Riems

@ Hannover - Braunschweig

@ Bonn-Kdln

@ GieBen - Marburg - Langen

@ Heidelberg

@ Tibingen

@® Miinchen



Deutschlandweite
Infektionsforschung

BADEN-WURTTEMBERG

Von Heidelberg aus werden die For-
schungsbereiche Hepatitis, Infektionen im
immungeschwéichten Wirt und Tuberku-
lose co-koordiniert. Dartiber hinaus koor-
dinieren Heidelberger Forschende DZIF-
weit die Biobanken mit dem Schwerpunkt
Gewebebanken in der DZIF-Infrastruktur
Bioressourcen, Biodaten und digitale
Gesundheit. Neben einer Beteiligung an
den Klinischen Studienzentren des DZIF
mit einer ,First-In-Human (FIH)"-Einheit
fur friihe klinische Studien beschéftigen
sich Heidelberger Forschende mit der
Bekédmpfung der Malaria, der Entwicklung
von antiviralen Therapiekonzepten fir
virale neu auftretende Infektionskrank-
heiten, der Kontrolle von HIV, sowie mit
Krankenhauskeimen und Antibiotika-
resistenten Bakterien und der Entwicklung
bildgebender Verfahren zur Visualisierung
von Infektionen in Systemen unterschied-
licher Komplexitat.

HEIDELBERG

Sprecher: Prof. Dr. Stephan Urban

(Universitatsklinikum Heidelberg)

Einrichtungen: Deutsches Krebsfor-

schungszentrum in der Helmholtz-

Gemeinschaft, Universitat Heidelberg,

Universitatsklinikum Heidelberg

TTU-Koordination:

- Hepatitis (Co-Koordination)

- Infektionen im immungeschwéachten
Wirt (Co-Koordination)

- Tuberkulose (Co-Koordination)

Am Standort Tiibingen wird in den Berei-
chen Gastrointestinale Infektionen, Kran-
kenhauskeime und Antibiotika-resistente
Bakterien, Neue Antibiotika sowie Malaria
und vernachldssigte Tropenkrankheiten
geforscht. Der Tubinger Fokus liegt auf
der Translation von Forschungsergebnis-
sen in die Medikamenten- und Impfstoff-
entwicklung sowie auf Infektionsmodellen
und der Epidemiologie. Bei Infektionen,
die durch Antibiotika-resistente, bak-
terielle Erreger ausgel&st werden, liegt
der Schwerpunkt auf multiresistenten
Erregern wie z. B. Methicillin-resistenten
Staphylokokken (MRSA) und gramnega-
tiven Erregern (z. B. den sogenannten
ESBL-Bildnern).

TUBINGEN

Sprecher: Prof. Dr. Peter Kremsner

(Universitat Tubingen)

Einrichtungen: Eberhard Karls Univer-

sitat Tubingen, Max-Planck-Institut fur

Biologie, Universitatsklinikum Tiibingen

TTU-Koordination:

- Malaria und vernachlassigte
Tropenkrankheiten
(Co-Koordination)

- Gastrointestinale Infektionen
(Co-Koordination)

- Krankenhauskeime und
Antibiotika-resistente Bakterien
(Co-Koordination)

- Neue Antibiotika
(Co-Koordination)
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BAYERN

Koordiniert werden von Miinchen aus die
Forschungsbereiche  Gastrointestinale
Infektionen, Hepatitis und Tuberkulose,
sowie der Bereich Infektionen im immun-
geschwdchten Wirt in Co-Koordination.
Die Wissenschaftler:iinnen an den DZIF-
Einrichtungen in Mlnchen beschéftigen
sich auflerdem mit der Immunkontrolle
von Infektionen, der Abwehr neu auf-
tretender Infektionskrankheiten und der
Entwicklung neuer Therapieverfahren.
Erregerspezifische Immuntherapien (z. B.
T-Zell-
Transfer) sind darauf ausgerichtet, das

Impfungen oder (adoptiver)
kérpereigene Abwehrsystem zu stér-
ken, um Infektionserkrankungen gezielt
besser zu kontrollieren oder génzlich zu
verhindern. Weitere Schwerpunkte am
Standort Miinchen sind HIV und der Teil-
bereich Biobanking in der Infrastruktur
Bioressourcen, Biodaten und digitale
Gesundheit, sowie die Internationale
klinische Studiengruppe - eine zentrale
Serviceeinrichtung des DZIF zur Koordi-
nation globaler Studien zu verschiede-
nen Forschungsthemen (z. B. Tuberku-
lose, HIV, Hepatitis B und SARS-CoV-2).

MUNCHEN

Sprecher: Prof. Dr. Michael Hoelscher

(Klinikum der Universitat Miinchen)

Einrichtungen: Helmholtz Zentrum

Minchen, Institut fir Mikrobiologie der

Bundeswehr, Klinikum der Universi-

tat Minchen, Klinikum rechts der Isar

der Technischen Universitat Miinchen,

Ludwig-Maximilians-Universitat Min-

chen, Technische Universitat Minchen

TTU-Koordination:

+ Gastrointestinale Infektionen
(Koordination)

- Hepatitis (Koordination)

- Tuberkulose (Koordination)

- Infektionen im immungeschwéchten
Wirt (Co-Koordination)

TI-Koordination:

- Bioressourcen, Biodaten und digitale
Gesundheit (Koordination)

HAMBURG/
SCHLESWIG-HOLSTEIN

Am Standort Hamburg - Liibeck - Bor-
stel - Riems konzentriert sich eine
einmalige Fille an Expertise, um Infek-
tionskrankheiten und neu auftretende
Erreger von nationaler und weltweiter
Relevanz zu untersuchen und Bekéamp-
fungsstrategien zu entwickeln. Wissen-
schaftler:iinnen des Standorts sind an
klinischen, entomologischen und viro-
logischen Studien beteiligt; hier sind die
medizinische Chemie fur die Wirkstoff-
entdeckung ebenso beheimatet wie die
Epidemiologie der Malaria oder transla-
tionale Studien zu Tuberkulose, viralen
hadmorrhagischen Fiebern und Hepati-
tis. Durch viele Kooperationsprojekte
ist der Standort stark mit den Afrikani-

schen Partnerinstitutionen verknupft.

HAMBURG - LUBECK - BORSTEL -

RIEMS

Sprecherin: Prof. Dr. Marylyn Addo

(Universitatsklinikum Hamburg-

Eppendorf); seit Februar 2022:

Prof. Dr. Julian Schulze zur Wiesch

(Universitatsklinikum Hamburg-

Eppendorf)

Einrichtungen: Bernhard-Nocht-Institut

fir Tropenmedizin, Forschungszentrum

Borstel - Leibniz Lungenzentrum, Fried-

rich-Loeffler-Institut, Leibniz-Institut fur

Virologie, Universitdt Hamburg, Uni-

versitatsklinikum Hamburg-Eppendorf,

Universitét zu Lubeck

TTU-Koordination:

- HIV (Koordination)

- Malaria und vernachlassigte
Tropenkrankheiten (Koordination)

- Neu auftretende Infektionskrank-
heiten (Koordination)

- Tuberkulose (Co-Koordination)

- Krankenhauskeime und Antibiotika-
resistente Bakterien (Co-Koordination)

TI-Koordination:

- DZIF Academy (Koordination)

HESSEN

In Gielen - Marburg - Langen werden
neu auftretende Infektionserreger iden-
tifiziert, neue Diagnostika und Wirkstoffe
entwickelt sowie die Wirkungsweise neuer
Wirk- und Impfstoffe fiir wissenschaftli-
che und industrielle Partner erforscht.
Ziel ist die Entwicklung von Strategien zur
Bekampfung neuer oder veréndert auf-
tretender Infektionskrankheiten, um bei
Ausbriichen neuer Infektionserreger z. B.
durch die Entwicklung von Impfstoffen
schnell handeln zu kénnen.

Der Schwerpunkt in Marburg liegt da-
bei auf viralen Erregern, in GieBen auf
Bakterien und Antibiotikaresistenz und in
Langen auf der Erforschung von neuartigen
Impfstoffkonzepten. Die beteiligten Institu-
tionen bringen bestehende Infrastrukturen
wie das BSL-4-Hochsicherheitslabor in
Marburg, das BSL-3-Labor und -Tierstélle
am Paul-Ehrlich-Institut (PEI) in Langen
und das Microbial Genome Research
Center (MGRC) in Gief3en ein. Zur raschen
Umsetzung der Forschungsergebnisse in
die Praxis tragt das PEI mit seiner Exper-
tise im Bereich der Arzneimittelzulassung
und -entwicklung bei. Dementsprechend
ist das PEI Sitz des ,Office for Scientific
and Regulatory Advice” (OSRA) als Teil
der DZIF-Infrastruktur Produktentwick-
lung.

GIESSEN - MARBURG - LANGEN
Sprecher: Prof. Dr. Stephan Becker
(Philipps-Universitat Marburg)
Einrichtungen: Justus-Liebig-Universitat
Gief3en, Paul-Ehrlich-Institut Langen,
Philipps-Universitat Marburg, Technische
Hochschule Mittelhessen
TTU-Koordination:
- Neu auftretende Infektionskrankhei-
ten (Co-Koordination)
TI-Koordination:
- Produktentwicklung (Koordination)
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Sieben Partnerinstitutionen arbeiten im
DZIF am Standort Hannover - Braun-
schweig zusammen. Von hier aus wer-
den die Forschungsbereiche Infek-
tionen im immungeschwdchten Wirt
und Neue Antibiotika koordiniert. Die
Wissenschaftler:innen sind am Aufbau
einer nationalen Transplantationsko-
horte beteiligt und leisten mit For-
schungsprojekten zu neuen Therapien
und Diagnoseverfahren bei Infektionen
mit verschiedenen Herpes- und Hepa-
titis-Viren sowie bei der Impfstoffent-
wicklung gegen das Hepatitis-C-Virus
einen mafigeblichen Beitrag. Auch wer-
den neue Ansétze fur eine effektive Be-
handlung und Kontrolle von resistenten
Bakterien verfolgt und verschiedene
molekulare Angriffspunkte fur Wirkstof-
fe untersucht. Eine wichtige Rolle spielt
die ldentifizierung und Entwicklung von
Wirkstoff-Kandidaten, die als antivira-
le Wirkstoffe oder Antibiotika in Frage
kommen.

HANNOVER - BRAUNSCHWEIG

Sprecher: Prof. Dr. Thomas

Pietschmann (TWINCORE)

Einrichtungen: Helmholtz-Zentrum fur

Infektionsforschung, Leibniz-Institut

DSMZ-Deutsche Sammlung von Mikro-

organismen und Zellkulturen, Medizi-

nische Hochschule Hannover, Robert

Koch-lInstitut, Stiftung Tierarztliche

Hochschule Hannover, Technische

Universitat Braunschweig, TWINCORE

- Zentrum fiir Experimentelle und

Klinische Infektionsforschung

TTU-Koordination:

+ Infektionen im immungeschwachten
Wirt (Koordination)

- Neue Antibiotika (Koordination)

+ Gastrointestinale Infektionen
(Co-Koordination)

- Hepatitis (Co-Koordination)

- HIV (Co-Koordination)

NORDRHEIN-WESTFALEN

Am Standort Bonn - K6In werden anti-
virale Breitbandmedikamente in der
TTU Neu auftretende Infektionskrank-
heiten und neue Therapieansatze,
Wirkstoffe und diagnostische Verfahren
in der TTU Krankenhauskeime und Anti-
biotika-resistente Bakterien entwickelt
sowie an multiresistenten Tuberkulose-
Erregern und vernachlassigten Tropen-
krankheiten geforscht. In Infektionen
im immungeschwdéchten Wirt steht die
Therapie von Virusinfektionen im Fo-
kus. In Neue Antibiotika wird zusammen
mit dem DZIF-Translational Project Ma-
nagement Office (TPMO) und dem BfArM
das Antibiotikum Corallopyronin A wei-
terentwickelt. Die HIV-Forschung fiihrt
T-Zell- und Antikérper-Immunitat und
Therapieansatze in die Translation und
unterstiitzt die Translationale Plattform
HIV. Die TTU Hepatitis arbeitet daran,
den Therapieerfolg bei chronischen
HBV- und HDV-Infektionen vorherzusa-
gen. Weitere Schwerpunkte sind SARS-
CoV-2, die Tl Bioressourcen, Biodaten
und digitale Gesundheit, sowie das kli-
nische Netzwerk VACCELERATE in der
Tl Klinische Studienzentren.

BONN - KOLN

Sprecher: Prof. Dr. Oliver A. Cornely

(Universitat zu KéIn)

Einrichtungen: Bundesinstitut fir

Arzneimittel und Medizinprodukte

(BfArM), Rheinische Friedrich-Wil-

helms-Universitat Bonn, Universitats-

klinikum Bonn, Universitat zu Kdln,

Universitatsklinikum K&In

TTU-Koordination:

- Krankenhauskeime und
Antibiotika-resistente Bakterien
(Koordination)

- HIV (Co-Koordination)

- Neue Antibiotika (Co-Koordination)

- Tuberkulose (Co-Koordination)

- Malaria und vernachlassigte
Tropenkrankheiten (Co-Koordination)

TI-Koordination:

- Klinische Studienzentren, CTU
(Koordination)
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DATEN UND FAKTEN

MITGLIEDSEINRICHTUNGEN

Mitgliedseinrichtungen
des Deutschen Zentrums
fur Infektionsforschung

Bernhard-Nocht-Institut fir Tropenmedizin
Bundesinstitut fur Arzneimittel und Medizinprodukte
Deutsches Krebsforschungszentrum
Eberhard Karls Universitat Tlibingen
Forschungszentrum Borstel, Leibniz-Lungenzentrum
Friedrich-Loeffler-Institut
Helmholtz Zentrum Miinchen, Deutsches Forschungszentrum fiir Gesundheit und Umwelt
Helmholtz-Zentrum fir Infektionsforschung
Institut fir Mikrobiologie der Bundeswehr
Justus-Liebig-Universitat GieBen
Klinikum rechts der Isar der Technischen Universitat Miinchen
Leibniz-Institut DSMZ-Deutsche Sammlung von Mikroorganismen und Zellkulturen
Leibniz-Institut fiir Virologie
LMU Klinikum Minchen
Ludwig-Maximilians-Universitat (LMU) Miinchen
Max-Planck-Institut fur Biologie Tiibingen
Medizinische Hochschule Hannover
Paul-Ehrlich-Institut
Philipps-Universitat Marburg
Rheinische Friedrich-Wilhelms-Universitat Bonn
Robert Koch-Institut
Stiftung Tierérztliche Hochschule Hannover
Technische Hochschule Mittelhessen
Technische Universitat Braunschweig
Technische Universitat Miinchen
TWINCORE, Zentrum fur Experimentelle und Klinische Infektionsforschung
Uniklinik K&In
Universitat Hamburg
Universitat Heidelberg
Universitat zu KoIn
Universitat zu Lubeck
Universitatsklinikum Bonn
Universitatsklinikum Hamburg-Eppendorf
Universitatsklinikum Heidelberg
Universitatsklinikum Tabingen
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PUBLIKATIONEN

DZIF-Publikationen
mit grof3er Reichweite

Von rund 30 Publikationen mit DZIF-Affiliation im ersten Jahr nach Griindung des DZIF und rund 200 Publikationen
im Jahr 2014 stieg die Zahl an Publikationen mit DZIF-Affiliation ab 2021 pro Jahr auf knapp 1.000. Summiert lagen
am Ende des Jubildaumsjahres 2022 etwa 5.000 Publikationen mit DZIF-Affiliation vor. Gleich elf DZIF-Forschende

gehorten 2022 laut Analysen basierend auf der Web-of-Science-Plattform zu den in ihrem Fachbereich

meistzitierten wissenschaftlichen Autor:innen weltweit.

Publikationen erlauben Forschenden Zugriff auf die Ergeb-
nisse anderer zu nehmen, diese kritisch zu reflektieren und
in der eigenen Forschungsarbeit aufzugreifen. Gleichzeitig
sind publizierte Arbeiten wichtig fur die wissenschaftliche
Reputation: Veréffentlichungen in renommierten Journalen
mit hohem Impact Factor (IF) werden haufig als eine wichtige
Messgrofie fliir den wissenschaftlichen Erfolg herangezogen.

Berechnet wird der Journal Impact Factor liber das Ver-
héltnis der Anzahl der verdéffentlichten Artikel einer Zeit-
schrift zur Zitierhaufigkeit in einem definierten Zeitraum. Ein
Impact Factor von mindestens zehn wird im Aligemeinen als
.~exzellent” eingestuft.

JAHR | PUBLIKATIONEN
MIT DZIF-AFFILIATION INSGESAMT
2022 929
2021 991
2020 758

DAVON
MIT IF > 10*

| EEE S | 4
B o [ o
[]
2019 Y .
PO 553 []

Von den 929 Publikationen im Jahr 2022 mit DZIF-Affiliation,
also Nennung des DZIF von mindestens einer an der Publika-
tion beteiligten Person, hatten - inklusive der 39 als Review
eingestuften Journal-Beitrage - 170 einen IF > 10.

Weitere Informationen zur Entwicklung der Publikations-
zahlen Uber die letzten flinf Jahre sowie liber die Anteile der
Publikationen in den Bereichen Grundlagenforschung, Pra-
klinische und Klinische Forschung sind in untenstehendem
Diagramm zusammengefasst.

Die vollstandige DZIF-Publikationsliste fur das Jahr 2022 ist
abrufbar unter http://bitly.ws/EgAe.

GRUNDLAGEN- | PRAKLINISCHE |KLINISCHE
FORSCHUNG FORSCHUNG FORSCHUNG

| 10
s | | 14
ss ] = | &

51 I 27 | 5

Grafische Darstellung der Anzahl wissenschaftlicher Publikationen mit DZIF-Affiliation seit 2018 (Quellen: PubMed, Scopus und Web of Science). Die

Publikationszahlen aus den Bereichen Grundlagenforschung, Préklinische Forschung und Klinische Forschung beziehen sich auf Publikationen mit

IF > 10. *Reviews sind in den Publikationen mit IF > 10 in dieser Darstellung nicht enthalten.
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DZIF

® \VORKSHOPS
-' UND SYMPOSIEN

33

@ I;J;L;(ATIONEN

INDIKATOREN 2022

INDIKATOREN 2022

DZIF in Zahlen

FLEXFUNDS*

1 \7) FlexFunds-Antrage, davon ein FastTrack-Antrag fur

die Durchfiihrung von Mpox-Maflnahmen.

6 .1 4 3 o 2 57 Euro Budget. Dies entspricht
15,96 %
y O desjahrlichen DZIF-Budgets

*Flexible Mittel, die fir kurzfristige translationale Projekte zur Verfligung stehen.

PROGRAMME DER DZIF ACADEMY

04
16
03
16
/6
04
01

Advanced Clinician Scientist—Fé’):derungen
Clinical Leave-Férderunge
MD/PhD-Férderungen
Maternity Leave-F6rderungen:
MD-Stipendien .
Lab Rotations

Travel Grant
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m KONFERENZBEITRAGE NEWS PRESSEMITTEILUNGEN

449 49

INDUSTRIE-
KOOPERATIONEN

5

|
Q

= PATENTE

b 24

KLINISCHE STUDIEN
BIOBANKEN

27

KOHORTEN

49

ZAHL DER
WEBSITE-BESUCHE

161.697

OCIAL MEDIA*

51 Neue Follower
4 96.590 Impressionen
I. 292 Social-Media-Posts

* kumulierte Zahlen aus den Prasenzen auf Twitter und LinkedIn
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FINANZEN

DZIF-Finanzdaten 2022

NACHGEWIESENE AUSGABEN 2022 IN EURO

NACH STANDORTEN

Assoziierte Partner

Gieflen-Marburg-Langen
1.648.573

1.781.198
Hannover-Braunschweig
Heidelberg 7.627.869
3.397.664
Gesamt: Hamburg-Lubeck-Borstel-Riems
Munchen 38.493.727
5.727.404
8.113.452
Bonn-K&In
Tibi
bingen 5.161.330
5.036.238
NACH AUSGABENART
Investitionen
633.620
Sachmittel Personal
13.290.145 Gesamt: 24.569.963

38.493.727



NACH ARBEITSFELDERN

ARBEITSFELD Euro

Neu auftretende Infektionskrankheiten 3.350.405
Tuberkulose 2.275.068
et
HIV 2.379.296
Hepatitis 3.159.564
Gastrointestinale Infektionen 2.002.255
Infektionen im immungeschwéachten Wirt 5.393.960
Cesemenabiotias 433735
Neue Antibiotika 4.158.804
Bioressourcen, Biodaten und digitale
Gesundheit 1:302.804
Klinische Studienzentren 350.550
Produktentwicklung 907.233
DZIF Academy 2.254.274
ndermafnahme fiir die Entwicklun
zzti\cllierale{:f?l'haerapeeullikdae iene 498.835
DZG-ubergreifende Maflnahmen 110.700
Administration 3.096.617
Gesamtsumme 38.493.727
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NACH ZUWENDUNGSGEBERN

Baden-Wirttemberg 871.159
Bayern 828.229
Hamburg 384.097
Hessen 147.461
Niedersachsen 680.001
Nordrhein-Westfalen 520.187
Schleswig-Holstein 192.377
Finanzierungsanteile assoziierter Partner 164.857
Bund 34.705.360
Gesamtsumme 38.493.727

Die nachgewiesenen Ausgaben des Deutschen Zentrums fur
Infektionsforschung betrugen 2022 insgesamt rund 38,5 Mil-
lionen Euro. 200 Verbundprojekte und 120 Vorhaben der DZIF
Academy wurden 2022 im DZIF durchgefiihrt. Die Finanzierung
erfolgt zu 90 Prozent aus Bundes- und zu 10 Prozent aus Lan-
desmitteln. Lediglich die Vorhaben der beteiligten Ressort-
Forschungseinrichtungen werden vollstandig aus Bundesmit-
teln finanziert. Die Lander weisen ihren Anteil dem Bund zu
und der Bund wendet dem Helmholtz-Zentrum fir Infekti-
onsforschung (HZI) in Braunschweig 100 Prozent zu. Das For-
dermittelmanagement am HZI leitet die Zuwendungsmittel im
Rahmen der Projektférderung an die DZIF-Partnereinrichtun-
gen weiter. Die Ausgaben fir 2022 wurden von den Partnern
im Rahmen der Zwischen- bzw. Verwendungsnachweise nach-
gewiesen und werden vom Fdérdermittelmanagement geprift.
Die Anteile der Lander und der assoziierten Partner wurden
auf Grundlage dieser Zwischen- und Verwendungsnachweise
berechnet. Die ermittelten Ausgaben fir 2022 sind vorlaufig
und beziehen sich auf den Prifungsstand vom 24.07.2023.
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PERSONAL UND AUSZEICHNUNGEN

Preise und Auszeichnungen 2022

MARZ

Bayerischer Verdienstorden

MAI

Ernst Jung-Preis fiir Medizin 2022

Ehrendoktorwiirde der

Frei Dt btz heskehesy, Universitatsmedizin Mainz

Dr. Oliver Keppler,
Prof. Dr. Ulrike Protzer

Prof. Dr. Ralf Bartenschlager

Ludwig-Maximilians-Universitét

Universitatsklinik
Miinchen; LMU Klinikum Miinchen; niversitatskinikum

Heidelb
Technische Universitdt Miinchen eidelberg
und Helmholtz Zentrum
Miinchen
MAI
Preis , Klinische Forschung” der
Deutschen Gesellschaft fiir
Pneumologie und
APRIL Beatmungsmedizin (DGP)
Josef Adolf von Arx Award des -
Westerdijk Fungal Biodiversity Prof. Dr. Jan Heyckendorf
Institute, Niederlande und Maja Reimann
Prof. Dr. Marc Stadler Forschungszentrum Borstel,

- Leibniz Lungenzentrum

Helmholtz-Zentrum
fiir Infektionsforschung,
Braunschweig

APRIL

Loeffler-Frosch-Preis 2022 der
Gesellschaft fiir Virologie
e.V. (GFV)

Prof. Dr. Victor Corman

Charité - Universitédtsmedizin
Berlin
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SEPTEMBER

Johann-Lucas-Schénlein-Pla-
JULI kette der Deutschsprachigen
Emil von Behring-Preis der Mykologischen Gesellschaft

Philipps-Universitat Marburg -
- Prof. Dr. Oliver A. Cornely

Prof. Dr. Andreas Peschel
- Uniklinik KéIn

Eberhard Karls Universitdt
Tibingen

NOVEMBER

ERC Starting Grant des
Europaischen Forschungsrats

(ERC)
NOVEMBER Dr. VICtOF—Ia Ingham
Wissenschaftspreis des Universitatsklinikum
Stifterverbandes fiir die deutsche Heidelberg
Wissenschaft ,Forschung in
Verantwortung”

Prof. Dr. J6rg Overmann
Leibniz-Institut DSMZ - Deutsche
Sammlung von Mikroorganismen

und Zellkulturen,
Braunschweig

DEZEMBER ‘

PHOENIX Pharmazie
Wissenschaftspreis 2022
Kategorie Pharmazeutische Biologie
der PHOENIX group

Prof. Dr. Harald Grof3

DEZEMBER

DZIF-Preis fiir translationale
Infektionsforschung 2022

Prof. Dr. Gérard Krause
Helmholtz-Zentrum fiir
Infektionsforschung,
Braunschweig

Eberhard Karls Universitdt
Tibingen



SEITE 54 DATEN UND FAKTEN

PERSONAL UND AUSZEICHNUNGEN

Mitarbeiterinnen und Mitarbeiter
im DZIF

VOLLZEITAQUIVALENT NACH BERUFSGRUPPEN

Professor:in 14,61 Nachwuchsgruppenleiter:in 8,70
Sonstige 17,81 Arzt/Arztin 13,73

Studentische Hilfskraft 13,02

Gesamt: Wissenschaftler:in 107,70

305,96

Technisches Personal 82,81

Projektmanager:in 11,92 Doktorand:in 35,66

ANZAHL DER MITARBEITER:INNEN
NACH BERUFSGRUPPEN UND GESCHLECHT

Professor:in 14 5 19
Nachwuchsgruppenleiter:in 5 6 "
Arzt/Arztin 12 20 32
Wissenschaftler:in 80 138 218
Doktorand:in 29 43 72
Projektmanager:in 6 25 31
Technisches Personal 39 152 191
Studentische Hilfskraft 22 41 63
Sonstige 7 23 30
Gesamtsumme 214 453 667

Das DZIF rekrutierte 2022 funf Mitarbeiter:innen aus dem Ausland und verhalf elf Mittern bzw.
Véatern zum Wiedereinstieg nach Elternzeit - zusatzlich zu den 16 durch das
Maternity Leave-Programm der DZIF Academy Geférderten.
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Férderung:

GEFORDERT VOM

Bundesministerium
fiir Bildung
und Forschung

Behdrde fiir Wissenschaft, Bayerisches Staatsministerium fir
Forschung, Gleichstellung Wissenschaft und Kunst

Hamburg und Bezirke

HESSEN . - . Ministerium fiir Innovation,
- H.eSSI‘SCheS Ministerium Wissenschaft und Forschung
| flir Wissenschaft und Kunst des Landes Nordrhein-Westfalen

far Wissenschaft und Kultur Schleswig-Holstein
Ministerium fiir Allgemeine und
Berufliche Bildung, Wissenschaft,
Forschung und Kultur

Niedersachsisches Ministerium S H ﬁ ¥
2)

s

Baden-Wiirttemberg

MINISTERIUM FUR WISSENSCHAFT, FORSCHUNG UND KUNST
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