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Kurzzusammenfassung des Projektes

Cytomegaloviren (CMV) sind prototypische Mitglieder der B-Unterfamilie der Herpesviren und
persistieren nach einer initialen Replikationsphase lebenslang in ihrem Wirt, wobei Phasen
der Latenz und der aktiven Replikation periodisch abwechseln. Unser Interesse fokussiert
auf die immunbiologischen Wechselwirkungen zwischen CMV und dem nattrlichen Wirt
(Mensch bzw. Maus). Fir die lebenslang bestehende Balance von Virus und Wirt ist die
Koexistenz von proviralen Genfunktionen des Erregers wie von antiviralen Immunfunktionen
entscheidend. Antikoérper der Klasse IgG reprasentieren eine entscheidende Komponente
der adaptiven Immunitat. IgG Antikorper bilden das immunologische Gedachtnis und lben
vielfaltige Effektorfunktionen gegen zahlreiche Pathogene aus. Sie vermitteln die
Phagozytose von Antigenen und die Aktivierung von Immunzellen, sofern diese mit Fcy-
Rezeptoren (Fcy—R) ausgestattet sind. Prototypisch fur eine Fcy—R-vermittelte Funktion ist
die Antikorper-vermittelte Zytolyse durch zytotoxische Effektorzellen, wie z.B. den naturlichen
Killerzellen (NK). Infolge der Tatsache, dass das Immunsystem Uber verschiedene Fcy—-R
verfligt, kénnen IgG-abhangige Prozesse sehr viele und unterschiedliche Immunantworten
auslosen. Die einzelnen Fcy-R (Fcy-RI, Fcy-RIl, Fcy-RIll, Fcy—RIV) unterscheiden sich
hierbei nicht nur bezuglich ihrer Affinitdt for 1gG, sondern auch ihrer IgG-
Subklassenpraferenz, Effektorfunktionen und Expressionsmuster auf Immunzellen sowie
aktivatorischen und inhibitorischen Wirkungen. Das vorliegende Projekt untersucht den
individuellen Beitrag von definierten Fcy—R i) durch die Messung der Virusreplikation in FcyR-
defizienten M&usen ii) durch die Charakterisierung von CMV-spezifischen monoklonalen IgG
Antikdrpern (mAbs) in vitro und iii) und durch die anschlieBende Anwendung und
Bestimmung der Schutzwirkung dieser mAbs in vivo.



