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Rezeptoren zur Erkennung pathogen-assoziierter Elemente

Das IFNB-Enhanceosom

Die Jak/STAT-Signalkaskaden

Aufbau eines CMV-Partikels

Neu synthetisierte HCMV-Proteine inhibieren nach einer transienten
Induktionsphase die IFNB-Expression

MCMV-Infektion fiithrt zu einer transienten Expression von IFNa/f3
MCMV-infizierte Zellen sind nicht mehr responsiv fiir MCMYV als Stimulus
der IFNB-Expression

MCMV-Genexpression ist notwendig fiir das Abschalten der [IFNo/3 -
Expression nach MCMV-Infektion

Neu synthetisierte MCMV-Proteine wirken als Inhibitoren der IFNB-Induktion
Infektion mit replikationstdhigem MCMYV stimuliert alle Komponeneten des
IFNB-Enhanceosoms, wihrend UV-behandeltes MCMV nur IRF3 aktiviert
MCMYV interferiert mit der Aktivierung von ATF-2

MCMYV inhibiert den NF-xB Signalweg

MCMYV stabilisiert [kBa

Konstruktion neun-segmentiger Influenza A - Viren

Expression von NS1 und NS2

Schematische Darstellung der BAC-basierten Mutagenese des MCMV-
Genoms

Uberpriifung der MCMV-Mutanten AM82, AM83 und AM84

Kontrolle der gereinigten Stocks von MCMV

M83 und M84 interferieren nicht mit der Aktivierung von IRF3 und NF-xB
AMA43 schaltet die IFNB-Expression langsamer ab als wt-MCMV
MCMYV-Mutanten, die in IFN Knockout-Zellen besser replizieren als

in wt-Zellen

Uberpriifung der M43-Deletion

M43-mRNA ist early/late nachweisbar

Im MCMV-Kontext werden zwei verschiedene Formen von M43-HA

exprimiert
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AM43 weist nach Entfernung der Kanamycin-Kassette ein zusétzliches
m42-Transkript auf

Die Deletion von M43 fiihrt nicht zu einer generellen Stérung der viralen
Genexpression

Die Deletion von M43 beeintrachtigt die Féhigkeit zur effizienten Abschaltung
der IFNB-Produktion

AM43 inhibiert nicht vollstdndig die IFNB-Induktion bei Superinfektion
AM43 besitzt ein Wachstumsdefizit auf IC-21 Makrophagen

Der IFNB-Phinotyp von AM43 ist in IC-21 Makrophagen verstérkt

Die Deletion von M43 hat keinen Einfluss auf die Inhibition der IRF3-
Aktivierung

AM43 zeigt keinen Defekt in der Antagonisierung der nukledren ATF-2/c-Jun
Phosphorylierung

IxBa-abhingige Aktivierung von NF-kB

MCMYV interferiert mit dem NF-kB Signalweg in M43-unabhéngiger Weise
AM43 ist nicht in der Lage, IkBa unter Bedingungen inhibierter Protein-
synthese zu stabilisieren

Die Inhibition der Transkription induziert in AM43-infizierten Zellen
Apoptose, die durch Caspase 3 - Aktivitit nachgewiesen werden kann

Die Halbwertszeit von IkBa ist bei intakter Proteinsynthse auch in AM43-
infizierten Zellen verlangert

Das IxBo-Koprizipitationsmuster AM43-infizierter Zellen unterscheidet sich
von dem wt-infizierter Zellen

Die grof3ere Form von M43-HA interagiert mit IkBa

Die Deletion von M43 verdndert nicht die basale oder TNFa-induzierte
NF-kB-Aktivitdt in MCMV-infizierten Zellen

Aktivierungsprofile der im IFNB-Enhanceosom enthaltenden Transkriptions-
faktoren

MCMV-vermittelte Inhibition der IFNB-induzierenden Signalwege
Verteilung der getesteten und nicht-getesteten MCMV-ORFs

In silico — Analyse der ORFs in der M43-Genregion
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