GESUNDHEIT

Welche Impfstoffe gibt
es und was ist die Be-

sonderheit am neuen
Impfverfahren?

Weltweit legen sich unzédhlige Pharma-Unternehmen und La-
bore ins Zeug, um mit der Entwicklung eines wirkungsvollen
Impfstoffes ein baldiges Ende der Pandemie zu erreichen.
177 verschiedene Kandidaten befinden sich in verschiedenen
Stadien der Testphasen. Dabei gibt es unterschiedliche Impf-
stoffarten, die jeweils unterschiedliche Eigenschaften haben
beziiglich der Immunantwort, die sie auslosen. In umfang-
reichen Tests wird derzeit gepriift, welcher Impfstoff die beste
Wirksamkeit gegen COVID-19 haben kénnte.

enthalten abgetétete, nicht mehr vermehrungsféahige Krankheitser-
reger. Dabei reichen fiir die Herbeifiihrung einer passenden Immun-
antwort durch den Kérper zum Teil auch schon einzelne Bestandteile
des abzuwehrenden Erregers. Die Einteilung reicht von Ganzpar-
tikel-Impfstoffen bis hin zu sogenannten Subunit-Impfstoffen (be-
stimmter EiweiBanteil des Erregers) und Toxoid-Impfstoffen (Inakti-
ve Bestandteile der Erreger-Gifts), bei denen bereits ein minimaler
Anteil eines Erregers ausreicht, um als Antigen durchzugehen, das
wiederum eine ausreichende Immunreaktion auslost. Vorteilig ist
eine geringere Nebenwirkungsrate im Vergleich zu anderen Impf-
stoffen, und es ist nicht nétig, einen groBeren zeitlichen Abstand zu
anderen Impfungen einzuhalten. Nachteilig ist die vergleichsweise
schwache Langzeit-Wirkung. Der Impfschutz Iasst mit der Zeit nach
und muss nach wenigen Monaten (Grippe) bis einigen Jahren (Teta-
nus, FSME) aufgefrischt werden.

beinhalten vermehrungsfahige, aber abgeschwéchte (,attenuierte®)

Krankheitserreger. Diese behalten zwar ihre Fahig-
keit, sich im Organismus zu vermehren, l6sen die
abzuwehrende Krankheit aber nicht mehr selbst aus.
Vielmehr reagiert das Immunsystem auf die Anwe-
senheit der abgeschwéchten Gegner mit der Bildung
spezifischer Antikdrper zu ihrer Bekd@mpfung. Die
Wirkung der Impfung halt nach ausreichender Im-
munisierung sehr lange bis ein Leben lang an. In sel-
tenen Fallen kann die Impfung dhnliche Symptome
wie die Krankheit, gegen die geimpft wurde, auslo-
sen. Die Symptome sind aber nie so schwer und der
Verlauf zu keiner Zeit wirklich geféahrlich.

Hier werden den Vektoren - zum Beispiel bestimmte
Krankheitserreger, die harmlos fir den Menschen
sind - ein oder mehrere Molekiile (Antigene) eines
Krankheitserregers eingebaut. Bei diesem Umbau
wird genau darauf geachtet, dass der Vektor mit
ausreichenden Antigenen bestiickt ist, um eine ada-
quate Immunantwort auszuldsen, ohne dabei selbst
neuartige Krankheitssymptome oder allergische
Reaktionen hervorzurufen. Er bleibt also trotz Aufri-
stung unbedenklich fir Mensch und Umwelt. Gegen
Ebola wird ein solcher Impfstoff derzeit erfolgreich
eingesetzt.

In den bisher gezeigten Impfvarianten wird dem

geimpften Organismus wie bei den zuvor genannten

Impfstoffen ein Erreger komplett oder Fragmente
von diesem in Form von Antigenen présentiert. Die Zellen bilden
daraufhin eine stabile Abwehr dagegen. Bei der Impfung mit dem
mRNA-Wirkstoff wird dem Organismus ein ,Bauplan® fir eine zu
erschaffende Zelle eingepflanzt, gegen die im Folgenden - nach Er-
schaffung - die korpereigene Abwehr aufgebaut werden soll. Klingt
zwar kompliziert, ist aber bei genauerer Betrachtung ganz einfach:
Ein Lebendimpfstoff prasentiert der kdrpereigenen Abwehrpatrou-
ille selber den Gangster. Ein Totimpfstoff gibt der Abwehr ausrei-
chend Bruchstiicke und Hinweise auf den B&sewicht, um ihn dann
gezielt zu fassen. Beim Vektorimpfstoff wird ein unauffélliger Dop-
pelganger zurechtgeschminkt, um den eigentlichen Tater am Ende
so zu dhneln, dass die kdrpereigene Abwehr lernt, den eigentlichen
Tater klar zu erkennen. Der mRNA-Impfstoff liefert hingegen die An-
leitung flr einen Baukasten flr ein charakteristisches Bruchstiick
des Erregers. Dieses Bruchstiick wird vom Kdrper nachgebaut, und
das Abwehrsystem kann so eine entsprechend gezielte Abwehr fiir
den kompletten Gegner erschaffen. Und das wiederum passiert auf
eine sehr komplexe, aber geschickte Art und Weise:
Die komplette Erbinformation ist auf der doppelstrangigen DNA im
Zellkern abgelegt. Als Gen wird meist ein Abschnitt auf der DNA
bezeichnet, der Grundinformationen fiir die Ausbildung bestimmter
EiweiBe/Proteine zur Entwicklung von bestimmten Eigenschaften
eines Individuums und zur Herstellung verschiedener biologisch ak-
tiver, einstréngiger RNA enthalt. Die mRNA, also eine Kopie eines
Abschnittes der Erbinformation, wird zum Ziele der Erschaffung
neuer Proteine mit spezifischen Aufgaben aus dem Zellkern aus-
geschleust. Eine Rickkehr in den Zellkern ist nicht vorgesehen.
Nachdem sie im Zellplasma bei der Ubersetzung der ausgesandten
Teilinformation in entsprechende Proteine gedient hat, wird sie tbli-



cherweise durch spezielle Enzyme verdaut.

Wollte sich die eingeschleuste Impf-RNA ins Erbgut, also in eine
bestehende DNA einschleichen, misste es zunachst eine Mog-
lichkeit besitzen, in den Zellkern zuriickzukehren. Diese besteht im
Normalfall nicht. Wiirde es diese Hiirde iiberwinden, wére im Fort-
gang die Hilfe zweier Enzyme nétig: die der Reversen Transkriptase,
die die Informationen aus dem vorhandenen einen Strang in einen
DNA-Doppelstrang umwandeln kénnte, und die der Integrase, die
die vorhandene Teil-Information in den bereits vorhandenen Strang
einbauen kdnnte. Beide Enzyme fiir exakt diesen Vorgang liegen in
der menschlichen Zelle natirlicherweise nicht vor.

Mechanismus einer Viruserkrankung

Zum weiteren Verstéandnis muss man sich dennoch kurz den Me-
chanismus einer Viruserkrankung vor Augen flihren: Dabei wird Vi-
rus-DNA oder -RNA in den Zellkern bestimmter Kdrperzellen des
Wirtsorganismus eingeschleust. Die zelleigenen Stoffwechselme-
chanismen werden daraufhin so ,,umprogrammiert®, dass sie den
eingeschleusten Erreger rasch vervielféltigen, was zum Untergang
der betroffenen Zelle fiihrt und den betroffenen Mechanismus auf
vielféltige Weise schwécht. Der gemeine Virus bringt die fiir diesen
Vorgang notwendigen Werkzeuge selbst mit.

Es gibt sogar RNA-Viren wie Lenti- und Retroviren, also solche
mit einstrangiger im Vergleich zur menschlichen DNA bruchstiick-
hafter Information, die diese beiden Enzyme mit sich fiihren, sich
so in das Genom einbauen lassen und so die Zelle dazu bringen,
unentwegt neue Virus-Zellen zu erschaffen. Sollten jedoch beide,
also der mRNA-Botenstoff aus der Impfung und ein RNA-Virus im
héchst unwahrscheinlichen Falle einmal in der selben Zelle landen,
wird es nicht zu einer Uberfiihrung der Impfstoff-Information in das
menschliche Genom und damit zur Virusvermehrung kommen, da
zum Starten der Reverse Transkriptase eine Start-Sequenz, ein so-
genannter Primer, notwendig ist - und dieser passt in diesem Fal-
le eben nicht zu Covid-19, sondern eben ,,nur“ zum anwesenden
RNA-Virus.

Im Falle der derzeit angekundigten Covid-19-Impfstoffe enthalt die
mitgelieferte Boten-RNA den Bauplan fiir das sogenannte Spike-Pro-
tein von SARS-CoV-2 oder das fiir die Bindestelle fiir den ACE-2-Re-
zeptor der menschlichen Zellen. Eine lberschieBende Immunant-
wort auf den fremden Botenstoff kann durch dessen Bindung an
sogenannte Toll-like-Rezeptoren entstehen. Daher wurden die auf
dem geimpften Teilstlick enthaltenen Informationen so konzipiert,
dass sie nur Proteine bauen, die denen ahneln, die von Sdugetieren
produziert werden. Dafiir wurden bestimmte Bausteine, die soge-
nannten Nukleoside, modifiziert und die Liicken zwischen den ein-
zelnen abzulesenden Sequenzen minimiert, was gleichzeitig auch
einen raschen Abbau durch Enzyme verhindert. Die einzelnen Bau-
steine der m-RNA sind zum Teil so aufbereitet und gereinigt, dass
die haufige Nachbildung und Vervielfdltigung ohne ,Fehlschiisse®
fur die verarbeitende Zelle deutlich vereinfacht ist. Zuséatzlich ist die
genetische Information in ganz kleine Fettmolekiile, sogenannte
Lipid-Nanopartikel, verpackt, um sie vor einem zu schnellen Zerfall
zu schitzen. Alles in allem also eine recht runde und ausgefuchste
Innovation, oder nicht?

Vielversprechende Ergebnisse

Diese Art von Impfstoffen ist im Ubrigen nicht erst seit gestern im
Umlauf. Erste Forschungsversuche laufen seit 1990, und eine gute
Wirksamkeit in zahlreichen klinischen Versuchsreihen mit

Tumorimpfstoffen, eben auch mit humanem Patientengut, >
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lieferten vielversprechende Ergebnisse ohne besorgniserregende
Nebenwirkungen. Auch die Erprobung bei anderen Erkrankungen
wie Grippe und Tollwut lieferten im tierexperimentellen Setting gute
Ergebnisse. In bisherigen klinischen Studien mit den Covid-19-Vak-
zinen waren vorlibergehende milde unerwiinschte Wirkungen wie
Fieber, Abgeschlagenheit, Schittelfrost und Kopfschmerzen nicht
selten, und voriibergehende Schmerzen an der Injektionsstelle
wurden bei der Mehrheit der Probanden beobachtet. Dies sind Ne-
benwirkungen, die sich bei allen anderen bewéahrten Impfstoffen,
besonders bei Lebendimpfstoffen ebenso finden lassen. Vergleich-
bare Langzeitstudien zu diesen stehen selbstverstandlich noch aus,
aber dies ist nun auch unseren Zeiten geschuldet: Entwicklungspro-
zesse, nicht nur im medizinischen Bereich, sind mittlerweile so opti-
miert und beschleunigt, dass sie in einem Bruchteil der Zeit brauch-
barere und validere Ergebnisse liefern als noch vor zehn Jahren.

Das ist in anderen Bereichen auch kein Anlass dafiir, Verschwo-
rungen zu wittern oder auf die Barrikaden zu gehen. Die Impfung ist
und bleibt - fiir mich unversténdlich - auch weiterhin fir viele ein
Reizthema und polarisiert - egal was letztendlich enthalten ist. Und
somit wird ein neuer Impfstoff, egal welcher es werden wird, fiir die

einen Wasser auf des Teufels Miihlen und fiir andere der dringend
notwendige, moglicherweise einzig wirkungsvolle Schutz gegen
eine heimtiickische, noch immer nicht génzlich verstandene Infek-
tionskrankheit sein. Ich fiir meinen Teil rate zu Vernunft und freue
mich auf eine Zeit ohne Einschrénkungen, dafiir mit mehr 6ffent-
lichem Miteinander und weniger Gegeneinander in der Quaranténe
- das ist ndmlich auf Dauer auch nicht gesund.

In diesem Sinne,
bleiben Sie verniinftig und haben Sie ein gesundes und frohes Weih-
nachtsfest im kleinen Kreise,

Bleiben Sie gesund!
lhr Praxisteam Dres. Lehmann & Kollegen
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Deutschlandweit arbeiten die Gesundheitsimter am Li-
mit - so auch in Regensburg. Die hohen Infektionszahlen
erschweren das sogenannte Contact Tracing, die Nach-
verfolgung der Kontakte und damit der Infektionsketten,
hinzu kommt - wie im kompletten Gesundheitssystem
- eine Personalnot. Anfang November schlugen deshalb
mehr als zehn Prozent der bundesweiten Gesundheit-

samter Alarm und bekundeten beim Robert-Koch-Insti-
tut (RKI) Uberbelastung. Wir haben uns mit Dr. Matthias
Pregler, Leiter des Gesundheitsamtes Regensburg, unter-
halten und nachgefragt, wie der Alltag fiir Mitarbeiter ak-
tuell aussieht und ob Kontaktpersonen iiberhaupt noch
vollstindig nachverfolgt werden kdonnen.
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