PRAXIS VIRUSERKRANKUNGEN

Merkwiirdige Gesellen

Sind Viren lebendige Wesen oder leblose Biopartikel? Die Meinungen dazu gehen auseinander.
Und jeder kann seinen Standpunkt plausibel erklaren. Wichtiger ist allerdings momentan die Frage,
wie man sie schnellstmdglich bekdmpfen kann.

iele Menschen setzen
Viren mit Bakterien
gleich und verstehen
deshalb auch nicht,
dass Antibiotika gegen Viren nichts
ausrichten konnen. Doch die Unter-
schiede sind gewaltig. Denn wahrend
Bakterien richtige Einzeller sind und
mit Zellkern, Plasma und Zellor-
ganellen wie Mitochondrien und Ri-
bosomen ausgestattet sind, bestehen
Viren nur aus DNA oder RNA und
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einer proteinbesetzten Hiille (Kap-
sid) aufSenrum. Manche besitzen zu-
sdtzlich zum Kapsid noch eine soge-
nannte Virushiille und werden dann
als behullt bezeichnet. Im Prinzip
sind Viren aber nur verpacktes Erb-
material. Sie haben keinen Stoff-
wechsel und konnen sich auch nicht
selbststindig vermehren. Damit feh-
len ihnen zwei Merkmale von echten
Lebewesen.
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Auf Wirtszellen angewiesen Fir
die Vermehrung von Viren miissen
andere herhalten. Deshalb schleusen
Viren ihre DNA oder RNA in die
Zellen des Wirtes ein, den sie befal-
len haben und programmieren des-
sen Zellen so um, dass diese grofe
Mengen neuer Viren produzieren.
Die Zellen platzen dann, die Viren
werden per Tropfchen- oder Schmier-
infektion weiterverteilt und der Kreis-
lauf beginnt von vorne. Die Viren
sind dabei auf bestimmte Wirte und
bestimmte Zellen spezialisiert. Im
Falle der SARS-CoV-2-Infektion
zwingen sie die Zellen der mensch-
lichen Rachenschleimhaut neue
Viren zu produzieren. Man kennt
auch Viren, die auf Bakterienzellen
spezialisiert sind. Man nennt sie
Bakteriophagen. Sie gelten als ein
Hoffnungstrager im Kampfgegen
Antibiotikaresistenzen.

Auf der einen Seite fehlen Viren also
Merkmale des Lebens, auf der ande-
ren Seite sind Viren zur Mutation
fahig und damit in der Lage ihr Erb-
gut weiterzuentwickeln, wodurch sie
sich besser an ihren Wirt anpassen
konnen. Dies ist ebenfalls ein Merk-
mal von lebenden Organismen. Ei-
nige Forscher sind der Meinung,
dass sich Viren aus vollstindigen Zel-
len entwickelt haben. Vergleiche be-
stimmter Proteine von Bakterien und
denen, die durch die Viren-DNA her-
gestellt werden, legen dies nahe. Mog-
licherweise waren es Zellparasiten, die
sich im Laufe der Zeit alles gespart
haben, was ihnen die Wirtszelle zur
Verfiigung stellen kann. So gesehen
sind Viren doch irgendwie Lebe- »
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» wesen oder zumindest dem Leben
nahe stehend, wenn auch auf das Al-
lerwesentlichste reduziert. Es konnte
aber auch anders gewesen sein. Viren
konnten auch aus Genen von leben-
den Organismen entstanden sein,
die sich aus Zellen gelost haben. Auf
jeden Fall gibt es sie schon sehr, sehr
lange und sie sind uns in vielen Punk-
ten noch immer ein Ratsel.

Schwer zu knacken Wihrend An-
tibiotika in bestimmte Stoffwechsel-
prozesse von Bakterienzellen eingrei-
fen und sie so an der Vermehrung
hemmen oder sie abtéten, funktio-
niert dieser Ansatz bei Viren, die ja
keinen Stoffwechsel haben, nicht.
Mit Virustatika versucht man entwe-
der die Infektion der Wirtszelle, die
Vermehrung in der Wirtszelle oder
das Austreten der neu gebildeten
Viren zu behindern. Da die bioche-
mischen Prozesse bei jeder Virusart
ein bisschen anders laufen, ist es sehr
schwer einen geeigneten Wirkstoft
zu finden. Und véllig unmdoglich,
einen Wirkstoff zu finden, der gegen
alle Viren wirksam wire. Noch dazu
diirfen die Wirtszelle und der ge-
samte Wirtsorganismus dadurch
nicht im gleichen Mafle geschadigt
werden. Erschwert wird die Entwick-
lung antiviraler Arzneistoffe durch
mogliche Resistenzentwicklungen
der Viren. Denn auch dazu sind sie
durch Mutationen fahig und durch
ihren kurzen Vermehrungszyklus
kommt es sogar relativ schnell zu Re-
sistenzen. Sie durchlaufen quasi eine
Turbo-Evolution.

Beschleunigte Suche nach ei-
nem Impfstoff Das Prinzip der ak-
tiven Immunisierung ist simpel: Der
Impfstoft konfrontiert den Organis-
mus mit einem spezifischen Ober-
flichenantigen des Erregers bezie-
hungsweise mit dem abgetéteten
oder zumindest abgeschwichten Er-
reger selbst. Das Immunsystem bil-
det daraufthin Antikérper und wenn
sich der Mensch spiter mit diesem
Erreger infizieren sollte, kann der
Korper sofort reagieren und den Ein-
dringling abwehren.
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Die Herstellung des Impfstoffes ist
dagegen tiberhaupt nicht einfach.
Jedes Impfstoffprojekt durchlauft
mehrere Etappen. Zunichst muss
der Erreger analysiert werden und es
muss geklirt werden, welche immun-
relevanten Bestandteile der Impfstoft
uiberhaupt enthalten soll. Diese miis-
sen nun in ausreichender Menge her-
gestellt werden. Bei Bakterien ist das
vergleichsweise einfach, denn man
kann Bakterien direkt ziichten und
gegebenenfalls die Oberflachenanti-
gene gewinnen. Fiir Viren benotigt
man geeignete Wirtszellen. Haufig
werden dazu Hithnereier verwendet,
die mit Saatviren bebriitet werden.
Wenn geniigend Material vorliegt,
kann mit der Erprobung im Tierver-
such begonnen werden, um Wirk-
samkeit und Vertriglichkeit zu tes-
ten. Bei einem positiven Ergebnis
wird der Impfstoff im Anschluss an
gesunden Freiwilligen erprobt. Erst
dann wird das Zulassungsverfahren
eingeleitet. Nach der Zulassung be-
ginnt die Massenproduktion fiir die
Versorgung der Bevolkerung. Auch
das braucht etwas Zeit. Bis ein Impf-
stoff auf den Markt kommt und fiir
alle verfugbar ist, dauert es norma-
lerweise durchschnittlich 15 Jahre.
Zu lange im Falle einer Pandemie.
Gegen SARS-CoV-2 laufen zurzeit
iiber 50 Impfstoffprojekte. Durch
Vorerfahrungen mit anderen Impf-
stoffprojekten gegen verwandte
Viren kann der ganze Prozess aller-
dings enorm beschleunigt werden.
Einige Projekte gegen das Corona-
Virus sollen bereits in der Erprobung
an Freiwilligen sein. Dennoch wird
es wohl noch mindestens ein Jahr
dauern, bis ein zugelassener Impf-
stoff zur Verfiigung steht.

Repurposing Schneller als ein vor-
beugender Impfstoff konnte eine
Therapie gegen die Erkrankung auf
den Markt kommen. Auch die Ent-
wicklung eines neuen Arzneistoftes
dauert normalerweise lange, im
Schnitt sind es 13,5 Jahre. Und von
5000 bis 10000 Kandidaten schafft
es in dieser Zeit nur einer bis zur Zu-
lassung. Es kommen aber auch Arz-

neistoffkandidaten in Betracht, die
bereits gegen andere Erkrankungen
zugelassen oder zumindest in der Er-
probungsphase sind. Eine neue Indi-
kation fiir einen bekannten Wirkstoff
also - Repurposing nennt man das.
Wirklich neu ist das nicht, so wurde
beispielsweise Sildenafil, das heute
bei erektiler Dysfunktion eingesetzt
wird, zunéchst zur Behandlung von
Angina pectoris getestet. Die neue
Indikation wurde damals aber eher
zufillig entdeckt.

Die pharmazeutische Forschung
lauft momentan auf Hochtouren,
und zwar gezielt. In der Pipeline ist
zum Beispiel Remdesivir, ein Vi-
rustatikum, das bereits in Studien bei
Ebola-Patienten eingesetzt wurde. In
Zell- und Tiermodellen konnte es
schon seine antivirale Aktivitit ge-
gen verschiedene Viren aus der Co-
rona-Familie zeigen.

Was ist mit Chloroquin? Die ver-
antwortungslose und unqualifizierte
Auflerung von Donald Trump, das
Antimalariamittel Chloroquin sei
ein ,,Geschenk Gottes®, hat bei eini-
gen Amerikanern zur unkontrollier-
ten Einnahme in der Selbstmedika-
tion gefiihrt. Nicht wenige landeten
wegen schwerer Herzrhythmussto-
rungen direkt im Krankenhaus. Zu-
mindest einer starb. Er hatte das Arz-
neimittel zur Behandlung seiner
Koi-Karpfen im Haus gehabt. Aus
China kam die Information, dass
Chloroquin ermutigende Ergebnisse
bei Covid-19-Patienten gezeigt hitte.
Ob Chloroquin oder die Kombina-
tion mit dem Antibiotikum Azithro-
mycin geeignete Kandidaten zur Be-
handlung der am Corona-Virus Er-
krankten sind, muss sich in klini-
schen Studien zeigen. Selbst wenn
Sicherheitsdaten fiir die urspriing-
liche Indikation vorhanden sind,
kann das Sicherheitsprofil fiir eine
neue Indikation oder eine andere
Einnahme ganz anders aussehen. M
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