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X
DAS ARSENAL
DERABWEHR

Jedes Virus, das Menschen krank machen kann, hat Tricks drauf,
um das Immunsystem zu umgehen. Doch der Korper weif3 sich zu wehren.
Fallt die erste Verteidigungslinie aus, werden Spezialisten aktiviert

Von Ed Yong
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Antikorper (hier
. orange) versuchen

Oberflichenproteine

* zu blockieren und
Sars-CoV-2zu
neufralisieren .
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Das angeborene
Immunsystem

Kaum ist ein Angreifer ausgemacht, wird die Abwehr
aktiv und bedient sich altbewdhrter Mittel

Bewegung

—

—_— —
el e Jan, s

Haut und Schleimhaute
bilden einen Schutzwall gegen
Keime. Die Bewegung der
Flimmerharchen in den Bron-
chien oder der Darmmusku-

latur verhindert — ebenso wie
Schleim -, dass sich Erreger
festsetzen. Tranen, Schweill und
Urin spalen Eindringlinge fort.
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aTrinen
aSchweiB
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Spezielle EiweiBstoffe
‘ wie Interferone und Zytokine
* unterstitzen die Immunzellen bei
‘ der Bekampfung der Erreger.

Fresszellen
ANbwehrxalion im Kdrpergewebe
tbernehmen verschiedene
Aufgaben im Kérpergewebe:
Fresszellen und Granulozyten
verdauen eingedrungene Viren,
Bakterien, Gift- und Fremdstoffe.
Natiirliche Killerzellen fahnden
nach virusinfizierten oder ent-
arteten Zellen (Krebszellen und
Krebsvorlauferzellen) und
vernichten sie.

Granulozyten

Pl

natiirliche
Killerze]len

in Medizinerwitz geht so: Ein Immunologe und ein Kar-
diologe werden gekidnappt. Die Entfiihrer drohen, sie
zu erschieflen, versprechen aber, den zu verschonen, der
mehr fiir das Wohl der Menschheit getan hat als der
andere. Der Herzspezialist sagt: ,Ich habe Medikamente,
die Millionen Menschen retten konnten.“ Die Kidnap-
per sind beeindruckt und fragen dann den Immuno-
logen nach seiner Leistung. ,Die Sache ist die; antwor-
tet der zogernd, ,dass das Immunsystem sehr kompli-
ziertist.. Da fallt ihm der Kardiologe ins Wort: , Jetzt
erschieflen Sie mich schon!”

Tatsdchlich ist das Immunsystem so wichtig wie kom-
pliziert, ein verwirrendes Netzwerk von Zellen und Mo-
lekiilen,das uns vor gefahrlichen Viren und anderen Er-
regern schiitzt. All seine Komponenten wirken aufein-
ander, reizen, verstirken und beruhigen sich gegensei-
tig. Selbst das Wort Immunitét stiftet schon Verwirrung.
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Wenn Immunologen es verwenden, meinen sie einfach,
dass dasImmunsystem auf einen Krankheitserreger re-
agiert hat. Wenn alle anderen den Begriff verwenden,
hoffen sie, vor einer Infektion vollstdndig geschiitzt zu
sein.Doch Immunitdtistin der Regel graduell und nicht
absolut. Und weil das oft anders verstanden wird, erge-
bensichauchinder Corona-Pandemieviele Fragen: Wa-
rum werden zum Beispiel manche Menschen extrem
krank und andere nicht? Kénnen einmal infizierte Men-
schen am selben Virus erneut erkranken? Wird die Imp-
fung funktionieren? Wie wird sich die Pandemiein den
nachsten Monaten und Jahren entwickeln? Um diese
Fragen beantworten zu kénnen, miissen wir genauer
verstehen, wie das Immunsystem auf ein Virus wie Sars-
CoV-2reagiert.

Geschenk der Evolution

Inder ersten Phase der Abwehr wird eine Bedrohunger-
kannt, Hilfe herbeigerufen und der Gegenangriff ein-
geleitet. Das beginnt, sobald ein Coronavirus in die
Atemwege eindringt und die Zellen befillt, die sie aus-
kleiden. Wenn aber Zellen bestimmte Molekiile wahr-
nehmen, die fiir Krankheitserreger typisch sind, produ-
zieren sie Zytokine. Einige dieser Eiweifle wirken wie
ein Alarm, der eine Vielzahl weiffer Blutkorperchen ak-
tiviert. Die stiirzen sich auf die Viren, verschlucken und
verdauen sie, bombardieren sie mit zerstorerischen
Chemikalien und setzen gleich noch mehr Zytokine frei.
Was daraus folgt, sind Entziindungen. Rétungen, Hitze,
Schwellungen und Schmerzen zeigen also an, dass das
Immunsystem aktiv ist.

Diese erste Verteidigungslinieist Teil des ,angebore-
nen“Immunsystems. Es ist schnell und setzt innerhalb
von Minuten nach dem Eindringen des Virus ein. Dazu
ist es evolutionsgeschichtlich uralt, verwendet Kompo-
nenten, die auch bei den meisten Tieren vorkommen,
und wirkt bei allen Menschen auf dieselbe Weise: Ohne
auf einen bestimmten Erreger zu zielen, greift dieser
Teil des Immunsystems alles an, was gefdhrlich er-
scheint. So soll eine Infektion so schnell wie nur még-
lich gestoppt werden. Gelingt das aber nicht, werden
Spezialisten hinzugezogen.

Dazu tragen Botenzellen inmitten all der schon to-
benden Kimpfe in den Atemwegen Fragmente des
als gefahrlich erkannten Virus zu den Lymphknoten,
wo hochspezialisierte weifle Blutkdrperchen warten:
T-Zellen.Jede von ihnen ist genetisch ein weniganders
aufgebaut. Fiir jedes neue Virus gibt es darum wahr-
scheinlich irgendwo schon eine T-Zelle, die es bekamp-
fen konnte. Allerdings muss diese Zelle erst einmal ge-
funden und mobilisiert werden. Stellen wir uns die
Lymphknoten als Bar voller wilder T-Zell-S6ldner vor,
von denen jederaber nur einen ganz bestimmten Feind
bekdmpfen kann. Die Botenzelle stiirmt also mit einem
kornigen Foto in die Bar, zeigt es allen und fragt: ,Ist das
dein Typ?“Wenn ja, wappnet sich der S6ldner ~ und ver-
mehrt sich durch Klonen auch gleich zu einem kom-
pletten Bataillon, das sich in die Schlacht aufmacht.

AuchvonT-Zellen gibt es unterschiedliche Typen. Ei-
nige sind ,Killer” Von ihnen werden beispielweise
Atemwegszellen zerstdrt, in denen sich schon Corona-
viren verstecken. Andere T-Zellen sind , Helfer" Sie »
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Das adaptive
Immunsystem

Damit kein Angreifer vergessen wird, gehort zur
Kérperabwehr sogar ein eigenes Gedachtnis

T-Helferzellen im Gewebe

T-Zellen bringen die spezifische
Abwehr in Gang:

Als T-Helferzellen aktivieren sie
mittels Botenstoffen andere
Immunzellen. Einige werden
nach einer Infektion zu
T-Gedéachtniszellen. Dringen die
Erreger erneut ein, aktiviert dies
blitzschnell das spezifische
Immunsystem. T-Killerzellen
erkennen virusinfizierte und ent-
artete Zellen und zerstoren sie.

T-Gedachtnis-
zellen

T-Killerzellen

in den
lymphatischen
Organen

im Gewebe

B-Zellen werden von den
T-Helferzellen aktiviert. Dabei
wandeln sie sich zu Plasmazellen
um, die Antikérper produzieren,
und zu Gedéachtniszelien, die bei
erneutem Kontakt mit gleichen
Keimen eine Infektion verhindern.

Plasmazellen
im Gewebe

Gedachtnis-

zelIeAn ;’

Antikérper bestehen aus Zucker Antikérper
und EiweiBen und zirkulieren im

Blut, Sie blockieren Eindringlinge

und aktivieren Abwehrzellen sowie

EiweiBe des Immunsystems.

im Blut

aber ihre Zahl geht schon zuriick, bevor das Virus be-
siegt ist. So bekommt es womdglich die Chance, tiefer
in den Korper zu wandern, zur Lunge, zu den Nieren, den
BlutgefiRen, in den Magen-Darm-Trakt und auch das
Nervensystem. Die Abwehr dieser Infizierten kann den
Vormarsch nicht stoppen. Es gibt aber auch nicht auf -
und das kann gefihrlich werden.

Immunreaktionen sind von Natur aus gewalttitig. Zel-
len werden zerstdrt. Schidliche Chemikalien werden
freigesetzt. Im Idealfall wird diese Gewalt gezielt einge-
setzt und auch geziigelt. Lisst man jedoch zu, dass eine
Infektion Amok lduft, kann das Immunsystem das auch
tun und selbst grofen Schaden anrichten. Bei den schwe-
ren Verlaufen von Covid-19 ist das offenbar der Fall. Vie-
le Menschen auf den Intensivstationen scheinen ihren
eigenen Immunzellen zum Opfer zu fallen. Andere lei-
den noch lange nach der Entlassung unter Lungen- und
Herzproblemen.Solche Uberreaktionen des Immunsys-
tems kommen zwarauch bei extremen Grippeféllen vor.
Bei Covid-19 aber richten sie groferen Schaden an.
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Es gibt noch eine weitere Besonderheit. Normaler-
weise mobilisiert das Inmunsystem namlich verschie-
dene Gruppen von Zellen und Molekiilen, abhangig
davon, welche der drei grofen Gruppen von Krankheits-
erregern es gerade bekdampft. Zuerst sind da Viren und
andere Mikroben, die in Korperzellen eindringen.
Bakterien und Pilze bleiben dagegen auflerhalb der
Zelle. Und schliefllich gibt es noch parasitdre Wiirmer.
Bei einer Virusinfektion sollte nur das erste Abwehr-
programm initiiert werden. Bei schweren Covid-19-Fil-
len aber werden alle drei aktiv. Was dann passiert,
scheint zufillig zu sein, als wisse das Immunsystem
nichtrecht, was es machen und wen es bekdmpfen soll.
Niemand kann bisher erkldren, warum dies geschieht
und warum nur bei manchen Kranken. Auch im zwei-
ten Jahr der Pande-

mie bleiben noch Immun_

viele Ritsel. Und es

konnten durchaus reaktionen Sind
noch mehrwerden -

gerade dann, wenn von Niltlll‘
die politischen MaR- aus gewalttﬁtig

nahmen nicht rei-
chen, um die Fall-
zahlen niedrig zu halten. Schlechte Entscheidungen
fithren zu mehr Infektionen, was eine grofere Vielfalt
moglicher Immunreaktionen bedeutet. Damit aber
wachst auch die Wahrscheinlichkeit seltener Fille.
Fraglich ist immer noch, ob und wie lange eine {iber-
standene Infektion vor einer weiteren schiitzt. Denn es
fehlt immer noch ein Maf}, anhand dessen sich im Labor
bestimmen liefle, wie geschiitzt jemand ist. Wie viel
Schutz bietet eine bestimmte Konzentration von Anti-
kérpern, T-Zellen und Gedachtniszellen gegen Covid-19?

Schwindender Schutz

Aus einer britischen Studie ging schon im vergangenen
Jahr hervor, dass viele Covid-19-Patienten schon nach
einigen Monaten erhebliche Mengen an neutralisieren-
den Antikdrpern verlieren. Eine chinesische Studie kam
zu dhnlichen Ergebnissen. Beide Studien ldsten eine
Reihe alarmierender Schlagzeilen aus. Und es wurde
auch befiirchtet, dass ein Impfstoff - der in vielen Fl-
Ien durch die Bereitstellung neutralisierender Anti-
korper wirkt - womdglich keinen langfristigen Schutz
bieten wiirde. Viele Immunologen waren jedoch nichtall-
zu besorgt, denn - und das ist dieses Mal beruhigend -
das Immunsystem ist wirklich kompliziert.

Erstens ist ein Abbau von Antikérpern zu erwarten.
Wahrend einer Infektion werden die von zwei verschie-
denen Gruppen von B-Zellen produziert. Die erste
Gruppe entfesselt schnell einen riesigen, aber kurzle-
bigen Tsunami von Antikdrpern. Die zweite Gruppe ist
langsamer, produziert dafiir aber sanftere und langle-
bige Schwirme von Antikdrpern, die den Kérper konti-
nuierlich durchspiilen. Beim Ubergang von der ersten
zur zweiten Gruppe sinkt die Konzentration der Anti-
korper normalerweise ab. Aber das ist nicht bedrohlich
und bedeutet auch nicht, dass es keinen Schutz mehr
gibt. Doch wie lange halt er tatsdchlich?

T-Zellen kénnten weiterhin fiir eine adaptive Immu-
nitdt sorgen, auch wenn die Antikérper versiegen. »
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Reaktion auf einen Angriff

Die Zellen der spezifischen Abwehr erkennen Krankheitserreger ganz gezielt
und bekdmpfen sie effekfiv.

Eine Antigen- Virus
prisentierende
Zelle aktiviert ...

... Plasmazelien: Sie
«..T-Killerzellen: Sie er- _‘ produzieren Anti-
kennen infizierte Zellen o kérper, die das Virus
und zerstoren sie. neufralisieren.

Zelle wird
nicht infiziert —*

»+— infizierte Zelle

Antikérper und
T-Zellen teilen sich

die Abwehraufgaben:
Gehen die einen auf
die Viren selbst los,
vernichten die anderen
Zellen, die es bereits
erwischt hat

EMPFEHLUNG 1

Warum soll sich
ein erfolgreicher
Welterklarer
nicht auch die
Korperabwehr
vornehmen?
Mit ,immun®
hat Youtuber
Philipp Dettmer bewiesen,
dass auch Komplexes unter-
haltsam sein kann - wenn
Sprache und lllustrationen nur

bunt genug sind. 3¢ 3¢ 3 3

EMPFEHLUNG 2

In ,,Pande-
mien* zeigt
Philipp Kohl-
héfer ein-
drucksvoll, ﬁ ¢ ¢
welche Macht Blinddarm ]
Viren Gber

uns und unser

ganzes Leben haben kénnen. g b
Wir ahnten es... Dass mit @ ¢ & ¢
Christian Drosten einer der 2 :
weltweit filhrenden Corona- ¢
Forscher das Vorwort

schrieb, darf als Ritterschlag

gelten. YN Y YN

Lymphknotenl—i}

PANDEMIEN . 0
Lymphbahnen ; ¢

108 sterm 2.12.2021

B-Gedichtniszellen kdnnten, wenn sie fortbestehen,
das Antikdrper-Reservoir auch schnell wieder auf-
fiillen. Entscheidend ist, dass wir immer noch nicht
wissen, wie viele neutralisierende Antikorper es
braucht, um wenigstens gegen einen schweren Verlauf
von Covid-19 geschiitzt zu sein. Jedenfalls kommt
es nicht nur auf die Anzahl der Antikodrper an. Auch
ihre Qualitat ist wichtig. Und sie bestimmt sich zum
Beispiel iiber die Frage, an welchem Teil des Virus
diese Antikdrper haften bleiben und wie gut sie haf-
ten. In der Tat haben viele Menschen, die von einer
Covid-19-Erkrankung genesen, zwar wenig neutra-
lisierende Antikérper, aber einige von denen neutra-
lisieren sehr gut. Die Anzahl der Antikdrper lasst sich
im Labor leicht bestimmen. Thre Qualitat aber ldsst
sich nursehrviel schwerer charakterisieren. Bei T-Zel-
len ist dieses Problem sogar noch gravierender, weil
sie nur mit groffem Aufwand zu isolieren sind.

Training fir die nachste Infektion

Bei einigen Krankheiten — Windpocken etwa oder
Masern - halt die einmal erreichte Immunitat ein
Lebenlangan.Beivielenanderenlisstsiejedochirgend-
wann nach. Da sich die Pandemie hinzieht, sollten wir
zumindest einige Fille erwarten, in denen Menschen,
die Covid-19 besiegt haben, erneut erkranken. Doch
von solchen Zweitinfektionen wird nur vereinzelt be-
richtet. Sie kommen vermutlich selten vor. Geschieht
es doch, ist der Verlauf der Erkrankung wieder nur
schwer vorherzusagen. Bei einigen Krankheiten wie
dem Dengue-Fieber kdnnen schon vorhandene Anti-
korper den Verlauf einer zweiten Infektion sogar ver-
schlimmern, statt ihn zu verhindern, wie man intuitiv
denken kénnte. Bei Sars-CoV-2 ist das offenbar nicht
der Fall. Eherwiirde eine zweite Infektion nur mitleich-
teren Symptomen einhergehen. Als Grund vermuten
Immunologen,dass Covid-19 eine lingere Inkubations-
zeit hat als etwa die Influenza, die echte Grippe.
Zwischen Infektion und Ausbruch der Krankheit bleibt
dem schon trainierten Immunsystem also mehr Zeit,
wieder grofle Mengen von Antikérpern zu produzieren
und auch die T-Zellen zu mobilisieren.

Wird uns das helfen, die Pandemie bald zu iiberwin-
den? Es kommtdaraufan, wielange die Immunitit halt
— egal, ob nach einer Genesung oder durch Impfung
erzielt. Auch da sinkt die Anzahl der Antikorper, und
selbst der Schutz vor einer schweren Erkrankung
scheint zumindest bei Alteren und Menschen mit Vor-
erkrankungen so weit nachzulassen, dass auch sie -
trotz Impfung - im Krankenhaus oder gar auf einer In-
tensivstation landen kénnen. Oder verschaffen unsdie
Booster-Impfungen einen jahrelangen, vielleicht so-
gar lebenslangen Schutz? Noch weifl das niemand zu
sagen, auch wenn es Erfahrungen mit anderen Coro-
naviren gibt. Bei den Vertretern,die wie das erste Sars-
Virus heftig zuschlagen kénnen, halt er mindestens ein
paar Jahre lang an. Bei den milderen Coronaviren, die
nur Erkaltungen verursachen, verschwindet die Im-
munitdtinnerhalb eines Jahres. Man kann davon aus-
gehen, dass die Dauer der Immunitdt gegen Sars-CoV-2
zwischen diesen Polen liegt. Aber noch kénnen wir das
nicht wissen. Dafiir ist es einfach zu frith. ¥



