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Antikorper als

Hoffnungstrager

Die Idee ist einfach, funktioniert aber

nur dank der Komplexitat unseres

Immunsystems. In Bellinzona zapfen
Forschende das Potenzial menschlicher

Immunzellen an - und entwickeln

neue Heilmittel gegen Grippeviren,
Malaria und Dengue. Von Ori Schipper

as menschliche Immunsystem ist
eine Art Wunder im Wunder. Es
spielt im mikroskopisch Kleinen
und in wenigen Tagen das gleiche
Spiel, nach dessen Regeln es im Laufe von
Jahrmillionen entstanden ist. Jedes Mal,
wenn wir uns etwa erkilten, sorgen die
beiden Prinzipien der Evolution - zuféllige
Vielfalt und zielgerichtete Auswahl - dafiir,
dass die Immunreaktion Antikérper her-
vorbringt, die sich an die Erreger heften.
Diese michtige Kraft zu nutzen und
neue Antikorper mit unerhorten Fahigkei-
ten zu isolieren ist eine der vielen Missio-
nen, die der Immunologe Antonio Lanza-
vecchia, Griinder und Direktor des Istituto
di Ricerca in Biomedicina in Bellinzona,
verfolgt.Und auch wenn der Weg zum Heil-
mittel lang und steinig (und noch lange
nicht zu Ende) ist, hat er mit seinem Team
Resultate erzielt, die aufhorchen lassen: Im
letzten Jahrzehnt haben die Forschenden
Antikérper gefunden, die das Vogel- und
das Schweinegrippevirus zuverldssig aus-
schalten. Und solche, die gegen alle Unter-
typen des Grippevirus wirken - und daher
die jihrliche Grippeimpfung tiberfliissig
machen konnten, deren Zusammenset-
zung immer wieder gedndert werden muss.
Die Forschenden gehen stets gleich vor.
Sie beginnen mit dem Sortieren von Blut-
proben. Jeweils von besonderem Interesse
sind die Proben von den Blutspendern, die
eine bestimmte Krankheit durchgemacht
haben oder noch an ihr leiden. So wie ein
Kilo Erz nur wenige Gramm Gold enthalt,
so liegen auch in diesen Proben die Mo-
lekiile mit den Superkréften in minimen
Mengen vor. Lanzavecchias - patentierter -
Trick besteht nun darin, einen grossen Teil
der Antikérper produzierenden Zellen im
Blut, die so genannten weissen Blutkorper-
chen oder B-Lymphozyten, unsterblich zu
machen.

Das geschieht mit Hilfe des Epstein-
Barr-Virus, das den B-Lymphozyten, die
es befillt, vorgaukelt, sie wiirden vom
Immunsystem dringend gebraucht. In
falschen Alarm versetzt, beginnen die
Blutkdrperchen, sich zu vermehren und
verstarkt Antikorper herzustellen. «Dass
dieses Virus einige wenige Lymphozy-
ten unsterblich macht, war bekannt. Wir
haben herausgefunden, wie man es dazu
bringen kann, viel mehr Zellen zu immor-
talisieren», sagt Lanzavecchia.

Auf den Zufall festlegen
Das ist wichtig, weil jedes weisse Blutkor-
perchen seinen eigenen spezifischen Anti-
korper herstellt. Zum Zeitpunkt ihrer Ent-
stehung im Knochenmark unterscheiden
sich die B-Lymphozyten zwar noch nicht,
dann verfiigen sie alle noch tiiber die glei-
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Das Grippevirus in die Zange
nehmen: Die Antikérper (als
farbige Wiirmer dargestellt)
heften sich an den Erreger
(hellgriin-rosa gefdrbt). In Gelb
die Zellmembran. Bild: Davide Corti

chen Varianten von Antikorperbauteilen/
Doch wihrend ihrer einzigartigen Reifung
verandert sich ihr Erbgut, und sie legen
sich auf eine zufillige Kombination ver:
schiedener Bauteile fest.So entstehen - bel
einer iiberschaubaren Zahl von wenige!
als hundert Bauteilen - Millionen unter
schiedlicher Antikorper.

Fiir Lanzavecchia und sein Team gilt €S
dann nur noch, von dieser Vielfalt zu pro-
fitieren und unter allen Heilmittelkandi-
daten diejenigen auszuwihlen, die den je
weiligen Erreger am besten und stabilste?
neutralisieren. In einer Reihe eindriick
licher Publikationen hat Lanzavecchia$
Gruppe aufgezeigt, dass solche Antikorpef
nicht nur im Kampf gegen die Grippe einé
wichtige Rolle spielen konnten, sonder?
auch als Hoffnungstriger im Kampf gege?
Aids, Malaria und Dengue gelten.
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