PNEUMOLOGIE

Pelargonium sidoides

Wurzelextrakt in vitro gegen SARS-CoV-2
wirksam

22

In einer In-vitro-Studie hemmte der Wurzelextrakt von Pelargonium sidoides DC. (EPs® 7630) signifi-

kant die Vermehrung von SARS-CoV-2 und den Eintritt des Virus in Lungenzellen. Zudem war EPs 7630

mit immunmodulierenden Effekten verbunden, die sich giinstig auf den Verlauf von COVID-19 auswir-

ken kénnen.
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Aus ilteren In-vitro- und klinischen
Studien geht hervor, dass der Wurzel-
extrakt von Pelargonium sidoides DC.
(EPs®7630) bei verschiedenen Infektio-
nen der oberen Atemwege aufgrund
antiviraler und antiinflammatorischer
Wirkungen die Symptome lindert und
die Krankheitsdauer verkiirzt. In einer
In-vitro-Studie untersuchten Jan Papies
von der Charité-Universititsmedizin
Berlin und sein Team kiirzlich, ob
EPs® 7630 auch die Vermehrung von
SARS-CoV-2 und die Immunreaktion
in den Atemwegen beeinflusst. Dazu in-
fizierten die Forscher menschliche Lun-
genzellen der Linie Calu-3 mit SARS-
CoV, MERS-CoV und SARS-CoV-2 in
Ab- oder Anwesenheit von EPs® 7630
in Konzentrationen von 10 pg/ml und
100 pg/ml.

Vermehrungshemmung

48 Stunden nach der Infektion zeigte
sich unter EPs® 7630 in der Konzentra-
tion von 100 pg/ml eine signifikante
Reduzierung der Vermehrung aller Co-
ronaviren um bis zu > 99 Prozent. Bei
SARS-CoV-2 wurde bereits unter EPs®
7630 (10 pg/ml) eine signifikante
Wachstumshemmung beobachtet. In
der hoheren Konzentration von 100 pg/
ml inhibierte EPs® 7630 auch die Ver-
mehrung der neueren Alpha- und Be-
ta-Varianten von SARS-CoV-2. Die
IC50 von EPs® 7630 lag bei 1,61 pg/ml
und befand sich somit im nicht toxi-
schen Bereich.
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Inhibition des Zelleintritts
SARS-CoV-2 dringt iiber eine ACE2-
Rezeptor-vermittelte Endozytose oder
eine durch die transmembrane Serin-
protease 2 (TMPRSS2) vermittelte Fu-
sion von ACE2-gebundenen SARS-
CoV-2-Partikeln mit der Plasma-
membran in die Wirtszelle ein.

Um die hemmende Wirksamkeit von
EPs® 7630 beziiglich beider Eintritts-
mechanismen zu untersuchen, infizier-
ten die Wissenschaftler TMPRSS2-
negative Nierenzellen von Affen und
TMPRSS-positive menschliche Calu-3-
Zellen mit SARS-CoV-2-Spikepro-
tein-tragenden Pseudopartikeln. Vier
Stunden nach der Infektion hemmte
EPs® 7630 den Eintritt der Pseudopar-
tikel in die Calu-3-Zellen (59%) effizi-
enter als den Eintritt in die Affennieren-
zellen (17%). Diese Beobachtung weist
darauf hin, dass beide Zelleintrittsme-
chanismen von EPs® 7630 beeinflusst
werden.

Durch Ultrafiltration erhaltene Fraktio-
nen von EPs® 7630 wiesen unterschied-
liche inhibitorische Aktivititen beziig-
lich der Hemmung des Zelleintritts von
SARS-CoV-2 auf. Prodelphinidine mit
geringem Oligomerisationsgrad und
niedermolekulare Bestandteile waren
bereits in einer Konzentration von 10
pg/ml mit einer maximalen Inhibierung
verbunden.

Immunmodulierende Effekte
EPs® 7630 allein hatte keinen nennens-
werten Einfluss auf die Expression pro-
inflammatorischer Gene (CCLS5, IL6,
IL-1B) oder antiinflammatorischer
Gene (TNFAIP3). Die SARS-CoV-2-In-
fektion bewirkte dagegen innerhalb von
48 Stunden eine 10- bis 100-fach er-
hohte Expression aller Gene ausser dem
TNFAIP3-Gen.

Die Behandlung der infizierten Zellen
mit EPs® 7630 resultierte in einer signi-
fikanten Reduktion der Genexpression
des proinflammatorischen IL-1B und
einer ausgepriagten Hochregulierung
des antiinflammatorischen TNFAIP3-
Gens. Bei allen anderen Genen wurde
eine nicht signifikante Verminderung
der Genaktivierung beobachtet.

In einer weiteren Analyse zeigte sich,
dass EPs® 7630 die Sekretion vieler Zy-
tokine (IL-8, IL-13, TNF-alpha), Che-
mokine (CXCL9, CXCL10) und
Wachstumsfaktoren (PDGF, VEGF-A,
CD40L) reduzierte, die mit einem
schweren COVID-19-Verlauf in Ver-
bindung stehen. A
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