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Impfstoffe quo vadis?

Immunisierungen gegen Nikotin und Hypertonie sind in
der Entwicklung

THOMAS FERBER

Die «Zuger Gesprache» finden jahrlich
statt und sind ein fachlich hoch stehendes
Symposium Uber aktuelle Impfthemen.
Die Teilnahme wird Schweizer Padiatern
und Allgemeinpraktikern als jahrliche
Fortbildung angerechnet. Dem Advisory
Board, das fur Programm und Referenten
verantwortlich ist, gehoren fihrende
Schweizer Fachexperten an. Unterstitzt
wurde die Veranstaltung, die wie immer
vollstandig ohne Produktewerbung aus-
kam, erstmals von Aventis Pasteur MSD,
dem weltweit gréssten Anbieter von
Impfstoffen.

Gegen Impfmiidigkeit

Wie schon in den vergangenen Jahren
war auch bei der diesjahrigen — wie immer
ausgezeichnet besuchten — Veranstaltung
die Motivation von Impfmuden eines der
Themen. Es gehort zu den Erfahrungen,
dass bei dieser Diskussion meist nicht die
Fakten zdhlen, sondern ganz offensicht-
lich die Emotionen, hiben wie drlben.
Mit Neid kénnten manche nach Neusee-
land blicken, wo der Schreibende im An-
schluss an die Veranstaltung fur zwei Wo-
chen mit Erstaunen mitverfolgen durfte,
wie Medien und Bevélkerung geschlossen
und ohne Polemik den epidemiologischen
Nutzen von Impfungen anerkennen. Die
derzeitigen Hauptthemen auf der ge-
genUberliegenden Erdseite sind die Grip-
peimpfung sowie der Schutz vor der meist
todlich  verlaufenden  Meningokokken-
Meningitis. Die Medien unterstitzen dort
uneingeschrankt die Bemihungen von
Behérden und Arzteschaft.

Forschung schlaft nicht

Trotz der standigen Polemik um den Nut-
zen von Schutzimpfungen und der War-
nung vor dem erlahmenden wirtschaftli-
chen Interesse der Impfstoffhersteller gibt
es andererseits immer noch genitgend
wissenschaftliches Interesse an der Neu-
entwicklung von Impfstoffen. Spannend
waren daher die Ausfihrungen von
Andreas Cerny, Lugano, und anschliessend
Martin Bachmann, Cytos Biotechnology,
Zurich, Uber den Entwicklungsstand bei
den therapeutischen Impfstoffen. Die pas-
sive Immunisierung mit monoklonalen
Antikdrpern ist immer noch ein Parade-
beispiel erfolgreicher Krankheitspraven-
tion, doch langst ist die Wissenschaft zur
Entwicklung der aktiven Immunisierung
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des Patienten gegen krankheitsassoziierte
Proteine Ubergegangen.

Bei der aktiven Immunisierung wird das
Immunsystem des Patienten dazu verlei-
tet, den gewlnschten Antikdrper zur Eli-
minierung oder Blockierung des Zielmo-
leklls selbst zu produzieren. Damit soll
eine langfristige Stabilisierung oder Um-
kehrung des Krankheitsverlaufs erreicht
werden. Alternativ dazu sollen prazis akti-
vierte zytotoxische T-Zellen (Killerzellen)
darauf abgerichtet werden, den Korper
von virusinfizierten Zellen oder unkontrol-
liert wachsenden Tumorzellen zu befreien.
Mit diesen Konzepten soll es dereinst
maoglich werden, bislang nicht geloste
Knacknusse der Impfstoffentwicklung zu
|6sen, so beispielsweise bei der Hepatitis C.
Darlber hinaus soll es auch maglich wer-
den, bereits an Hepatitis B oder C er-
krankte Personen mit einem therapeuti-
schen Impfstoff zu heilen oder zumindest
die weitere Ausdehnung der Erkrankung
in Schach zu halten.

Schliesslich sollen auch nicht infektitse
Leiden wie die Hypertonie oder die Niko-
tinabhangigkeit beim Rauchen erfolgreich
mit einem Impfstoff behandelt werden
konnen. Dies wirde bedeuten, dass mit
wenigen Immunisierungen Funktionen des
menschlichen Korpers prazise und fur
eine langere Zeitdauer verandert werden.

Bereits viel versprechende
Ergebnisse

Bereits stehen eine ganze Reihe solcher
Impfstoffe in der ersten Phase der klini-
schen Erprobung, wie beispielsweise der
von Cytos entwickelte therapeutische
Impfstoff zur Behandlung des Bluthoch-
drucks: Eine klinische Phase-I/II-Studie, die
im Dezember 2004 mit 16 Normotonikern
begann, hat die Sicherheit, Vertraglichkeit
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und Wirksamkeit des Impfstoffs gepriift.
Die ersten Ergebnisse bei den Normotoni-
kern deuten darauf hin, dass der bei ihnen
eingesetzte Impfstoff sicher, sehr gut ver-
traglich und immunogen zu sein scheint.
Bei allen Geimpften wurde eine gegen
Angiotensin-Il gerichtete Antikorperant-
wort festgestellt, was einer immunologi-
schen Antwortrate von 100 Prozent ent-
spricht. So kam es schon zwei bis drei
Wochen nach der Injektion zur maximalen
Konzentration von Angiotensin-ll-spezi-
fischen Antikorpern im Blut. Ausgehend
von dieser positiven Erfahrung im ersten
Teil der Studie wird Cytos die kombinierte
Phase-I/Il-Studie mit 72 Patienten fortset-
zen.

Damit liegen nun erstmals klinische Resul-
tate fur einen Impfstoffkandidaten vor,
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der beim Menschen gegen korpereigene
Molekdle gerichtet ist. Bereits eine einzige
Injektion des Impfstoffes hat ausgereicht,
um eine gegen Angiotensin-Il gerichtete
Antikdrperantwort auszulésen. Auch ein
wichtiger Sicherheitsaspekt fur therapeu-
tische Impfstoffe wurde erfillt — schneller
Anstieg der Antikérperantwort mit an-
schliessend langsamem Abfall -, da eine
lebenslange Blockierung koérpereigener
Molekdile nicht tolerierbar ware.

Eine weitere Erfolg versprechende Ent-
wicklung stellt ein therapeutischer Impf-
stoff gegen das Nikotin dar. Er soll den
«Nikotinkick» abfangen und damit den
entscheidenden Beitrag zur Suchtbildung
eliminieren. Ein derartiger Impfstoff ware
geeignet, die Rickfallgefahr bei abstinenz-
willigen Raucherinnen und Rauchern zu
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vermindern. Erste Untersuchungen zei-
gen, dass ein von Cytos entwickelter
Impfstoff die Nikotinaufnahme ins Gehirn
deutlich zu vermindern vermag. Eine der-
zeit laufende klinische Studie wird zeigen,
ob damit auch klinisch ein Erfolg erzielt
werden kann.
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