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FORSCHUNG & VERSUCHE

# In Kenia wird neuer Test zur
viralen Belastung erprobt

D reizehn Gesundheitsorganisationen
in Kenia werden eine neue
Methode zur Messung der viralen
Belastung in HIV-infizierten Personen
einsetzen. Dem schwedischen Testher-
steller Cavidi Tech AB zufolge handelt
es sich hierbei um einen ,erschwing-
lichen“ Test. Virale Belastungstests
messen die HIV-Menge im Blut einer
infizierten Person. Dieser neue Test
wird als ExaVir Load-Test bezeichnet
und misst die Menge des HIV-Proteins
Reverse Transkriptase in einer Blut-
probe im Verhiltnis zur Anzahl der
Virenpartikel.

Die Messung der viralen Belastung
ist wichtig zur Beurteilung der Schwere
einer HIV-Infektion und um fest-
zustellen, ob die Behandlung der
Infektion mit antiretroviralen Medika-
menten erfolgreich ist oder ob das Virus
eine Resistenz dagegen entwickelt hat.
In vielen Teilen der Welt sind diese
Tests leider noch unerschwinglich. Die
Gerite fir die ExaVir Load-Tests werden
im Rahmen einer Partnerschaft mit der
Swedish International Cooperation
Development Agency tber den Zeit-
raum eines Jahres in Gesundheits-
zentren zur unentgeltlichen Benutzung
zur Verfuigung gestellt.

+ Impfstoffe gegen Zervix-
krebs zeigen Schutzwirkung

ie beiden Impfstofthersteller Merck

& Co. und GlaxoSmithKline (GSK)
bemiithen sich derzeit eifrig um die
Zulassung ihrer Impfstoffe gegen
Humanpapillomavirus (HPV). HPV ist
ein sexuell ibertragbares Virus, das bei
Minnern und Frauen Genitalwarzen
hervorruft und bei Frauen zu Zervix-
krebs (Gebidrmutterhalskrebs) fithren
kann. Etwa 99 % aller Zervixkrebs-
erkrankungen werden durch HPV
hervorgerufen. Funfzig Prozent der
Fille werden durch einen als HPV 16
bezeichneten Virenstamm und weitere
25 % durch HPV 18 ausgelost. Ein
Impfstoff mit Schutzwirkung gegen
HPV 16, 18 und andere Stimme wire
hochstwahrscheinlich — wenn  grof3-
flichig unter nicht infizierten Frauen
verabreicht — imstande den Zervixkrebs
nahezu ausrotten.

Im Oktober berichteten Forscher
von Merck, dass ihr HPV 16-Impfstoff in
94 % der geimpften Frauen zum Schutz
vor einer Infektion gefiihrt hat. Merck
arbeitet an der Entwicklung einer
weiteren Version dieses Impfstoffs, die
gegen HPV 18 und andere Stimme
schiitzen soll.

Der HPV-Impfstoff von GSK
schiitzt gegen die beiden wichtigsten
HPV-Stimme, 16 und 18. In klinischen
Versuchen zeigte der Impfstoff in
Frauen eine 100-prozentige Schutz-
wirkung vor Infektionen mit diesen
beiden Stimmen.

Mehr als eine halbe Millionen
Frauen weltweit werden jihrlich mit
Zervixkrebs diagnostiziert und fast
300.000 Frauen sterben jedes Jahr
daran. In den meisten Lindern gibt es
keine regelmiRigen Prophylaxeunter-
suchungen auf Zerixkrebs. Ein gegen
viele Stimme wirkender HPV-Impfstoff
wirde vermutlich vor einer HPV-
Infektion schiitzen, wenn er Midchen
verabreicht wird bevor sie sexuell aktiv
werden. Es ist allerdings davon aus-
zugehen, dass noch Jahre bis zur
Markteinfiihrung eines HPV-Impfstoffs
vergehen werden.

NACHRICHTEN AVUS
ALLER WELT

# Der Global Fund ist knapp
an Geldmitteln

Es gibt Befurchtungen, dass dem
Global Fund to Fight AIDS, Tuberculosis
and Malaria fast 2 Mrd. US-Dollar, die
zur Finanzierung neuer Projekte im Jahr
2005 geplant waren, fehlen werden.
Solch ein Defizit konnte laut Richard
Feachem, Executive Director des
Global Fund, katastrophale Folgen
haben. Bis dato hat sich der Fund laut
eigenen Angaben ,mit 3 Mrd. US-Dollar
in Uber 300 Programmen in 128
Lindern engagiert®. Dabei flie3t mehr
als die Hilfte des Geldes in HIV/AIDS-
Programme.

Die Geldknappheit in diesem Jahr
liegt teilweise darin begriindet, dass die
US-Regierung 120 Mill. US-Dollar ihrer
geplanten Zuwendungen an den Fund
einbehalten hat und ihr Versprechen fir
2005 um 200 Mill. US-Dollar gegentiber
2004 gekirzt hat. Sie wird den Fund
2005 mit 350 Mill. US-Dollar unter-
stitzen. Deutschland hat seinen Beitrag
fur 2005 auf 108,5 Mill. US-Dollar
verdoppelt.
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# Europa mahnt zu inter-
nationaler Zusammenarbeit
bei der AIDS-Impfstoff-
forschung

M itte Oktober riefen die Vertreter
sieben europiischer Staaten und
der Europiischen Union zu einer
internationalen Zusammenarbeit bei der
Entwicklung eines Impfstoffs gegen HIV
auf. In Anbetracht des Ausmafes der
Epidemie und der offensichtlichen Not-
wendigkeit eines Impfstoffs riefen die
Gesundheitsminister GrofSbritanniens,
Frankreichs, Deutschlands, Italiens, der
Niederlande, Spaniens, Schwedens und
Vetrtreter der EU die Forscher zur Zu-
sammenarbeit auf, um die Entwicklung
wirksamer AIDS-Impfstoffkandidaten
durch Forschung und klinische Ver-
suche schneller voranzutreiben. Obwohl
keine Versprechen hinsichtlich zusitz-
licher Geldmittel fir diese Zusammen-
arbeit gemacht wurden, war die Gruppe
bestrebt, noch vor dem Ende derselben
Woche stattfindenden G8-Treffen in
Washington, DC zu einer einheitlichen
Position zu gelangen. Frankreich
befirwortete, dass Europa bei der
Entwicklung eines AIDS-Impfstoffs eine
fihrende Rolle tibernehme.

SPOTLIGHTY

¢ Frauen in klinischen
Versuchen mit AIDS-
Impfstoffen: Die Teil-
nehmerinnen miissen
mit Respekt und Wiirde
behandelt werden

ie HIV/AIDS-Epidemie hat sich in

den Uber 20 Jahren seit ihrem
ersten Auftreten verdndert. Was anfangs
als Infektion schwuler Minner in
entwickelten Lindern galt, hat sich zu
einer Krankheit entwickelt, die weltweit
mehr und mehr Frauen betrifft. Heut-
zutage sind junge Frauen gefihrdeter
als junge Minner. In Afrika siidlich der
Sahara sind mehr als 57 % insgesamt
und 76 % der 15- bis 24-jihrigen HIV-
Infizierten weiblich.

Die hohere Anfilligkeit von Frauen
fur eine HIV/AIDS-Infektion liegt ver-
mutlich in biologischen und sozialen
Faktoren begriindet. Es gibt Studien, die
darauf hinweisen, dass Frauen aufgrund
der biologischen Unterschiede zwischen
dem minnlichem und dem weiblichen
Genitaltrakt moglicherweise leichter
infiziert werden als Manner. Eine wahr-
scheinlich wichtigere Ursache der
steigenden HIV-Infektionsanfilligkeit
von Frauen, insbesondere junger
Frauen, ist allerdings sozialer Art. In

vielen Gesellschaften sind Frauen -
auch beim Geschlechtsverkehr — nicht
gleichberechtigt und oft nicht in der
Lage, die Benutzung von Kondomen zu
fordern, werden zu Beziehungen mit
ilteren Minnern gezwungen oder
werden zu Opfern hiuslicher Gewalt
oder gar Vergewaltigung. Ein effektiver
AIDS-Impfstoff muss daher Frauen und
Midchen — sowie auch Minner — vor
einer Infektion schiitzten.

Die Wichtigkeit von Tests

Die einzige Moglichkeit, um heraus-
zufinden, ob ein Impfstoff bei Frauen
und Minnern die gleiche Wirkung hat,
ist ihn an beiden Geschlechtern zu
testen. Die klinischen Versuche mit
AIDS-Impfstoffen miissen daher eine
ausreichende Anzahl Frauen -einbe-
ziehen, sodass ein eventueller Unter-
schied in der Schutzwirkung bei
Minnern und Frauen in den Versuchs-
ergebnissen offensichtlich wird. Es gibt
Hinweise, dass Impfstoffe bei Frauen
anders wirken als bei Minnern. Ein
Impfstoff gegen das Herpes-simplex-
Virus Typ 2 (welches Genitallisionen
verursacht) bot in einem klinischen
Phase-III Versuch bei 75 % der Frauen
effektiven Schutz gegen Genitalherpes.
Bei Minnern zeigte er dagegen keine
Schutzwirkung. Zusitzliche Studien
sollen nun feststellen, ob dieses
Ergebnis korrekt ist oder ob lediglich zu
wenig Frauen am Versuch beteiligt
waren. Ein Impfstoff gegen das
Humanpapillomavirus (welches Zervix-
krebs verursachen kann) wird derzeit
nur an Frauen getestet (siche Spotlight,
August 2003).

Um aber die Zulassung eines AIDS-
Impfstoffs durch staatliche Behorden zu
erlangen, miuissen ausreichende Daten
zur Immunreaktion fir beide Geschlech-
ter vorliegen. Versuche mit einem Impf-
stoffkandidaten an Frauen und Minnern
erhohen auch die Akzeptanz und Zu-
ginglichkeit zu diesen Produkten.

Probleme bei der Rekrutierung

Studien der HIV-Prévalenz in der
Bevolkerung haben in Afrika mehr
weibliche als minnliche Teilnehmer.
Bei klinischen Versuchen mit AIDS-
Impfstoffen sieht dies allerdings anders
aus. Bei einer Privalenzstudie entnimmt
ein medizinischer Mitarbeiter lediglich
eine Blutprobe und testet diese dann
auf HIV-Antikorper. Bei AIDS-Impf-
stoffversuchen wird der Impfstoff-
kandidat verabreicht und die Immun-
reaktion des Teilnehmers tiber einen
gewissen Zeitraum untersucht. Aus
Sicherheitsgrinden werden Teilnehmer-
innen gebeten wihrend des Versuchs
weder schwanger zu werden noch zu
stillen. Dies ist Standard bei den meisten
klinischen Versuchen mit Medika-
menten und Impfstoffen. Auch werden

Versuchsteilnehmer
in der Benutzung
von Barrieremetho-
den, wie Kondomen,
zur Verhiitung von
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Die Forderung,
wihrend des Versuchs nicht schwanger
zu werden, stellt fur viele Frauen ein
grofdes Problem dar. In vielen Kulturen
liegt die Entscheidung Uber eine
Schwangerschaft nicht bei der Frau
allein. Die Gebirfihigkeit einer Frau
sowie ihre Rolle als Mutter sind von
enormer Bedeutung und stehen in
engem Zusammenhang mit ihrem Wert
in Gesellschaft und Familie und die
Entscheidung tiber eine Schwanger-
schaft liegt oftmals bei ihrem Ehemann,
anderen ménnlichen Familienmitgliedern
oder der Familie insgesamt. Dies ist
wohl eine der grofiten Barrieren bei der
Rekrutierung von mehr Frauen fir
AIDS-Impfstoffversuche.

In einigen Fallen duflern die Frauen
auch Bedenken gegentiber den Impf-
stoffen: Ist er fur sie personlich sicher
und hat er Auswirkungen auf zukunfti-
ge Schwangerschaften? Oft haben sie
auch Bedenken, dass die Teilnahme an
einem AIDS-Impfstoffversuch sie in
ihrer Gemeinschaft brandmarken konnte.
Besonders in lindlichen Gegenden und
kleinen Dorfgemeinschaften, wo jeder
jeden kennt, ist es nicht immer moglich
eine solche Teilnahme vertraulich zu
behandeln.

Ein weiteres Problem, Frauen fiir
die Teilnahme an klinischen Versuchen
mit AIDS-Impfstoffen zu gewinnen, liegt
in ihrer mangelnden Befugnis, eine
solche Entscheidungen allein zu treffen.
Die Ungleichbehandlung erstreckt sich
oft Uber die Familie hinaus bis in die
Gesellschaft, und die Entscheidung
tiber eine Teilnahme an einem Versuch
wird moglicherweise durch einen
Stammesiltesten beeinflusst. Aufgrund
dieser ungleichen Behandlung inner-
halb der Gesellschaft haben Frauen
dartiber hinaus hiufig Schwierigkeiten
das medizinische Personal zu hinter-
fragen oder ihm zu widersprechen,
besonders wenn es hauptsidchlich aus
Minnern besteht. Eine Frau ist daher
unter Umstinden nicht in der Lage, eine
ehrliche informierte FEinwilligung zu
geben.

Armut kann ein weiteres Problem
darstellen. In Industrienationen wie den

Pravalenz: Die Zahl der Infektionsfille
in einer Bevodlkerungsgruppe zu einer
bestimmten Zeit, die normalerweise in
Prozent oder als Anzahl der Fille pro
100.000 Personen angeben wird.



USA kann Armut eine Frau dazu
zwingen vom Ort des Impfstoffversuchs
wegzuziehen. In solchen Fillen ist sie
dann moglicherweise zu weit entfernt,
um das Versuchspersonal zu kontaktie-
ren oder sie hinterlisst keine neue
Adresse und kann daher nicht kon-
taktiert werden. In Entwicklungslindern
ist sie aufgrund ihres niedrigeren sozio-
okonomischen Status vielleicht als
Wanderarbeiterin titig oder kann es sich
nicht leisten ihren Tageslohn zu
verlieren, um in die Klinik zu gehen. Sie
konnte auBerdem Verpflichtungen in
der Familie, wie Kindererziehung, Alten-
betreuung oder allgemeine Hausarbei-
ten, haben, die es ihr erschweren die
Kliniktermine einzuhalten. Sie kann
eventuell nur am Versuch teilnehmen,
wenn es am Versuchsort Kinderbe-
treuung gibt.

Die wihrend klinischer Versuche
gesammelten Daten werden stets
vertraulich behandelt. Fine Frau konnte
aber dennoch Angst haben, dass ihr
HIV-Status (der im Laufe des Versuchs
mehrmals getestet wird), Informationen
zu anderen sexuell Ubertragbaren
Krankheiten oder Sexualpartnern an die
Offentlichkeit gelangen.

Schaffung einer 'comfort zone'
In den USA war und ist die Bereitschaft
von Frauen zur Teilnahme an klinischen
Versuchen mit AIDS-Impfstoffen relativ
hoch. Frauen mit einem geringen HIV-
Infektionsrisiko, die in einer festen
Langzeitbeziehung leben und keine
Drogen injizieren, nehmen oftmals an
Versuchen teil, weil sie anderen helfen
mochten. Frauen sowohl in Entwick-
lungslindern als auch in entwickelten
Lindern mit einem hoheren HIV-
Infektionsrisiko nehmen aus den
gleichen Griinden teil, aber auch weil
sie die Hilfe bei ihren Gesundheits-
problemen und die Unterstiitzung und
Beratung zur HIV-Prophylaxe und
anderen sexuell ibertragbaren Infektio-
nen zu schitzen wissen.

Fur Frauen in Entwicklungslindern
oder in Umfeldern, in denen die
Gesundheitsfiirsorge nicht optimal ist,
hat die Teilnahme an klinischen Ver-
suchen durchaus Vorteile. Die Teil-
nehmerinnen haben Zugang zu besser
ausgebildeten Medizinern und sachkun-
digerer Beratung.

Eine erfolgreiche Strategie Frauen fir
AIDS-Impfstoftversuche zu gewinnen,
ist die Rekrutierung von nicht HIV-
infizierten Frauen, deren Partner HIV-
infiziert sind. Diese Paare werden als
diskordante Paare bezeichnet. Sie befin-
den sich meist in einer sehr engen, auf
gegenseitiger Unterstiitzung beruhenden
Beziehung und sind bereit, gemeinsam
an HIV-Tests und -Beratungen teilzu-
nehmen.

Gewissenhafte Betreuung der
Teilnehmerinnen

Dort wo Frauen nicht gleichberechtigt
behandelt werden oder wo eine HIV-
Infektion zu Stigmatisierung fiihrt, ist es
besonders wichtig, dass Frauen vom
medizinischen Personal als Gleichbe-
rechtigte behandelt werden. Geschlechts-
sensibilisierende Fortbildungen kénnen
dem medizinischen Personal helfen, ein
besseres Verstindnis des realen Lebens
dieser Frauen zu bekommen und eine
Umgebung zu schaffen, in der sich die
Versuchsteilnehmerinnen sicher und
respektiert fiithlen. Auch der Einsatz von
weiblichem medizinischem Personal
kann dabei hilfreich sein.

Der Standort und die Einrichtungen
der Klinik sind ebenfalls von Bedeutung.
Sie sollte fiir die Teilnehmerinnen leicht
erreichbar und einladend sein und
Riume fir Frauen und Kinder sowie
Kinderbetreuung verfiigbar haben. Die
Termine sollten so vergeben werden,
dass sie fur die Versuchsteilnehmer
glinstig liegen.

Das Personal sollte auch Probleme
erkennen, die nichts mit einer HIV-
Infektion zu tun haben. Dazu gehort die
Identifizierung von Frauen, die mog-
licherweise Opfer hiuslicher Gewalt
sind oder zu Hause mit anderen Pro-
blemen konfrontiert werden.

Damit sich eine Frau ernst ge-
nommen und umsorgt fihlt, lohnt es
sich in machen Fillen ein geringes
Entgelt zur Deckung der Reisekosten zu
zahlen oder am Versuchsort Speisen
und Getrinke anzubieten.

Um eine fruchtbare Zusammen-
arbeit zu gewihrleisten ist es wichtig,
dass auf die jeweilige Gemeinschaft
eingegangen wird. So sollten beispiels-
weise die Fuhrungspersonlichkeiten der
Gemeinschaft von Anfang an mit einbe-
zogen werden. Auch die Kooperation mit
Blrgergruppen wie Sportteams, Clubs
und anderen Gruppen kann die Teil-
nahmebereitschaft positiv beeinflussen.

Obwohl bereits 5 bis 10.000 Frauen
weltweit an  AIDS-Impfstoffversuchen
teilgenommen haben, sind solche
Versuche in einigen Teilen der Welt
noch relativ neu. Durch weitere Sozial-
forschung zu den Faktoren, die Frauen
zur Teilnahme an diesen Versuchen
ermutigen, und im weiteren Verlauf von
Versuchsreihen werden Wissenschaftler
besser verstehen, welche Schritte eine
gute Reprisentation von Frauen bei
AIDS-Impfstoffversuchen garantieren.
Denn nur wenn auch Frauen in die
Versuche einbezogen werden, kann die
Entwicklung und Akzeptanz eines
Impfstoffs gewihrleistet sein, der
Frauen und Minnern gleichermaen
Schutz bietet und beiden Geschlechtern
verfligbar ist.
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WIE KONNEN DIE IMMUNREAKTIONEN AUF IMPFSTOFFE VERSTARKT WERDEN?

Impfstoffe wirken, indem sie das Immunsystem zur Produktion
von Antikérpern und Immunzellen stimulieren, die die
Antigene (fremde Proteine) im Impfstoff erkennen. Diese
Antigene sind normalerweise in den gesundheitsschadlichen
Pathogenen (Viren und Bakterien) enthalten, die die Krankheit
hervorrufen. Der Impfstoff hat die Aufgabe, das Immunsystem
vorzubereiten, sodass es reagieren und den Ausbruch einer
Krankheit verhindern kann, wenn eine Person spater mit dem
Pathogen in Kontakt kommt.

Das Immunsystem besteht aus zwei separaten
Komponenten (siehe Primer, Mérz 2004). Eine Komponente ist
fur die zellstdndige Immunreaktion verantwortlich. Sie pro-
duziert die T-Killerzellen, eine bestimmte Art von Immunzelle,
die infizierte Zellen zerstéren kann. Die T-Killerzellen werden
manchmal auch als CD8+ T-Zellen bezeichnet. Eine andere Art
von Immunzelle ist die T-Helferzelle. Sie Ubt bei der Koordi-
nation der Immunreaktion eine unterstiitzende Funktion aus.
T-Helferzellen werden auch als CD4+ T-Zellen bezeichnet und
sind die Zellen, die gemessen werden, wenn bei einer HIV-
Infektion von der ,,CD4-Zellenzahl” gesprochen wird.

Die zweite Komponente der Immun-
reaktion ist die Antikérper- oder humorale
Reaktion. Hierbei erkennen die B-Zellen das
Antigen und produzieren bindungsfahige
Antikérper. Wenn sich die Antikérper mit dem
Antigen am Pathogen binden, wird dessen
Wirkung ,neutralisiert”. Das Pathogen ist also
nicht mehr imstande, Zellen zu infizieren und
eine Infektion hervorzurufen.

Hatten die T- oder B-Zellen einmal Kontakt
mit fremden Antigenen, entwickeln sie Gedachtniszellen, die
sich an das Antigen erinnern (siehe Primer, Februar 2004).
Wenn das Pathogen mit diesem Antigen dann zu einem
spateren Zeitpunkt in den Korper eindringt, kénnen die
Gedachtniszellen schnell und effektiv reagieren und eine
Infektion und Erkrankung abwehren. Kommt beispielsweise
eine gegen Masern geimpfte Person mit dem Masernvirus in
Kontakt, erkennt ihr Kérper das Virus und zerstort es sofort.

Helfer
Die meisten in Impfstoffen enthaltenen Antigene sind jedoch
allein nicht in der Lage das Immunsystem ausreichend zu
stimulieren. Sie bendtigen Hilfe. Diese zusatzliche Hilfe wird
von so genannten Adjuvantien zur Verfligung gestellt.
Verschiedene Adjuvantien verstarken die Immunreaktion auf
unterschiedliche Weise. Ein Impfstoff wird nach seiner
Verabreichung Uber einen gewissen Zeitraum hinweg vom
Kérper abgebaut. Manche Adjuvantien sind in der Lage die
Verbleibzeit der Impfstoff-Antigene im geimpften Korper zu
verlangern, was es dem Immunsystem ermaoglicht Gber einen
langeren Zeitraum effektiv zu reagieren. Diese Art der
langsamen Freigabe wird als ,Depot-Effekt” bezeichnet.
Andere Adjuvantien aktivieren die T-Helferzellen und
anderen Immunzellen, indem sie ihnen das Impfstoffantigen
.zeigen” (oder présentieren). Da T-Helferzellen die Koordi-
nation vieler anderer Funktionen der Immunreaktion unter-
stitzen, kénnen diese Art der Adjuvantien die T-Killerzellen
und Antikorperreaktionen auf das Impfstoffantigen verstéarken.
Wieder andere Adjuvantien funktionieren indem sie ein
Granulom bilden. Dies ist eine Ansammlung von Zellen, die
eine grofBe Zahl von Makrophagen enthélt. Makrophagen
prasentieren den anderen Immunzellen fremde Antigene,
sodass sie diese erkennen und eine Immunreaktion auslésen
kénnen. Einige Adjuvantien sind auBerdem in der Lage,

Adjuvantien
VERSTEHEN

Immunzellen zur Produktion von so
genannten Zytokinen anzuregen. Diese
Zytokinen kénnen dann mit einer Vielzahl
von Immunzellen reagieren, um mehr
Antikérper zu produzieren oder eine 4
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starkere Immunzellenreaktion auszuldsen.

Adjuvantien und AIDS-Impfstoffe

Obwohl| nicht wissenschaftlich bewiesen ist, dass AIDS-
Impfstoffe ein Adjuvans bendtigen, ist es doch sehr
wahrscheinlich. Einige zugelassene Impfstoffe gegen andere
Krankheiten enthalten vollstandige Viren bzw. Bakterien. Um
die Sicherheit zu gewahrleisten enthalten die Impfstoffe gegen
HIV nur Teile des genetischen HIV-Materials (siehe Primer,
September 2004). Diese Anteile sind aller Wahrscheinlichkeit
nach beim Auslésen einer Immunreaktion nicht so effektiv wie
ein vollstandiges Virus es ware. Es wird daher angenommen,
dass AIDS-Impfstoffe Adjuvantien zur Verstarkung der
Immunreaktion benétigen.

Die gebrauchlichsten Adjuvantien sind Aluminiumverbin-
dungen (Alaunverbindungen) wie Aluminium-
hydroxid, was in vielen Impfstoffen gegen
andere Krankheiten Einsatz findet und die
Verweildauer eines Antigens — um Tage oder
sogar Wochen - verlangern kann. Jingste
Studien mit Aluminiumhydroxid-Adjuvantien
zeigen, dass sie die Produktion von spezi-
fischen Immunzellen, die als Antigen
prasentierende Zellen (APC) bezeichnet
werden, stimulieren. Diese APC nehmen das
Antigen auf und présentieren es den T-Zellen.

Derzeit werden diverse Adjuvantien fir den Einsatz mit in
Entwicklung befindlichen AIDS-Impfstoffen getestet oder
erwogen. Die Palette reicht von Adjuvantien, die fur eine
Reaktion mit spezifischen Teilen der Immunreaktion entwickelt
wurden, bis zu bakteriellen Proteinadjuvantien, die Immun-
zellen allgemein stimulieren.

Auch Adjuvansverbindungen werden immer popularer.
Eine davon ist ASO4, eine Mischung aus Monophosphoryl-
Lipid A (MPL) und Alaun. Sie wird derzeit in klinischen Phase IlI
Versuchen - den groBen klinischen Versuchen, die die
Sicherheit und Effektivitat eines Impfstoffs priifen — getestet.
Eine weitere Adjuvansverbindung ist AS02, das eine OI-
Wasser-Mischung und MPL sowie das Pflanzenextrakt Saponin
enthalt. Ein Malariaimpfstoff mit ASO2 zeigte in einem jlingsten
Wirksamkeitsversuch, der tatsachlichen Schutz gegen die
Krankheit demonstrierte, viel versprechende Ergebnisse.

Toll-like Rezeptoren (TLR) sind Areale an verschiedenen
Immunzellen, die die anfangliche Prasenz von Pathogenen
,erkennen” indem sie sich an diese binden. Sobald sich die
TLR an einem Pathogen gebunden haben, wird eine breite
Palette von Entziindungs- und Immunreaktionen ausgelést, an
der viele Zellen beteiligt sind. Derzeit werden neue
Adjuvantien entwickelt, die sich auf andere TLR konzentrieren
und lediglich bestimmte Teile der Immunreaktion aktivieren.

Da sich AIDS-Impfstoffe von den meisten bis dato
zugelassenen Impfstoffen unterscheiden, werden sie wahr-
scheinlich von zielorientierten Adjuvantien, durch die sie eine
wirksamere und langer anhaltende Immunitdt erzeugen,
profitieren kénnen.



