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Messbare Impfreaktion: Oligoklonale AntikGrper gegen das Spike-Protein

Spike Trimer
(Warndreieck) ZIEL:

Neutralisierende
Antikorper

W Spike Protein
p— —)

i Spike glycoprotein (S)

Membrane protein (M)

Hemagglutinin
esterase-dimer

Spike Sequenz

1. Vektor 2. mMRNA 2. Protein
N . s
AT - HIGH Responder;
7N - Klone gegen alle 4 Regionen
_ B . - hoher AK-Titer
Antikdrper »heterolog Antikérper
gegen alte + ,,neue” konnten LOW Responder:
i | Antikérper NUR . ponder.
Spike + Vektor! gegenpSp|kel Impfstooff gIF:“ICh > Klone gegen <4 Regionen
Florindo, H.F., Kleiner, R., Vaskovich-Koubi, D. et al. Inmune- ”abfangen > niedrigerer Titer

mediated approaches against COVID-19. Nat. Nanotechnol. 15,
630645 (2020). https://doi.org/10.1038/s41565-020-0732-3

Wrapp et al., Science 367, 1260-1263 (2020) 13 March 2020
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Virus-Varianten: eine Frage der Faltung des Spike-Proteins
- individuelle Reaktion der Antikorper fur jeden Impfling!

Virusgenom o o aetetion Lokalisation der Mutationen

N501Y
A570D
P681H
T716l A144/145
S982A

D1118H AB9/70

L18F
D80A
D215G
R264I
K417N
E484K
N501Y
A701V

L18F
T20N
P26S

D138Y HIGH Responder:

R190S

Ka17T Klone gegen alle 4 Regionen, hoher AK-Titer
EasaK -> héhere Chancen, auch VOC zu erkennen!

N501Y
HB55Y
T10271

LOW Responder:
E1saK Klone gegen < 4 Regionen, niedriger Titer

Q218H

Las2r -> Geringere Chancen, auch VOC zu erkennen!

E484Q
D614G

PN ABER: Konservierte Regionen, die das Virus nicht
mutieren kann!

delta

B.1.617.2

By Jonathan Corum and Carl Zimmer NewYork TIMES; Jan. 18, 2021

https://www.caymanchem.com/news/concerning-variants-of-sars-cov-2
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Quantifizierung von HIGH und LOW AK-Respondern: Impfung

ZIEL:
Neutralisierende
Antikorper

HIGH Responder:
- Klone gegen alle 4 Regionen
- hoher AK-Titer

LOW Responder:
- Klone gegen <4 Regionen
- niedrigerer Titer

1. Kreuzimpfung (Hillius, ... Sander, Charite):
RBD (WT) IgG

S1(WT) IgG
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2. Altersabhangigkeit (Collier, ..., et al. UK)
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Quantifizierung von HIGH und LOW AK-Respondern: Infektion

ZIEL:
Neutralisierende
Antikorper

HIGH Responder:
- Klone gegen alle 4 Regionen
- hoher AK-Titer

LOW Responder:
- Klone gegen <4 Regionen
- niedrigerer Titer

3. Verlauf nach Infektion (Grandjean, et al. UK)

S1(WT) IgG

Antikdrpertiter

Antikorpertiter

' RBD (WT) IgG

- LOW
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Proportion of
seropositive samples

Tage nach Symptombeginn

Tage nach Symptombeginn
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Long-Term Persistence of Spike Antibody and Predictive Modeling

of Antibody Dynamics Following Infection with SARS-CoV-2

© The Author(s) 2021. Published by Oxford University Press for the Infectious Diseases Society of America.

4. Immunsupprimierte Patienten (MHH Tx-Zentrum, UMG Onkologie, unpublished)
Immunsupprimierte

S11gG (Impflinge)
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Relevanz fur die aktuelle Situation in Deutschland

Impfquote 12.7.21 » Sprung von 65% auf 75% vollstandig Geimpfter (O. Wichmann, RKI)

42,1% vollstandig o _ _
58,2% einmal geimpft » Antikorper (und T-Zellen) geben Hinweise auf Art und Dauer der

Immunitat nach Impfung (,,correlates of protection® nicht
vollstandig geklart)

» fur Hochbetagte und Immunsupprimierte kann die 3. sog. Auffrisch-
impfung eine PraventionsmalRnahme sein

> ,Low-Responder“ haben ein hoheres Risiko fur ,,Durchbruchs*-
infektionen®, weniger Schutz gegen Varianten und kurzeren Schutz
(keine direkt vergleichenden Studien)

-—

HIGH Responder:
- Klone gegen alle 4 Regionen
- hoher AK-Titer

LOW Responder:
- Klone gegen < 4 Regionen
-> niedrigerer Titer




Mass infection is not an

option: we must do

more to protect our
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Erstens wird eine ungehinderte Ubertragung ungeimpfte Personen, Kinder und Jugendliche
uberproportional betreffen, die ohnehin bereits stark gelitten haben. Die Annahme, dass
Infektionen und Hospitalisierungen / Todesfélle nicht mehr proportional verkntipft sind, wird nicht
als gesichert angesehen.

Zweitens, hohe Ubertragungsraten in Schulen und bei Kindern werden zu einer erheblichen
Storung des Bildungssystems fuhren. Ein Problem, das nicht durch den Verzicht auf Isolierung
von exponierten Kindern (die die auf der Basis unvollkommener taglichen Schnelltests) gelost
werden kann.

Drittens: Modellierungsdaten lassen vermuten, dass durch die Strategie, viele Infektionen zu
riskieren, weitere Mutanten entstehen kdnnten.

Viertens: die Strategie wird einen signifikanten Einfluss auf das Krankenhaussystem und
erschopftes Medizinisches Personal haben, die sich von der 3. Welle noch nicht erholt haben.

Flunftens: da benachteiligte Gemeinschaften starker von COVID-19 betroffen und geféhrdet
sind, wird diese Politik weiterhin die am meisten gefahrdeten und ausgegrenzten
Bevdlkerungsgruppen, unverhaltnismaiig stark betreffen, was die Ungleichheiten vertieft.

https:// doi.org/10.1016/

S0140- 6726(21)01585-0

For UK Govemment COVID-19
vaccination data see

hittps.// coronavirus.data gov.uky
detaiksvaccinations
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