Die zentralen Fakten auf einen Blick

Definition

Pharmakologisch
wirksame Begleit-
stoffe, welche die Wirksamkeit
(Immunogenitat) von Impfstof-
fen verbessern sollen

Immun-
stimulantien

Gefahrensignalmole-
kule, welche Gber verschiedene
Signale und ko-stimulatorische
Molekdle eine stdrkere adaptive
Immunreaktion hervorrufen

Wissensliicken

Selbst bei den am

Idngsten untersuch-
testen Aluminiumadjuvantien
bestehen noch groRe Wissens-
[Gcken — bspw. sind die Rezep-
toren und die Signallbertra-
gung, die zu Antikoérper- und
T-Helferzellenreaktionen
fUhren, unzureichend bekannt

Unser Wissen fiir lhre Entscheidung.

Geschichte

Beginn Anfang des
20. Jahrhunderts,
bis in die 1990er-]ahre waren
Aluminiumsalze die einzigen
Adjuvantien; 2020 erstmals
Lipidnanopartikel in Impfstoffen
am Menschen zugelassen

Tragersysteme

Molekdle, die Antige-

ne oder Ausgangs-
stoffe binden und deren Pra-
sentation an der Zielzelle er-
leichtern, sodass eine T-Zell-
Antwort folgt

A Sicherheit

Ein Kind, das nach

STIKO geimpft
werden soll, bekommt bis zum
Alter von 5 bis 6 Jahren 2,715-
5,3 mg Aluminium verabreicht,
die langfristigen Auswirkungen
sind ebenso wie der Einfluss
von GrofRe und Eigenschaften
der Partikel kaum bekannt;
Lipidnanopartikel weisen
eindeutig entzlindliche Eigen-
schaften auf und stehen
deshalb im Verdacht, fir eine
Reihe von Nebenwirkungen der
COVID-19-Impfstoffe verant-
wortlich zu sein

Adjuvantien: Begleitstoffe in Impfstoffen
Wissen kompakt fur lhre Entscheidung
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Verwendung

In allen Arten von

Totimpfstoffen —
inaktivierte Impfstoffe, Adsor-
batimpfstoffe, modRNA-
Impfstoffe, Proteinimpfstoffe,
Spaltimpfstoffe, Untereinhei-
ten-impfstoffe sowie Vektor-
impfstoffe — es gibt wenige
Ausnahmen, die keine Adjuvan-
tien bendétigen

Vorteile

Ohne Adjuvantien

wdren Totimpfstoffe
kaum realisierbar geworden; es
werden weniger Impfstoffdosen
und Wirkstoff benétigt; die
Antikorperreaktion wird be-
schleunigt, breiter und funktio-
naler

Nutzen-Risiko-
Verhaltnis

Allgemein schwer
einschdtzbar — die Wirksamkeit
der Aluminiumadjuvantien ist
sicher, jedoch sind die Mecha-
nismen unklar und langfristige
Auswirkungen unbekannt — die
Wirksamkeit der Lipidnanopar-
tikel ist dagegen eingeschrankt
und es gibt potentielle Sicher-
heitssignale
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Wissen kompakt fur Ihre Entscheidung

Der Begriff ,Adjuvans” leitet sich vom Lateinischen
»adjuvare” (,helfen) her. Adjuvantien sind Begleit-
stoffe, welche die Wirksamkeit (Immunogenitdt) von
Arzneistoffen verbessern sollen. Sie gelten als ent-
scheidender Faktor bei der Verringerung der Belas-
tung durch Infektionskrankheiten weltweit.

Adjuvantien sind nur in Totimpfstoffen (COVID-19,
Diphtherie, FSME, Glrtelrose, Hepatitis A/B, HiB,
HPV, Influenza, Keuchhusten, Meningokokken, Pneu-
mokokken, Polio, RSV, Tetanus) notwendig, da diese
Antigene enthalten oder Stoffe, die Gber verschiedene
Mechanismen Antigene herstellen. Lebendimpfstoffe
(Masern, Mumps, Rételn, Rotaviren, Windpocken) sind
nicht auf Adjuvantien angewiesen, weil das Immun-
system ausreichend auf die darin enthaltenen abge-
schwdachten Erreger reagiert.

Die Forschung unterscheidet grob zwischen den klas-
sischen Immunstimulantien und neuartigen Trager-
systemen. Solche Trdgersysteme z. B. in Form von
Lipidnanopartikeln werden bisher nur in modRNA-
Impfstoffen bendtigt. Wahrend Immunstimulantien
die Immunogenitdat von Impfstoffen direkt verbes-
sern, tun Tragersysteme dies indirekt: Sie schiitzen
die Molekule und erhalten so ihre Bioaktivitdt.. Bei
modRNA-Impfstoffen werden modifizierte RNA-Mo-
leklle (daher auch modRNA genannt) in die Wirtszelle
eingeschleust und im Zytoplasma in das Spikeprotein
Ubersetzt.

Trotz ihrer langen Anwendungszeit und zahlreicher
Fortschritte bei der Entwicklung neuer Adjuvantien ist
die Wirkweise von Adjuvantien nicht wirklich verstan-
den. Dies gilt fir Aluminiumsalze, die bereits Anfang
des 20. Jahrhunderts entwickelt wurden und seither
zu den bevorzugten Adjuvantien zdhlen, ebenso wie
fur die erst seit Kurzem (daflir aber massenhaft) ver-
wendeten neuartigen Lipidnanopartikel (LNP).

e Aluminiumsalze werden vom Immunsystem als
Gefahrensignalmolekile erkannt und verbessern so
Uber verschiedene Signale die Immunogenitdt von
Impfstoffen.

e Studien zu den kurzfristigen Nebenwirkungen von
Aluminiumsalzen sind mit einem hohen Verzer-
rungsrisiko behaftet, langfristige Nebenwirkun-
gen werden kaum untersucht. Offen ist, welche
Aluminiumverbindung mit welchen physikalischen
Eigenschaften sowohl fiir die Wirksamkeit als auch
fur unerwinschte Arzneimittelwirkungen (UAWS)
verantwortlich ist.

e Die aktuelle Literatur stuft Aluminium in zu hohen
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Dosen eindeutig als schddlichen Stoff ein, den es zu
vermeiden gilt. Beispielsweise nimmt ein Kind, das
nach STIKO-Empfehlung (mit 6-fach-Impfstoffen
im 2+1-Schema) geimpft wird, je nach verwende-
tem Impfstoff eine Menge von 2,715-5,3 mg bis
zum Alter von 5 bis 6 Jahren (U9) auf.

e Da die Mechanismen der Anreicherung und Aus-
scheidung im Organismus nicht abschlieBend ge-
kldart sind, kdnnte sich eine signifikante Menge an
Aluminium im Gewebe anreichern und iatrogene
Krankheiten ausldésen. Eine abschlieBende Kldrung
des Nutzen-Risiko-Verhdltnisses scheint zurzeit
nicht méglich.

e Beiden LNPs deuten Tierversuche und starke
Sicherheitssignale bei den modRNA-LNP-Impfstof-
fen, die mit Entziindungsprozessen einhergehen,
darauf hin, dass sie entzindungsfoérdernde Eigen-
schaften aufweisen. Gleichzeitig weisen LNPs auch
immunsupprimierende Wirkungen auf. Es scheint,
als wiirden die modRNA-LNP-Impfungen somit
genau gegensdatzliche Effekte hervorrufen.

e Da die modRNA-LNPs sich zudem im ganzen
Korper verbreiten, sind Off-Target-Translationen in
jede Zelle denkbar. Halt dieser Prozess langer an,
kann dies zu einer starken adaptiven Immunreak-
tion und unerwarteter Zelltétung fuhren.

o Wirksamkeit, Funktionalitdt und nicht zuletzt die
Sicherheit mussen hier als eingeschrdankter im Ver-
gleich zu den Aluminiumsalzen betrachtet werden,
zumal die physikalischen Eigenschaften der LNPs
durch die Behoérden nicht Gberprift werden. Die
Gesamtbewertung fallt fir LNPs somit negativer
als fur die Aluminium-Adjuvantien aus.

Es bleibt abzuwarten, ob an die ,novel adjuvants” ho-
here MaR3stdbe angelegt werden, was das Verstdnd-
nis der Wechselwirkungen dieser Stoffe im Korper
angeht. Jedenfalls gilt es, solche Sicherheitsprobleme
wie beim Pandemrix-Impfstoff oder den COVID-
19-modRNA-Impfstoffen von vornherein auszuschlie-
Ben. Wdahrend die durchschnittliche Prifungszeit fiir
die Genehmigung von 21 Impfstoffen, welche die FDA
zwischen 2010 und 2020 zugelassen hat, bei ca. 12
Monaten lag, betrug diese bei den COVID-19-Impf-
stoffen mit 21 Tagen nicht einmal einen Monat. Ange-
sichts immer schnellerer Zulassungsverfahren (Fast
Track, Accelerated Approval, Breakthrough Therapy,
Priority Review, Emergency Use Authorization) und
der damit einhergehenden Senkung von Prufungs-
standards ist jedoch eher mit geringeren als mit hhe-
ren Standards zu rechnen.



