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Vermehrung einer Zelle



Menschliche
Zellen:

DNA
und
RNA




SARS-CoV-2 (Severe acute respiratory
syndrom coronavirus-2)

RNA - Viren COVID-19 : Coronavirus
disease 2019



Von wo stammen Coronaviren?



Von wo stammt SARS-CoV-27?

—

SARS-CoV-2
LA



Mutation (Genveranderungen)

* RNA: CGCGAACCCAUG

o Unser Papagei ist rot Normale RNA
CGCGAACCCAUG

e Unser Papageil ist tot Mutation: Austausch
CGCGAACCCCUG

« Unser Papa ist rot Mutation: Deletion (Verlust)
CGCGCCCAUG

N

 Unser Papa ist tot Mutation: Deletion und Austausch
CGCGCCcCCUG

Ng



Mutationen !



Varianten (VOC)

e 1-2 Mutationen pro Monat

* Entstehung
— Anhaltende Infektion bei immungeschwéachten Patienten

— Grosse Zahl infizierter Menschen - Vielfalt an zufalligen
Mutationen

» Spike-Protein (Lange 1'273 Aminosauren)
— Rezeptor-Bindungs-Doméane (AS 319-541)
— N501Y (Asparagin [N] durch Tyrosin [Y]),

« Variants of Concerne VOC):
B.1.1.7 (UK), B.1.351 (Sudafrika), P1 (Japan), Nachste
Variante: ? |



Uberwachung der Varianten

 PCR (Nachweis N501Y)

e Schnellere Ausbreitung
* Mildere oder schwerere Erkrankungen
* Falsch negative Labortests

* Verminderte Wirkung therapeutischer Substanzen
(monoklonale Antikorper)

* Verminderte oder ungenugende Immunitat (natdrliche
oder impfbedingte)



Labortest

Sensitivitat 80% 80 Tests positiv

(20 Tests nicht als
pos erkannt)
—> 20 falsch negativ

Pos

100 Tests
900 Tests negativ
o 100 Test nicht als neg
Sp@Zlfltét 90% % erkannt
Z > 100 falsch positiv
1’000 Tests

Beurteilunﬂ von Labortests



Beurteilung von Labortests

PPW: 75 %
(6,8%)

Pos

| abortest: Tatsachlich krank? /

positiv Ist Patient infiziert? -

)
%) NPW: 92,3%
(99,8%)
Labortest: Tatsachlich gesund? /
negativ Patientin nicht infiziert?



Nachwels von SARS-CoV-2

 Virus-Bestandteile (Genom, Antigene)
— PCR:
— Nachweis von RNA (Virus-Genom)
— Gesuchtes Genom wird wahrend des Tests vermehrt
— Antigen-Tests:
— Nachweis von Virus-Bestandteilen (Proteine)
— Gesuchte Antigene werden nicht vermenhrt
— Schnelltests
— Kultur: Anztchtung von Viren in Zellkulturen

 Immunantwort gegen Virus

— Nachweis von Antikorper(lgM, 1gG, IgA), welche gegen
verschiedene Virus-Antigene gerichtet sind



Verlauf



Direkte Nachweistests

PCR-Tests Antigen-Tests
e Nachweis von RNA- Nachweis von Virus-Proteinen

Sequenzen (Antigene)
— E, N, S, RdRp, ORFlab — N, ?
« Beste Sensitivitat und e Symptomatische Infektionen <
Spezifitat (Goldstandard) 4 Tage
o Klinische Sensitivitat « Schlechtere Sensitivitat und
unterschiedlich Spezifitat als PCR
— Falsch negative Tests — Daten Rapid-AG Roche*
o Dauert langer, aufwandiger — Sensitivitat: 89%
« Kann auch nach Tagen und — Spezifitat: 99, 7%
J — PPW: 99,42%

Wochen positiv sein
— NPW: 94,13%

o Schnelltests :
. Schnell, einfache
* Multiplex-PCR Durchfuihrung, billiger

*Quelle. Kaiser L. 2020. Validation Report: SARS-CoV-2 Antigen Rapid Diagnostic Test. HUG Geneve.
Octobre 27th 2020.



Falsch-negative PCR/
(Schnelltests):

* Nicht korrekte entnommene
Untersuchungsprobe

e Virus nichtin
Untersuchungsprobe
vorhanden

e Test "funktioniert” nicht
(Mutationen, Hemmende
Substanzen, Sensitivitat
und Spezifitat)






Impfung

e Passive Impfung

— Antikorper, die gegen den schadigenden Erreger
gerichtet sind

o Aktive Impfung
— Lebende, abgeschwachte Mikroorganismen
— Inaktivierte Toxine
— Synthetische, rekombinante Antigene

— Genom-Sequenzen (DNA, mRNA)
— Vektoren (Viren als Transporter)



» Technologie: 1990, 2002, ...
« RNA vermehrt sich nicht

MRNA-Impfung (BioNTech/Pfizer und Moderna)
» Massgeschneiderte mRNA - Antigene

e Schnelle Produktion
e Schnelle Anpassung der Impfsubstanz

» Gute Wirkung

Quelle: https://www.infovac.ch/de/infovac/aktuell/950-impfstoffe-gegen-covid-19-zwischenergebnisse-
zu-wirksamkeit-und-sicherheit [Zugriff 16.1.2021]




Vektoren (astra/zeneca)

e Schimpansen-
Adenovirus

e Adenovirus vermehrt
sich nicht

 Unwahrscheinlich
dass DNA ins
menschliche Genom
eingefugt wird



Erfolgreiche Impfung, abhangig von...

Quelle: Pardi N. 2020 Recent advances in mRNA vaccine technology. Current Opinion in Immunology. 65:14-20.



Wirksamkeit der Impfung

Abnahme der Immunitat/Reinfektionen

Herdenimmunitat

Transmission versus Virulenz
Coronaviren

Nachste Pandemie?
H5NS8



Herzlichen Dank fur
lhre Aufmerksamkeit.




