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Neues Verfahren ermoglicht passgenaue
Malariaforschung

Methode aus Tubingen erfolgreich in Afrika erprobt: Freiwillige
Probanden kontrolliert mit Malariaparasiten infiziert — Erkenntnisse
zur nattrlich erworbenen Immunitat und Resistenz gegen Malaria

Tlbingen, den 16.02.2018

Wissenschaftlerinnen und Wissenschaftler des Instituts fur Tropenmedi-
zin der Universitat Tubingen, des Deutschen Zentrums fur Infektionsfor-
schung (DZIF) und der Sanaria Inc. haben eine Methode entwickelt, mit
der sich Malaria direkt am Menschen erforschen lasst: Freiwillige Pro-
banden werden dafur kontrolliert mit Malariaparasiten infiziert. Erstmals
wurde das Verfahren nun am Centre de Recherches Médicales de Lam-
baréné (CERMEL) in Gabun in einer klinischen Studie eingesetzt, um die
natirlich erworbene Immunitat gegen Malaria und die Auswirkung des
Sichelzellgens zu untersuchen. Trager des Sichelzellgens, so weil3 man,
haben eine natirliche Resistenz gegen Malaria und entwickeln seltener
eine schwere Malaria. Die Ergebnisse erschienen kurzlich im American
Journal of Tropical Medicine and Hygiene.

Mehr als 200 Millionen Menschen erkranken jahrlich neu an der Tropen-
krankheit Malaria, Uberwiegend in Afrika. Verursacher sind Parasiten,
sogenannte Plasmodien, die durch Miickenstiche Ubertragen werden. Zu
den Symptomen der Malaria zahlen hohes, wiederkehrendes Fieber, das
sich mit fieberfreien Phasen abwechselt, Schittelfrost sowie Beschwer-
den des Magen- und Darm-Trakts. Insbesondere bei Kindern unter funf
Jahren fuhrt die Krankheit haufig zum Tod. ,Menschen, die wiederholt mit
Malaria-Erregern infiziert werden, kénnen dabei eine natirliche Immunitat
gegen die Krankheit erwerben, dies ist bekannt®, erklart Professor Peter
Kremsner, Direktor des Tubinger Instituts fur Tropenmedizin und Koordi-
nator des Forschungsbereichs Malaria im DZIF. ,Allerdings ist das Ver-
stéandnis der zu Grunde liegenden Mechanismen noch unvollstéandig.®

Um die Mechanismen der natirlichen Resistenz durch das Sichelzellgen
und der Immunitat gegen Malaria zu untersuchen, setzten die Forscher-
teams aus Tubingen und von Sanaria die kontrollierte humane Malaria-
Infektion ein: Freiwillige Probanden erhielten eine Spritze mit einer Dosis
des Stoffes Sanaria ® PfSPZ Challenge, die den Malariaerreger Plasmo-
dium falciparum enthélt. So konnten die Wissenschatftler die Infektionsra-
ten und Symptome Erwachsener mit und ohne Sichelzellgen untersu-
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chen. Die Studie wurde in Gabun, Zentralafrika, durchgeftihrt. Menschen, die dort ihr Leben lang
dem Malariaerreger ausgesetzt sind, gelten im Erwachsenenalter als ,,semi-immun®.

Insgesamt wurden die Malariaerreger elf semi-immunen Gabunern mit normalem Hamoglobin und
neun semi-immunen Gabunern mit Sichelzellgen injiziert, zudem erhielten finf européische, nicht
immune Kontrollpersonen mit normalem Hamoglobin eine Dosis. Die Probanden wurden im An-
schluss 28 Tage lang engmaschig beobachtet, unter anderem wurde ab Tag finf taglich eine Blut-
probe entnommen. Am Ende der Studie erhielten sie ein Malariamedikament, um die Infektion zu
beenden.

Wie erwartet, verlangerte eine nattrlich erworbene Immunitat gegen Malaria die Zeit bis zum Auftre-
ten der Erreger im Blut, die Probanden erkrankten spéter oder ein Teil sogar gar nicht. Bei Proban-
den mit Sichelzellgen verzogerte sich dieser Zeitpunkt nochmals. Interessanterweise zeigten sich in
der Gruppe der Probanden mit Sichelzellgen auch signifikant weniger Malariafélle.

,Die Studienergebnisse geben neue Einblicke, wie eine natirlich erworbene Immunitat gegen Mala-
ria funktioniert®, sagt Dr. Bertrand Lell, Direktor des CERMEL. ,Die Erkenntnisse sind flr die Ent-
wicklung einer Malariaimpfung von Bedeutung."
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