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Keine Hoffnung auf Immunitat:

Erkdltungsviren

FRITZ HOFFELER

Es scheint heutzutage kaum noch vorstellbar, dass ein nahe-
zu alltdgliches und allen Menschen bekanntes Phdnomen
noch immer unzureichend erforscht ist. Die Erkdltung ist ein
solches Phdnomen. Je mehr Daten generiert werden, desto
offensichtlicher wird, dass sich hinter dieser harmlosen
Infektionskrankheit eine ungeahnte Komplexitdt verbirgt.
Und trotz zahlreicher neuer Erkenntnisse kann man nach
wie vor nur eines tun: die Symptome lindern.

rkiltungsbeschwerden zihlen zu den hiufigsten

Anliegen in der hausirztlichen Praxis. Die in aller
Regel harmlos verlaufende akute Erkiltung lisst sich
auf Grund der folgenden, uns allen wohl bekannten
Symptome diagnostizieren: laufende oder verstopfte
Nase, Niesen, Nachlassen von Geruchs- und Ge-
schmackssinn, Halskratzen und Husten. Jeder von uns
hat zahlreiche dieser Erfahrungen hinter sich - und

Die mit einem auch noch vor sich. Die Statistiken weichen zwar leicht

griinen Pfeil voneinander ab, aber die Grofenordungen sind allge-

markierten Begriffe  mein dieselben: Pro Jahr bekommen Kinder 6-8 mal,

zv;;;l:génzvs)czlossar Schulkinder sogar bis zu 12 mal, Erwachsene 2-4 mal

erkldirt. und tiber 60jihrige einmal eine Erkiltung. Eine dauer-
hafte Immunitit kann der menschliche Organismus of-
fensichtlich nicht aufbauen.

Der Begriff ,Erkiltung“ existiert in der medizini-
schen Terminologie nicht. Stattdessen werden so ge-
nannte akute respiratorische Erkrankungen (ARE) in
Abhingigkeit des betroffenen Areals unterschieden
(Tabelle 1). Verursacht werden diese Atemwegsinfek-
tionen in 90 % aller Fille durch Viren [3]. Die charakte-
ristischen Symptome einer Erkiltung entstehen jedoch
nicht durch die Viren selbst, sondern durch die Im-
munreaktionen des infizierten Organismus. Bisher sind
die spezifischen Immunkaskaden lediglich zu einigen
wenigen Viren und dort auch nur fragmentarisch un-
tersucht worden. Ebenso fehlen noch immer aussage-
kriftige Untersuchungsdaten beziehungsweise Theo-
rien, die die Entstehung der jihrlichen Erkiltungswel-
len schliissig erkliren konnen.

Die Datenlage zu den therapeutischen Ma3inahmen
ist teilweise widerspriichlich. Einigkeit herrscht jedoch
beziiglich einer zuverlissigen Prophylaxe: Es gibt sie
nicht und es wird sie auch in absehbarer Zukunft nicht
geben!
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DISCOVER SOMETHING GREAT

Virusinfektionen der Schleimhdute
Ein erwachsener Mensch atmet tiglich 20.000-30.000-
mal ein und aus und bendtigt, je nach korperlicher Be-
lastung, 7-80 Liter Luft in der Minute. Die Atemwege
sind daher die den duferen Einfliissen am stirksten
ausgesetzten Strukturen des menschlichen Organis-
mus. Sie sind mit einem speziellen, an diese Belastung
angepassten Epithel ausgekleidet, das sowohl eine phy-
sikalische als auch funktionelle Barriere zwischen der
duBeren Umgebung und den darunter liegenden Ge-
weben darstellt: der cilienbesetzten Schleimhaut (Ab-
bildung 1).

Erkiltungsviren nutzen verschiedene Membranpro-
teine dieser Epithelzellen als Rezeptoren,dringen in die
Zelle ein und induzieren ihre eigene Replikation. Durch
diesen Infektionsprozess wird eine komplexe Immun-
kaskade ausgelOst, die bei verschiedenen Virustypen
unterschiedlich ausfallen kann. Letztlich ist es jedoch
diese Immunantwort, die die Symptome einer Erkil-
tung auslost - nicht das Virus selbst [5]. Die primire
Abwehr erfolgt durch Komponenten des angeborenen
Immunsystems. Ein wesentliches Merkmal dieses Sys-
tems ist die Entziindung.

Die Immunreaktion wird durch die infizierten Epi-
thelzellen ausgelOst. Sie schiitten zahlreiche » Chemo-
kine und andere » Cytokine aus und rekrutieren da-
durch T-Lymphozyten, Natiirliche Killerzellen, Makro-
phagen und weitere Immunkomponenten (Tabelle 2).
Das spiter aktivierte adaptive Immunsystem sorgt ab-
schlieend fiir die endgiiltige Beseitigung der Viren
und bildet Gedichtniszellen fiir diese speziellen Virus-
typen (Tabelle 2).

Die Wirkung der Viren ist sehr unterschiedlich und
variiert sowohl zwischen den einzelnen Gattungen als
auch zwischen den einzelnen » Serotypen innerhalb ei-
ner Gattung. Bei einigen Viren entsteht keine oder nur
eine geringe morphologische Verinderung des Gewe-
bes, andere Viren dagegen verursachen eine lokale Zer-
storung des Flimmerepithels. Zu den cytotoxischen Er-
kiltungsviren werden die Parainfluenzaviren, Adenovi-
ren und RSV (Respiratory Syncytial Virus) gezihlt [4].
Bei den Rhinoviren unterscheiden sich die verschiede-
nen Serotypen in ihrer Toxizitit: RV14 und RV49 sind
cytotoxisch, RV16 dagegen nicht [1].

Das beschidigte Epithel wird abgeworfen und im
Rahmen eines komplexen, als Remodelling bezeichne-
ten Regenerationsprozesses erneuert [11]. Die Basal-
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zellen beginnen sich sofort nach Abwurf der Palisaden-
schicht zu teilen und zu Becher- und Flimmerzellen zu
differenzieren. Sind auch die Basalzellen abgeworfen
worden, beginnen sich die Zellen an den Kanten des
verletzten Areals zu dedifferenzieren. Sie flachen ab
und wandern tiber die Basalmembran in das zellfreie
Areal ein. Ist wieder eine geschlossene Zellschicht ent-
standen, differenzieren sich die Zellen erneut zu Be-
cher- und Flimmerzellen. Der Regenerationsprozess ist
in der Regel in weniger als 24 Stunden abgeschlossen
(Abbildung 2).

Die Infektionskaskade
Bisher liegen nur fiir wenige Virustypen detaillierte Da-
ten zum Infektionsmechanismus und zur induzierten
Immunreaktion vor. Die nachfolgende Beschreibung
bezieht sich auf die diesbeziiglich am besten unter-
suchte Gattung der menschlichen Rhinoviren oder
HRV (Human Rhinoviruses) [15].

90 % der HRV-Serotypen binden an » ICAM-1.Dieses
Protein kommt in zwei Varianten vor, der membrange-
bundenen (membranous) Form mICAM-1, die als Re-
zeptor fungiert und daher eine Infektion begiinstigt
und der loslichen (soluble) Form sICAM-1, die an die
freien Viren bindet und sie dadurch neutralisiert. Die Vi-
ren beeinflussen nach einer erfolgreichen Infektion die
zelluliren Syntheseraten dieser beiden Varianten, in-
dem sie die Produktion von mICAM-1 verstirken und
die von sICAM-1 reprimieren [14]. Der Andockprozess
an ICAM-1 fiihrt zu einigen Strukturverinderungen im
Capsid, wodurch die RNA in die Wirtszelle gelangen
kann (Abbildung 3). Die nun einsetzende Vermehrung
der Viren wirkt sich auf das Genexpressionsmuster der
Wirtszelle aus. Die infizierte Zelle beginnt, verschie-
dene Cytokine zu synthetisieren und auszuschiitten,
wodurch eine immunologische Reaktionskaskade in
Gang gebracht wird [8].

Aktivierung des angeborenen Inmunsystems
Am zweitenTag nach einer Infektion ist der Hohepunkt
der Virusreplikation erreicht. Die befallene Epithelzelle
schiittet Interferone aus, durch die Natiirliche Killer-
zellen rekrutiert werden. Diese Zellen erreichen ihre
hochste Konzentration am vierten Tag und sind ab dem
achten Tag nicht mehr nachweisbar. Die Natiirlichen
Killerzellen zerstoren die infizierten Epithelzellen und
schiitten ebenfalls Cytokine aus, unter anderem das
INF-y (Interferon-y), das zusitzliche inflammatorische
Zellen wie Makrophagen aktiviert. Neben Interferonen
produzieren die befallenen Epithelzellen Interleukine,
Tumornekrosefaktoren und zahlreiche andere Cyto-
kine, durch die weitere Immunzellen wie T-Lymphozy-
ten, Makrophagen, Eosinophile und Neutrophile akti-
viert und rekrutiert werden. Die Wirkung dieser Im-
munzellen ist einerseits sehr effektiv,indem sowohl die
Viren als auch die infizierten Zellen beseitigt werden,
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sie ist andererseits aber auch zerstorerisch, indem eine
Entziindungsreaktion in Gang gesetzt wird und das Ge-
webe weit tiber das infizierte Areal hinaus beschidigt
werden kann.

Aktivierung des adaptiven Inmunsystems

Parallel zu dieser unspezifischen Immunabwehr pro-
zessieren Dendritische Zellen virale Antigene und zwar

TAB. 1

KLASSIFIKATION DER AKUTEN RESPIRATORISCHEN ERKRANKUNGEN

Akute Rhinitis

Durch die Entziindung der Nasenschleimhaut, mit der eine Er-

kdltung fast immer beginnt, kommt es zundchst zu einer Ver-
starkung der Sekretbildung und die Nase beginnt zu laufen. In
einem spateren Stadium schwillt die Schleimhaut stark an und

die Nase ist verstopft. Gleichzeitig werden die Nebenhohlen

vom Nasenraum abgeschlossen, wodurch eine Sinusitis begiins-

tigt wird.

Akute Sinusitis

Die Nasennebenhdhlen sind sowohl untereinander als auch mit

der Nasenhohle verbunden und mit Schleimhduten ausgeklei-
det. Eine Nasennebenhdohlenentziindung entsteht, wenn sich

der Entziindungsherd von den Nasenhdhlen auf die Schleim-

haute der Nebenho6hlen ausdehnt. Sie macht sich durch ein

schmerzhaftes Druckgefiihl in den Backenknochen und tiber

den Augen bemerkbar, das beim Biicken und Aufstehen beson-

ders heftig sein kann.

Akute Pharyngitis  Erreicht die Entziindung die Rachenschleimhaut, verursacht sie
im Hals ein Kratzen, Trockenheitsgefiihl und Schluckbeschwer-
den.

Akute Laryngitis ~ Wird auch die Schleimhaut iiber den Stimmbandern befallen,

kommt es zu Heiserkeit und Hustenreiz.

Akute Bronchitis

Wenn die Entziindung auch die Bronchialschleimhaut erreicht

hat, entsteht ein zundchst trockener Husten, der erst mit Beginn

einer verstdrkten Schleimbildung leichter wird.

ABB. 1 ‘ DIE SCHLEIMHAUT

Der Nasenraum, die Nebenhdhlen, die Luftréhre und die Bronchien sind
mit einer mehrlagigen Schleimhaut ausgekleidet, die aus verschiedenen
Zelltypen besteht. In der obersten Zellschicht befinden sich Becherzellen

(rosa), die wie die tiefer gelegenen Driisen Schleim produzieren (ca. 200 g

pro Mensch und Tag). Durch Verdunstung von Wasser befeuchtet der

Schleimfilm die Atemluft und dient gleichzeitig als Klebefalle fiir Luftver-

unreinigungen. Zellen mit Flimmerhérchen transportieren den Schleim
mitsamt den darin eingefangenen Partikeln mit einer Geschwindigkeit
von 5 mm pro Minute in Richtung Rachenraum und von dort aus in den

Magen, wo die Magensiure die Fracht neutralisiert. Die Schleimschicht
wird auf diese Weise alle zwei bis drei Stunden komplett erneuert.
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ABB. 2 | DIE ZERSTORUNG UND REGENERATION DER SCHLEIMHAUT

Die Zellen der Nasenschleim-
haut werden iiber BlutgefiRRe
versorgt. Becherzellen produ-
zieren ein Sekret, das Viren,
Bakterien, Pilze und Staub ab-
fangt. Flimmerzellen transpor-
tieren diesen Schleimfilm
durch die gerichtete Bewegung
ihrer Flimmerhéarchen wie ein
FlieBband in Richtung Magen,
wo die gesamte Fracht durch
die Magensaure neutralisiert
wird.

Bei Kilte ziehen sich die Blut-
gefiBe zusammen, wodurch
das Gewebe nicht ausreichend
versorgt wird und die Becher-
zellen nicht geniigend Sektret
produzieren kdnnen. Zu
trockene Raumluft zerstort
ebenfalls den Schleimfilm.
Viren kénnen nun die unge-
schiitzten Zellen befallen und
sich in ihnen vermehren. Be-
sonders durch Niesen werden
die neuen Viren verbreitet.

Als Reaktion auf die Virusinfek-
tion weiten sich die Adern. Ab-
wehrzellen des Inmunsystems
wandern aus den BlutgefiRBen
in das Epithel. Die Inmunzellen
zerstoren die befallenen Zellen
und Iésen eine Entziindungsre-
aktion aus. Gleichzeitig erh6-
hen Driisen die Schleimproduk-
tion. In diesem Stadium kann
das Gewebe auch von Bakte-
rien befallen werden.

Nachdem die oberste Zell-
schicht zerstort worden ist und
die Fragmente durch Schleim
gebunden und abtransportiert
wurden, entstehen aus den
Basalzellen neue Becher- und
Flimmerzellen. Das neue Epi-
thel ist nun wieder in der Lage,
einen vollstédndigen Schleim-
film zu bilden. Von der Virus-
infektion bis zur Epithelrege-
neration vergehen in der Regel
10-14 Tage.
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sowohl direkt am Infektionsort als auch in den be-
nachbarten Lymphknoten. Die Antigene werden den
T-Zellen prisentiert, die, wenn sie den passenden Anti-
korper auf ihrer Oberfliche tragen und an das virale
Antigen andocken konnen, durch diesen Kontakt zur
Proliferation und Differenzierung angeregt werden. Es
entstehen cytotoxische T-Zellen und Gedichtniszellen.
Am vierten Tag nach der Infektion sind T-Helferzellen
und cytotoxische T-Zellen nachweisbar. Nach 14 Tagen
sind diese Zellen wieder verschwunden, wohingegen
die Gedichtnis-T-Zellen viele Jahre erhalten bleiben.
B-Lymphozyten produzieren Antikorper, die an die
viralen Antigene binden und sie dadurch als Zielobjekt
firTKillerzellen markieren;sie werden ebenfalls relativ
spat aktiviert. Diese spezifische Immunantwort sorgt
fiir die restlose Beseitigung der Viren und ist in der Re-
gel nach sieben Tagen abgeschlossen. Bei einer Sekun-
ddrinfektion durch denselben Serotypen konnen mit
Hilfe der Gedichtniszellen und der noch vorhandenen

www.biuz.de

Immunglobuline sehr schnell B-Zellen, T-Zellen und Na-
turliche Killerzellen aktiviert werden; sie erreichen
dann bereits nach drei bis vier Tagen ihre hochste Kon-
zentration und konnen die Infektion wesentlich schnel-
ler zum Erliegen bringen als bei der Erstinfektion.

Rhinoviren konnen die Zellen der Nasenschleim-
haut, der oberen und, wie man erst seit wenigen Jahren
weifd, auch der unteren Atemwege infizieren. Fiir das
Auslosen einer inflammatorischen Immunantwort rei-
chen nur wenige infizierte Zellen aus. Fiir Zellen der
unteren Atemwege wurde nachgewiesen, dass eine Im-
munreaktion sogar unabhingig von der Replikation des
Virus sein kann, dass also die Anwesenheit eines ,stil-
len“ Virus in einer Zelle ausreicht, um die Immunkas-
kade anzustoflen [10].

Erklarung der Symptome

Das so genannte Eisberg-Konzept der viralen Infektio-
nen besagt, dass die meisten Infektionen symptomfrei
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und fiir den Betroffenen unbemerkt ablaufen. Bei deut-
lich weniger Infektionen treten leichte Symptome (wie
laufende Nase und einige wenige Nieser) auf. Die In-
fektionen, die wir auf Grund der Schwere der Sympto-
matik als Erkdltung bezeichnen, stellen auf Grund ihrer
verhiltnismiflig geringen Hiufigkeit die Spitze dieses
Eisbergs dar.

Bei einer Erkiltung entstehen nacheinander ver-
schiedene Symptome (Abbildung 4):

Die ersten Symptome, die in ihrer Gesamtheit auch
als Schnupfen bezeichnet werden und bei 80-100 % al-
ler symptomatischen Erkiltungen auftreten, stellen Ab-
wehrreflexe des Organismus dar. Sobald Epithelzellen
der Nasenschleimhaut eine Infektion signalisieren,
wird tiber die Becherzellen vermehrt diinnfliissiges Se-
kret ausgeschiittet - die Nase beginnt zu laufen. Auf
diese Weise wird der Abtransport potenziell infektioser
Viren beschleunigt. Niesen ist ein durch das Zentral-
nervensystem gesteuerter Reflex, durch den das Ablo-
sen und der Abtransport von Partikeln und von Schleim
mittels Hochdruck erfolgt: Die durch Niesen herausge-
schleuderten Tropfchen haben eine Geschwindigkeit
von ca. 150 km/h. In den meisten Fillen sind diese Me-
chanismen ausreichend, um eine schwerere Infektion
zu verhindern.

Die meisten anderen Symptome sind Folgeerschei-
nungen der Immunaktivitit. Eine Verdickung und Ver-
firbung des Nasensekrets entsteht durch die Konzen-
tration von Leukozyten und die durch sie erzeugten
Zelltrimmer, die als verdickende Fracht im Nasense-
kret transportiert werden. So genannte polymorphonu-
kleire Neutrophile konnen sich in Abhingigkeit des
pH-Wertes weifllich, gelb und griinlich verfirben.
Schwellen die Nasenschleimhiute in Folge der durch
das Immunsystem induzierten Entziindungsreaktion
an, verstopft die Nase.

Dadurch kann der Luftstrom nicht mehr an den Ge-
ruchsrezeptoren vorbeigefithrt werden, die sich im
oberen Teil der Nasenhohle befinden. Da das Ge-
schmacksempfinden zu einem grof3en Teil durch das
Geruchsempfinden beeinflusst wird, nehmen beide
Sinneswahrnehmungen gleichermafen ab. Halskratzen
und Halsschmerzen, die in 50 % aller symptomatischen
Erkiltungen auftreten, sind ebenfalls das Resultat einer
Entziindungsreaktion und zwar einer Entziindung tie-
fer gelegener Epithelien. Reicht die inflammatorische
Zerstorung der Schleimhdute bis in die Bronchien hi-
nunter,werden die zerstorten Epithelzellen und die Im-
munzellen durch reflektorisch gesteuerte Druckluft-
pulse aus dem Atemtrakt entfernt - durch Husten, der
bei 40 % der Erkiltungen in Erscheinung tritt. Je feuch-
ter die Gewebe sind, desto leichter lassen sich die Frag-
mente losen und entfernen. Festsitzender, trockener
Husten entsteht, wenn die den Hustenreiz auslosenden
Fremdstoffe nur schwer oder gar nicht abgelost wer-
den konnen.
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Bei einer schweren Erkiltung
kommen als weitere Symptome in
20-25 % der Fille Miudigkeit und Ap-
petitlosigkeit und in 1% der Fille
auch Fieber hinzu. Diese Phino-
mene werden durch das Gehirn
ausgelost und gesteuert. Rhinoviren
vermehren sich optimal bei 33-

ABB. 3| ANDOCKEN
DER RHINOVIREN

()

(3)

35° C.Bei 37° C betrigt die Vermeh-
rungsrate nur noch 10 %. Wird die
Korpertemperatur auf iiber 38° C
angehoben, wird die Replikation
vollstindig unterbunden. Miidig-
keit zwingt den Organismus zur
Ruhe und trigt auf diese Weise zur
Energieeinsparung bei. Appetitlo-
sigkeit kann als evolutionires Rudi-
ment interpretiert werden: Wer kei-
nen Hunger verspiirt, begibt sich
auch nicht auf eine - moglicher-
weise sehr energieaufwindige -
Nahrungssuche. Die diesen gesamt-
korperlichen Erscheinungen und
Empfindungen zu Grunde liegen-
den neuronalen Prozesse werden
durch spezielle Cytokine ausgelost,
die im Gehirn die Synthese von
Neurotransmittern und Hormonen
induzieren, die dann wiederum die
Aktivititsmuster in bestimmten Hir-
narealen modifizieren [6].

Das Arsenal der

Erkdltungsviren
In den 1950er Jahren wurde disku-
tiert, ob eine Erkiltung durch ein
oder durch mehrere Viren hervor-
gerufen werden kann [2]. Inzwi-
schen sind tiber 200 verschiedene
Viren aus fiinf Gattungen identifi-
ziert worden und noch immer wird
diese Liste erweitert (sieche Kasten

Nachdem ein Virus an ICAM-1-

auf Seite 233). Eine der wichtigsten
Neuentdeckungen ist das Humane
Metapneumovirus (HMPV), das
2001 bei niederlindischen Kindern
entdeckt [13] und 2003 erstmals
auch in Deutschland nachgewiesen
wurde. Dieses Virus kann bei Kin-
dern nicht nur eine normale Erkil-
tung, sondern auch eine schwere Bronchitis und eine
Lungenentziindung hervorrufen.

Gattung Rbinovirus: Ungefihr die Hilfte aller Er-
kiltungen wird durch Rhinoviren hervorgerufen, von
denen es 102 humanpathogene Serotypen gibt. Rhino-
virusinfektionen sind die bisher am besten untersuch-

injizieren.
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Rezeptoren einer Epithelzelle
angedockt hat, finden bei eini-
gen Capsidproteinen Konforma-
tionsdnderungen statt. Erst da-
durch wird es dem Virus mog-
lich, seine RNA in die Zelle zu
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ABB. 4 ‘ DIE ABFOLGE DER SYMPTOME
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Halsschmerzen

Schnupfen

e Kopf- und Gliederschmerzen
Husten (zunachst trockener
Reizhusten, dann festsitzender
und zuletzt lockerer Husten)

Intensitat der Symptome

Eine normale Erkdltung dauert in der Regel zehn Tage und beginnt meist mit schnell auftretenden Halsschmerzen und einer laufenden
Nase. Je weiter die Virusinfektion den Atemtrakt vom Nasenraum in die Bronchien hinunterwandert, desto stdrker wird das allge-
meine Krankheitsgefiihl. Nach Befall der Bronchien entsteht ein Husten, der eine Erkaltung in die Lange ziehen kann.

ten Virusinfektionen. Eine Ubertragung erfolgt durch
Inhalation virushaltiger Aerosole und iiber kontami-
nierte Flichen durch Hand-Nase- oder Hand-Augen-
Kontakt.

Gattung Enterovirus: Zur dieser Gattung zihlen
die Spezies Coxsackie-, Echo- und die namensgebenden
Enteroviren. Coxsackie- und Echoviren konnen neben
Erkiltungen zahlreiche weitere Erkrankungen wie zum
Beispiel aseptische Meningitis und Exantheme hervor-
rufen. Kinder werden von Enteroviren wesentlich hiu-
figer infiziert als Erwachsene. Eine Ubertragung erfolgt
meist durch fikal-orale Schmierinfektion, selten durch
Tropfcheninfektion.

Gattung Coronavirus: Coronaviren sind die zweit-
hiufigsten Verursacher einer Erkiltung. Da sie nur sehr
schwer zu ziichten sind, liegen bisher nur wenige Da-

GLOSSAR

Chemokine: Chemotaktisch wirkende Cytokine, die bei der Migration und auch bei
der Aktivierung von Immunzellen eine zentrale Rolle spielen.

Cytokine: Losliche Proteine oder Glykoproteine mit wachstums- und differenzierungs-
regulierender Wirkung. Viele Cytokine sind an immunologischen Reaktionen beteiligt;
diese werden dann allgemein als Mediatoren bezeichnet. Wichtige Hauptgruppen
sind Interferone (IFN), Interleukine (IL), Koloniestimulierende Faktoren (CSF), Tumor-
nekrosefaktoren (TNF) und Chemokine.

ICAM-1 (Intercellular Adhesion Molecule 1): Rezeptor, der in geringen Mengen per-
manent in den Membranen von Endothelzellen und Leukozyten vorkommt und des-
sen Produktion durch Cytokin-Stimulation erh6ht wird. Der Membranrezeptor fun-
giert als Ligand fiir das Integrin LFA-1, einen Membranrezeptor der Leukozyten. Nach
Aktivierung der Leukozyten binden diese (iber ICAM1-/LFA-1-Koppelung an die Endo-
thelzellen und wandern in das Gewebe hinein.

Serotypen: Mit Hilfe serologischer Tests (Antigen-Antikorper-Reaktionen) unter-
scheidbare Variationen von Bakterien oder Viren.
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ten uiber diese Gattung vor. Auch bei diesen Viren sind
meist Kinder betroffen. Coronaviren werden iiber Ae-
rosole und durch fikal-oralen Kontakt tibertragen.

Gattung Mastadenovirus: Von den Adenoviren
existieren 49 humanpathogene Serotypen. Sie kdnnen
verschiedene Erkrankungen auslosen, wie zum Beispiel
Gastroenteritis, Konjunktivitis (Bindehautentziindung),
Cystitis (Harnblasenentziindung) und Hautausschlige.
Gelangen Adenoviren in den Respirationstrakt, konnen
sie neben einer gewohnlichen Erkdltung auch Krupp,
Bronchitis, Lungenentziindung und ARD (Acute Respi-
ratory Disease) auslosen. Unter den Erkiltungsviren
weisen Adenoviren zwei Besonderheiten auf: IThr Ge-
nom besteht aus DNA und sie konnen einige Stunden
auBBerhalb eines Organismus iiberdauern. Sie werden
uber kontaminierte Flichen, durch fikal-oralen Kontakt
oder durch Wasser lbertragen. Da eine persistente,
asymptomatische Infektion vorliegen kann, kann ein
Triger unbemerkt tiber Monate und Jahre zur Verbrei-
tung dieser Viren beitragen.

Gattung Paramyxovirus: Zu den Paramyxoviren
werden die Parainfluenzaviren, RSV (Respiratory Syn-
cytial Viruses) und das HMPV (Humanes Metapneumo-
virus) gezihlt. Paramyxoviren induzieren bei Erwach-
senen meist nur eine gewohnliche Erkiltung, bei Kin-
dern jedoch auch Krupp, Bronchitis und eine Lungen-
entziindung. Eine Ubertragung erfolgt durch Personen-
kontakt und tiber Inhalation kontaminierter Aerosole.
Aulerhalb von Zellen iiberleben Paramyxoviren nur
kurze Zeit.

Abhingig von mehreren Faktoren wie dem Vertei-
lungsmuster von Rezeptoren und der lokalen Korper-
temperatur infizieren die verschiedenen Erkiltungsvi-
ren verschiedene Bereiche des Atemtrakts und 16sen
unterschiedlich starke Symptome aus. Rhinoviren infi-
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Uber 200 verschiedene Virustypen aus 5 Virusgattungen (Rhino-, Entero-, Corona-, Mastadeno- und Paramyxovirus) kénnen beim Menschen Erkdltungs-
symptome hervorrufen. Welches Virus aus welcher Gattung die Atemwege infiziert hat, ist an Hand der Symptome jedoch nicht festzustellen. Einige Virus-
typen kénnen zusdtzlich auch andere Organe befallen und weitere Krankheiten auslésen. Die hier aufgefiihrten Viren vermehren sich (auch) in den Epithel-
zellen des menschlichen Atemtrakts und werden durch kontaminierte Trépfchen, Kontakt mit infizierten Fldchen oder (iber Schmierinfektionen weitergegeben.

= TSR T
-und

.

»

Enteroviren

Protein-
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Die beiden folgenden Gattungen gehéren zur Familie der Picornaviren.
Optisch sind diese nicht voneinander zu unterscheiden.

Rhinoviren: Diese regelmdRig geformten Partikel haben einen Durchmes-
ser von 30 nm und treten in ungeféhr 110 verschiedenen Typen auf. Sie
sind mit 50-80 % die hdufigsten Verursacher einer Erkdltung und verbrei-
ten sich hauptsdchlich durch Trépfcheninfektion. Diese Viren kénnen einen
Menschen mehrmals im Jahr infizieren. Da sie sdurelabil sind, iiberstehen
sie die Magenpassage nicht und kénnen daher im Gegensatz zu den Ente-
roviren den Darmtrakt nicht befallen.

Enteroviren: Diese Viren haben einen Durchmesser von 20-30 nm. Sie be-
siedeln hauptsdchlich den Darmtrakt und werden durch Schmierinfektio-
nen verbreitet. Rund 65 verschiedene Typen kénnen beim Menschen unter-
schiedliche Krankheitsbilder verursachen, je nach Typ und Infektionsort.
Ungefdhr 20 Typen sind in der Lage, die oberen Atemwege zu infizieren.
Bei Kindern ist das Spektrum der Erkrankungen wesentlich gréRer als bei
Erwachsenen, auch deshalb, da sich bestimmte Hygienerituale noch nicht
etabliert haben.

xevie I,\/Spikes
L]

Proteinen
~—— Membran-
hiille

N
/,‘\

Coronaviren: Diese Viren sind unregelmdRig und sehr unterschiedlich ge-
formt und haben einen Durchmesser von 60-220 nm. Drei oder vier der
insgesamt rund 30 Typen kénnen Menschen infizieren und Infekte der
Atemwege und - besonders bei Kindern — auch des Darmtraktes hervor-
rufen. Sie sind nach den Rhinoviren die zweithdufigsten Verursacher von
Erkdltungen und werden meist durch Tropfcheninfektionen verbreitet.
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Adenoviren: Die Viren haben einen Durchmesser von 70-90 nm. 49 ver-
schiedene Typen kénnen beim Menschen (meist milde) Erkrankungen her-
vorrufen, bei Kindern dagegen auch schwere Infekte. Wie die meisten ande-
ren Erkdltungsviren kénnen auch diese bei Kindern den Darmtrakt infizie-
ren. Adenoviren kénnen einige Stunden auRBerhalb des Kérpers tiberleben
und werden (ber direkten Hautkontakt oder auch durch Wasser verbreitet.

Nicht alle Virusgattungen sind gleichermaBen an
der Ausl6sung einer Erkdltung beteiligt:

N I N I —
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Paramyxoviren: Sie sind unregelmdBig geformt und haben einen Durch-
messer von 150-200 nm. Vier verschiedene Typen sind humanpathogen
und verursachen bei Erwachsenen meist nur leichte, bei Kindern und Klein-
kindern dagegen auch schwere Atemwegserkrankungen. Bei Kleinkindern
werden 30-40 % aller Atemwegsinfekte durch so genannte Parainfluenza-
viren ausgelést. Paramyxoviren werden durch Hautkontakt und gréRere
Tropfen verbreitet.
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stark erhdht
Es scheint einige Anhaltspunkte dafiir zu geben,

dass die jahreszeitlichen Verteilungsmuster
von Erkdltungswellen langsam ihre typischen
Muster verlieren. Kein Jahr gleicht dem ande-

deutlich erh6ht

ren. ,,Normale” Haufigkeit bedeutet nicht, dass moderat erhoht
AREs gar nicht, sondern normal hiufig auf- o }
treten. Die einzelnen Abbildungen stammen geringfiigig erhht
von der Arbeitsgemeinschaft Intfluenza (AGlI).

KW = Kalenderwoche. normal
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zieren meist die Nasenschleimhaut, aber auch tiefer ge-
legene Areale und sogar die bronchialen Schleimhiute.
Paramyxoviren infizieren bevorzugt die unteren Atem-
wege und rufen daher deutlich stirkere Symptome her-
vor.

Bis auf die Adenoviren besitzen alle Erkdltungsviren
ein RNA-Genom. Da RNA-Polymerasen bei der Replika-
tion eine deutlich hohere Fehlerrate haben (1:10%) als
DNA-Polymerasen (1: 107), weisen sie eine entspre-
chend hohere Mutationsrate auf. Aber trotz des stabile-
ren DNA-Genoms wurde 2006 eine neue Variante des
Adenovirus-Serotyps 14 identifiziert, der im Gegensatz
zum harmlosen Referenzstamm sehr starke akute
Atemwegsinfekte auslosen kann, die bereits einige To-
desopfer gefordert haben [7].

Ein Mensch wird pro Infektionsereignis in aller Re-
gel immer nur von einem einzigen Serotypen befallen
und bei einer typischen Erkiltungswelle handelt es
sich bei allen Infizierten fast immer um denselben Vi-
rustypen. Die nichste Erkiltung beziehungsweise die
nichste Erkiltungswelle wird jedoch meist von einem
anderen Serotypen ausgelost. Da alle Erkiltungsviren in
mehreren Serotypen vorkommen, wire eine prophy-
laktische Impfung gegen einen speziellen Typus nicht
sehr sinnvoll und die Entwicklung eines Serums gegen
alle Typen unbezahlbar.

Epidemiologische Aspekte
Erkiltungsviren sind das ganze Jahr liber prisent, den-
noch treten nahezu jedes Jahr zeitlich begrenzte Erkil-
tungswellen auf, die grof3e Teile einer Bevolkerung er-
fassen (Abbildung 5). Es stellen sich zwei Fragen: Lisst
sich eine als Virusreservoir fungierende Quelle der epi-
demieartigen Ausbreitungen identifizieren? Und: Kann
man konkrete Ursachen fiir die temporiren Verbrei-
tungen ausmachen?

Kindergartengruppen und Grundschulklassen wer-
den als Reservoir vieler Erkiltungsviren angenommen.
Das Immunsystem kleiner Kinder ist noch nicht voll-
stindig ausgereift und entwickelt sich erst in Auseinan-
dersetzung mit zahlreichen Umweltfaktoren. Der
zweite Grund, der diese Annahme stiitzt, sind die im
kindlichen Verhaltensrepertoire noch nicht etablierten,
automatisierten Hygienestandards wie das routine-
mifige Hindewaschen nach Benutzung der Toilette.
Infektionen durch Viren, die Uiber fikal-oralen Kontakt
verbreitet werden, sind bei Kindern tiberproportional
hiufig anzutreffen.

Es konnte eindeutig belegt werden, dass,auch wenn
sich in den meisten europiischen Sprachen der Begriff
Erkiltung von Kilte ableiten ldsst, dieser Faktor fiir den
Ausbruch einer Erkiltung weder ausreichend noch
zwingend notwendig ist. Erkiltung, so hat sich inzwi-
schen herausgestellt, ist ein multikausales Phinomen.
Als Ursachen fiir die epidemieartigen Erkiltungswellen
werden zwei einander erginzende Ansitze diskutiert:
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TAB. 2

DIE ZELLULAREN KOMPONENTEN DES IMMUNSYSTEMS

Die nachfolgend aufgelisteten Immunzellen werden gesamtheitlich als Leukozyten

bezeichnet.

Das angeborene Inmunsystem

Makrophagen

Endocytieren und hydrolysieren Zelltrimmer und infektiése
Partikel wie Viren und Bakterien.

Mastzellen

Setzen Histamine und andere inflammatorische Substanzen
frei.

Granulozyten

Sammelbezeichnung fiir Neutrophile, Eosinophile und
Basophile, die nach ihrer histologischen Anfarbbarkeit be-
nannt werden. Sie machen den gréBten Anteil der Leuko-
zyten im Blut aus.

Neutrophile Phagozytieren infektiose Partikel und Zellfragmente; sie
stellen iiber 90% der Granulozyten dar.

Eosinophile Schitten bioaktive Substanzen wie Toxine und entziin-
dungsfordernde Substanzen aus.

Basophile Schiitten bioaktive Substanzen wie Toxine und entziin-

dungsfordernde Substanzen aus.

Dendritische Zellen

Prozessieren und prasentieren Antigene.

Natiirliche Killerzellen

Zerstoren infizierte und entartete korpereigene Zellen und
schiitten Cytokine aus.

Das adaptive Inmunsystem

Lymphozyten

Sammelbezeichnung fiir B- und T-Zellen.

B-Zellen

Werden durch Antigene zur Proliferation und Antikorper-
produktion stimuliert.

Helfer-T-Zellen

Sind an der Auslésung und Koordinierung einer Immun-
antwort beteiligt.

Cytotoxische T-Zellen

Werden auch als T-Killerzellen bezeichnet und sind an der
Abtotung infizierter Kérperzellen beteiligt.

Gedachtniszellen

T-Zellen, die nach erstmaligem Kontakt mit einem neuen
Antigen gebildet werden und zum Teil lebenslang erhalten
bleiben. Sie beschleunigen die Immunantwort bei einer
Folgeinfektion.

Einerseits ist der jahreszeitlich bedingt wechselnde Zu-
stand der Atemwegsschleimhiute, andererseits der
auch psychisch beeinflusste Zustand des Immunsys-
tems von entscheidender Bedeutung.

Kilte lisst die duBeren Blutgefiffe kontrahieren,
was zu einer temporiren Unterversorgung der
Schleimhiute fithren kann. Durch geheizte, trockene
Zimmerluft werden die Schleimhiute ausgetrocknet.
Beide Ereignisse reduzieren die Schutzfunktion der
Schleimhdute erheblich und beide Ereignisse treten
vorzugsweise in den kalten Monaten auf.

Zwischen der psychischen und der immunologi-
schen Konstitution eines Menschen besteht eine sehr
enge Korrelation, die in ihrer Gesamtheit zwar noch un-
verstanden, deren Existenz jedoch durch zahlreiche
Untersuchungen inzwischen als bewiesen gilt [6, 12].
Entscheidend ist die subjektive Interpretation der eige-
nen Lebensumstinde, die weit liber die privaten Be-
lange hinausreichen kann. Lebensphasen konnen als
politisch, wirtschaftlich und sozial unsicher wahrge-
nommenen und als dauerhafte Belastung interpretiert
werden. Letztlich kann eine ungiinstige subjektive In-
terpretation der Lebensumstinde zu einer Immunsup-
pression fiithren.
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Zwar sind immer alle Viren irgendwo in einer Popula-
tion vorhanden, aber immer wieder erlangt, vermutlich
nach dem Zufallsprinzip, ein anderer Serotyp die Ober-
hand. Im Laufe eines Lebens ,lernt“ unser Immunsys-
tem also sukzessiv verschiedene Erkiltungsviren ken-
nen. Der globale Reiseverkehr sorgt zunehmend fiir
eine ausgeglichene Durchmischung der zahlreichen
Viruspopulationen.

Die Behandlungsmaglichkeiten
Um die schlechten Nachrichten den guten voranzustel-
len: Zuverlissige Prophylaxestrategien gibt es nicht.
Impfseren gegen Erkiltungen gibt es nicht. Beides wird
es auch in absehbarer Zukunft nicht geben.

Lediglich gegen Influenzaviren, die Ausloser der
echten Grippe, deren Symptome deutlich schwerer
ausfallen und zum Tode fithren konnen, gibt es wir-
kungsvolle Impfseren. Doch diese Virusgattung zihlt
nicht zu den Erkiltungsviren. Gegen letztere gibt es nur
sehr wenige antivirale Substanzen, die gezielt auf ein-
zelne Virustypen wirken und nur bei sehr schweren
Fillen verabreicht werden (z.B. Pleconaril bei Rhinovi-
ren, Ribavirin bei Parainfluenzaviren). Die meisten The-
rapien sind lediglich Symptombehandlungen und kon-
nen typische Erkiltungssymptome lindern und/oder
die Erkiltungsdauer verkiirzen. Wissenschaftliche Un-
tersuchung zur Wirksamkeit verschiedener Substanzen
wie Vitamin C, Zink und Echinacea haben zu wider-
spriichlichen Resultaten gefiihrt. Metastudien konnten
belegen, dass zahlreiche dieser Widerspriiche in unter-
schiedlichen Dosierungen, unterschiedlichen Rezep-
turen, unterschiedlichen Verabreichungsformen und
auch unterschiedlichen Virus-Serotypen begriindet
sind [9]. Die Liste der verwendbaren und verwendeten
Substanzen ist zu lang, um an dieser Stelle adiquat da-
rauf eingehen zu konnen. Bedauerlicher Weise muss
auch betont werden, dass viele der frei verkduflichen
Priparate auf jedem Fall einem helfen: dem Hersteller.
Bestimmte Verhaltensweisen konnen zur Linderung
und Verktirzung einer Erkiltung beitragen. Die Immun-
reaktion und die Regeneration des Flimmerepithels
sind fiir den Organismus sehr anstrengende Prozesse.
Zu den dringend zu befolgenden Regeln gehoren daher
in erster Linie ausreichend Ruhe und Schlaf. Um die
Schleimproduktion zu erleichtern und die Viskositit zu
verringern, sollte man moglichst sehr viel trinken. Eine
verstopfte Nase sollte man mit abschwellenden Nasen-
sprays behandeln, jedoch nicht linger als zwei Wochen,
da sich die Wirkung umkehren kann und aufferdem die
Schleimhiute zu sehr austrocknen konnen. Isotonische
Salzlosungen bieten sich zur Nasenspiilung ebenfalls
an. Dass die Nase wieder frei wird, ist nicht nur fir die
Atmung angenehmer, sondern auch fiir die Selbstreini-
gung der Nebenhohlen zwingend notwendig. Nicht
nur im akuten Fall einer Erkiltung sollte daher zum
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Schutz der Schleimhiute immer fiir eine ausreichende
Luftbefeuchtung gesorgt werden.

Ein Ausblick mit Eigenverantwortung

Es gibt kein verlissliches Grundkonzept, um eine Er-
kiltung zu vermeiden, lediglich allgemeine Ratschlige,
die auf die gesundheitliche Grundkonstitution des Or-
ganismus ausgerichtet sind. Dazu gehoren ausreichend
Schlaf, regelmiBlige korperliche Bewegung und eine
ausgewogene Ernihrung. Sollte es einen dennoch er-
wischen, gilt es, kritisch nach einer individuellen The-
rapie zu suchen. Und im Ubrigen gilt noch immer die
alte Regel: Eine Erkiltung kommt drei Tage, bleibt drei
Tage und geht drei Tage.

Zusammenfassung

Uber 200 verschiedene Viren aus fiinf Gattungen kénnen
beim Menschen eine Erkdltung auslésen. Nur die wenigsten
Infektionen miinden in eine starke Erkdltung. lhre Symp-
tome werden nicht durch die Viren selbst ausgel6st, sondern
sind groRtenteils das Resultat von durch das angeborene
Immunsystem ausgel6sten Entziindungsreaktionen. Erkdil-
tungen kénnen nicht verhindert, aber ihr Verlauf gemildert
werden. Da der Mensch pro Erkéltung immer nur durch
einen, aber meist von Infektion zu Infektion wechselnden
Virustyp infiziert wird, ist eine vollstdndige Immunitdt
gegen alle Viren nahezu unméglich.
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