2.1 Krankheitserreger - Angreifer aus der Mikrowelt 


Im Laufe der Evolution haben es viele Kleinstlebewesen (Mikroorganismen) geschafft, den Körper des Menschen zu besiedeln und sich dort zu vermehren. Das aus Billionen Zellen bestehende „Ökosystem Mensch" bietet gewissermaßen „Unterkunft und Verpflegung". Zwar leben wir mit den meisten Mikroorganismen friedlich zusammen, aber es gibt auch angriffslustige Varianten, die in den Körper eindringen und Infektionskrankheiten verursachen. Über Blut- und Lymphbahnen gelangen die Krankheitserreger zu den Zielorganen, die ihnen die besten Entwicklungsmöglichkeiten bieten. So befallen Grippeviren (Influenzaviren) die Schleimhäute der oberen Atemwege, Malariaparasiten die Leber und rote Blutzellen, während Tuberkulosebakterien alle Organe, meist aber die Lunge angreifen. Durch Infektionen können schwere, sogar lebensbedrohende Organschäden entstehen. 25% aller Todesfälle weltweit gehen auf das Konto von Krankheitserregern.�
���Prof. Reinhard Kurth,�Paul-Ehrlich-Institut:�Statement über Krankeitserreger�
�
Der Kampf „Mensch gegen Mikrobe" geht weiter�Fortschritte in der Medizin wie verbesserte Hygiene, moderne Impfstoffe und Medikamente haben zwar dazu beigetragen, dass etliche Infektionskrankheiten ihren Schrecken verloren haben. Doch im Kampf „Mensch gegen Mikrobe" haben viele Krankheitserreger die besseren Karten. Das hat unter anderem folgende Ursachen:


Gegen viele Erreger, wie AIDS-Viren (HIV) oder Malariaparasiten, gibt es bisher keine Impfstoffe.


Chemische Substanzen gegen Mikroorganismen verlieren ihre Wirkung. So sind manche Stämme von Tuberkulose-Bakterien unempfindlich (resistent) gegen bestimmte Antibiotika.


Von Zeit zu Zeit treten neue, bisher unbekannte Krankheitserreger auf. Ebola- und HI-Viren kamen ohne Vorwarnung. Überraschend war auch das Erscheinen von Prionen. Diese infektiösen Eiweißstoffe werden für bestimmte krankhafte Veränderungen im Gehirn verantwortlich gemacht.


Manche Krankheitserreger überlisten trickreich die Immunabwehr. Extremstes Beispiel ist das HI-Virus, das lebenswichtige Abwehrzellen befällt und zerstört.


Die Steckbriefe der Angreifer�Krankheitserreger findet man unter Viren, Bakterien, Protozoen, Pilzen, Würmern und Prionen. Alle sechs Grundtypen unterscheiden sich grundlegend in Aufbau und Vermehrungsweise.


Viren bestehen aus Erbinformation (DNA oder RNA), die in eine Proteinhülle eingeschlossen ist. Sie haben keinen eigenen Stoffwechsel und können sich deshalb nicht aus eigener Kraft vermehren. Daher sind sie auf die Hilfe lebender Zellen angewiesen. Die Viren schleusen ihr Erbgut in Wirtszellen ein und zwingen diese, nur noch Viruskopien herzustellen. Dadurch können infizierte Zellen nicht mehr ihre eigentliche Funktion erfüllen oder gehen unter der Last der Viruskopien ganz zugrunde.�Zu den Viruserkrankungen zählen unter anderem AIDS, Ebola, Grippe, Hepatitis, Kinderlähmung und Tollwut.�
���Ebola-Virus�
�
Bakterien sind einzellige Organismen. Das Innenleben mit Erbgut und einer „Fabrikationsanlage" für Eiweißstoffe ist von einer schützenden Zellwand umgeben. Im Gegensatz zu Viren haben Bakterien einen eigenen Stoffwechsel, können also Nährstoffe aufnehmen und verarbeiten. Bakterien vermehren sich auch selbstständig, überwiegend durch Teilung. Manche haben auch einen „Antrieb", mit dem sie sich fortbewegen. Bakterien rufen unter anderem folgende Erkrankungen hervor: Borreliose, Syphilis, Cholera, Salmonellosen und Wundstarrkrampf.�Einige Bakterienarten, wie Salmonellen oder Tuberkelbazillen, dringen auch in Zellen ein, um sich dort zu vermehren. Neben der direkten Gewebeschädigung sind es häufig auch bakterielle Stoffwechselprodukte, die auf den menschlichen Organismus giftig wirken.�
���Salmonellen�
�
Protozoen sind Einzeller. Anders als Bakterien haben sie einen echten Zellkern, in dem das Erbgut von einer Membran umhüllt ist. Sie verfügen über einen eigenen Stoffwechsel und vermehren sich je nach Art durch Teilung oder sexuelle Fortpflanzung. Manche Protozoen leben parasitisch und lassen sich von ihrem Wirtsorganismus durchfüttern. Sie lösen unter anderem Malaria, Leishmaniose und Schlafkrankheit aus. Die Erreger vermehren sich in Zellen.�
��Trypanosom (mit Blutzelle)�
�
Pilze gehören zu den mehrzelligen Organismen. Im Gegensatz zu Bakterien haben sie einen Zellkern und feste Zellwände. Pilze haben einen eigenen Stoffwechsel. Sie verbreiten und vermehren sich durch Sporen. Als Krankheitserreger siedeln Pilze gerne auf der Haut und auf Schleimhäuten, befallen aber auch innere Organe wie die Lunge.�
��Candida albicans�
�
Würmer sind vielzellige Parasiten mit eigenem Stoffwechsel. Der Mensch infiziert sich durch Eier oder Larven. Bei der Bilharziose (Schistosomiasis) dringen die Erreger in die Haut und befallen Gefäße und innere Organe. Die Trichinose wird von Larven hervorgerufen, die beim Verzehr von befallenem Schweinefleisch aufgenommen werden.�
��Schistosoma�
�
Prionen stellen in ihrer Einfachheit alle bisher bekannten Krankheitserreger in den Schatten. Sie besitzen weder Erbgut noch Stoffwechsel, können sich also nicht selbst vermehren. Prionen bestehen nur aus einem fehlerhaft gefalteten Eiweißmolekül, das in seiner gesunden Form im Gehirn jedes Menschen vorkommt.Kommt ein infektiöses Prion mit dem entsprechenden normal geformten Eiweißmolekül in Kontakt, nimmt dieses die krankmachende Form an. Neue ansteckende Prionen bilden sich und zerstören nach und nach das Gehirn. �Prionen gelten als Auslöser der neuen Variante der Creutzfeldt-Jakob-Krankheit und des sogenannten Rinderwahns.�
��Prionen (Modell)�
�






2.2 Influenza - Viren als Globetrotter�


��
Anders als die meist harmlosen Erkältungskrankheiten, irreführend als „grippale Infekte" bezeichnet, kann die Influenza zu schweren Krankheitserscheinungen führen. Gefährdet sind vor allem Menschen mit Vorerkrankungen und schwachem Abwehrsystem. In dieser Patientengruppe kommt es am häufigsten zu Todesfällen. Zu den Symptomen gehören hohes Fieber, Kopf- und Gliederschmerzen sowie Husten, Heiserkeit und Halsschmerzen.�
�
Grippeviren�
 �
�



Influenzaviren verbreiten sich leicht. Sie werden durch Tröpfcheninfektion (Niesen, Husten) sowie durch direkten Kontakt (Händeschütteln, Küssen) übertragen.


Die „reiselustigen" Viren treten weltweit auf. Sie sind Meister der Maskerade und verändern alle zwei bis drei Jahre ihre Hüllen. Dieser Trick führt dazu, dass sich das Immunsystem immer wieder auf veränderte Influenzaviren einstellen muss. Daher verleiht auch eine früher überstandene Grippe keine dauerhafte Immunität.�
��
�
Neue Influenzavarianten kommen überwiegend aus Asien. Dort bilden sie sich im Frühjahr und erreichen Europa im Herbst. Ein weltumspannendes Frühwarnsystem meldet jedes Jahr, ob eine neue Virusvariante auf dem Vormarsch ist. In aller Regel kann dagegen rechtzeitig ein Impfstoff hergestellt werden.


Weltweite Grippeepidemien�1918 - 1920 wütete die „Spanische Grippe" und befiel 500 Millionen Menschen in aller Welt. Diese bisher größte Epidemie forderte 22 Millionen Todesopfer. 1957, 1968, 1989 und 1995 folgten weitere schwere Epidemien, die alle von Asien ausgingen. 1995 starben allein in Deutschland 20.000 Menschen an den Folgen einer Influenzainfektion.�
�



���T-Killerzelle�
Die Abwehr von Viren�Viren kommen nicht nur außerhalb von Zellen vor, wo sie Gefahr laufen, von Antikörpern abgefangen zu werden. Allen Viren ist eines gemeinsam. Sie dringen in Zellen ein und nutzen deren „Kopiermechanismus" zur Vervielfältigung. Um diese unerwünschte Virusproduktion zu verhindern, verfügt das Immunsystem über schlagkräftige Waffen: die T-Killerzellen. Sie erkennen virusinfizierte Zellen und beseitigen sie.�
�



Damit der Abwehrprozess in Gang kommt, muss eine antigenpräsentierende Zelle, z. B. eine Fresszelle, Virusantigene an ihrer Oberfläche zeigen. Das geschieht mithilfe des MHC-I-Moleküls. Dockt auf diesem „Landeplatz" eine passende T-Killerzelle an, wird diese von einer T-Helferzelle aktiviert, die das gleiche Antigen erkennt. Dadurch erhält die T-Killerzelle sozusagen eine „Lizenz zum Töten". Ist eine Zelle von Viren befallen, zeigt sie das an, in dem sie ebenfalls mithilfe von MHC-I-Molekülen Virusantigene an ihrer Oberfläche präsentiert. So findet die T-Killerzelle ihr Angriffsziel und tötet die infizierte Zelle mitsamt den Viren.�
���Trickfilm�
�
�Die Maskerade der Influenzaviren�Grippe wird durch Influenzaviren der Typen A, B und C hervorgerufen. Typ A verändert sich besonders häufig und gilt als Hauptverursacher von Grippewellen. Die meisten Virusvarianten entstehen im asiatischen Raum, wo Mensch und Tier auf engstem Raum zusammenleben. Geflügel und Schweine sind für Influenza-A-Viren ebenso anfällig wie Menschen, und alle können sich gegenseitig anstecken.Unter diesen Bedingungen bilden sich leicht neue Grippeviren - entweder durch Antigenshift oder Antigendrift. 


Von Antigenshift spricht man, wenn ein Virus nur einen Teil seiner Oberflächenantigene verändert, aber auch ursprüngliche Antigene beibehält.


��Trickfilm �
Eine erworbene Immunität gegen das ursprüngliche Virus schützt nur in begrenztem Umfang gegen die neue Variante, denn die früher gebildeten Antikörper und T-Zellen finden weniger Angriffsziele. Je gründlicher die Maskerade des neuen Virus ausgefallen ist, desto schwächer fällt die Abwehr aus.�
�
Von Antigendrift spricht man, wenn Viren ihre Oberflächenantigene komplett umgestalten. Unter der neuen Maske ist das ursprüngliche Virus überhaupt nicht mehr zu erkennen. Antikörper und T-Zellen gegen die alten Antigene sind völlig wirkungslos. Zur Antigendrift kommt es, wenn zwei unterschiedliche Viren dieselbe Zelle befallen. Das in Bruchstücken vorliegende Erbgut der beiden Viren wird neu kombiniert - häufig in Zellen von Schweinen oder Vögeln. Durch Antigendrift entstandene Grippeviren sind besonders gefährlich, weil sie oft schwere, weltweite Epidemien auslösen. 


1997 tauchte in Hongkong ein Hühnervirus auf. Das Influenzavirus hatte keinerlei Ähnlichkeit mit bisher bekannten Grippeviren. 25 Menschen infizierten sich, sechs starben. Da sich nicht schnell genug ein Impfstoff herstellen ließ, beschloss die örtliche Gesundheitsbehörde, vorsorglich alle 1,3 Millionen Hühner zu töten. �
��
�









2.3 Borreliose - Bakterien als Chamäleons�


���Zecke�
Die Lyme-Borreliose ist weltweit verbreitet. Allein in Deutschland treten jedes Jahr 40.000 Neuerkrankungen auf. Die Borrelien, spiralförmige Bakterien, können verschiedene Organe befallen: Haut, Gelenke, Nervensystem, Augen und Herz. Überträger der Borrelien sind fast ausschließlich Zecken.�
�
�Trickfilm �
Da die Spinnentiere mit ihren „Bohr- und Schneidwerkzeugen" schmerzlos in die Haut eindringen, bleiben viele Infektionen zunächst unbemerkt. Die Borrelien gelangen beim Blutsaugen in die Einstichstelle und breiten sich von dort aus.�
�



Die Borreliose ruft sehr unterschiedliche Beschwerden hervor. Die meisten sind so uncharakteristisch, dass die Borreliose leicht mit anderen Erkrankungen verwechselt werden kann. Entsprechend schwierig ist die Diagnose. Zum Glück lassen sich die Krankheitserreger im Blut nachweisen und können normalerweise gut mit Antibiotika behandelt werden. Einen Impfstoff gibt es bisher nur gegen die in den USA vorkommenden Borrelien. Gegen die in Europa heimischen Borrelien ist ein Impfstoff erst in Entwicklung.�
���Zecke�
�



Die FSME (Frühsommer-Meningo-Enzephalitis) ist, anders als die Borreliose, eine virusbedingte Erkrankung. Die Viren greifen das Zentralnervensystem an, was zu bleibenden Lähmungen führen kann. Zur Vorbeugung steht ein Impfstoff zur Verfügung. Infektionen mit FSME-Viren sind vergleichsweise selten.�
�
�Die Immunabwehr gegen Borrelien 


���Wanderröte�
Werden Borrelien bei einem Zeckenstich übertragen, vermehren sich die Bakterien im Bereich der Einstichstelle und wandern von da annähernd kreisförmig nach außen. Das geschieht sehr langsam. Erst nach zwei Wochen kommt es zu einer merklichen Immunreaktion. Abwehrzellen marschieren auf, um die Borrelien zu bekämpfen. Ausgehend von der Einstichstelle entzündet sich die Haut und es kommt zur typischen Wanderröte. Sie verläuft ohne Beschwerden und verschwindet nach einiger Zeit auch wieder.�
�
Trifft die Zecke allerdings ein Blut- oder Lymphgefäß, breiten sich die Borrelien über Blut- und Lymphbahnen rasch im Körper aus. Daher werden sie auch dort und nicht in der Haut bekämpft und die Wanderröte bleibt aus.


Normalerweise setzt eine Streuung der Borrelien in Blut- und Lymphbahnen erst zehn Wochen nach der Infektion ein. Diesen Zeitraum nennt man auch Latenzphase. Es bilden sich Antikörper gegen die Borrelien, und bedingt durch die Immunreaktion leidet der Patient an Fieber, Gelenk- und Muskelschmerzen. Typischerweise vergehen die Beschwerden wieder, bis es nach langen, oft Monate dauernden symptomfreien Phasen zu wiederholten Rückfällen kommt.�
���Borrelien�
�
Borrelien - Meister der Tarnung�Zwar werden die Borrelien wirkungsvoll von Antikörpern und begleitenden Abwehrmaßnahmen bekämpft. Aber der Erfolg ist nicht von Dauer, denn Borrelien können spontan wie Chamäleons ihr Aussehen verändern: Die Bakterien legen sich eine Hülle mit neuen Antigenen zu. Bisher gebildete Antikörper sind wirkungslos und solange die Tarnung nicht auffliegt, bleiben die Borrelien für das Immunsystem unsichtbar. Es muss erst wieder neue Antikörper herstellen. Da Borrelien ihre Tarnmanöver in größeren Zeitabständen wiederholen, sind immer wieder neue Attacken des Immunsystems nötig, um die veränderte Variante des Bakteriums aus dem Feld zu schlagen. Bei Patienten führt das zu periodischen Rückfällen, die von den schon erwähnten Beschwerden begleitet sind.��Borrelien haben eine Vorliebe für Bindegewebe. In diesem „Versteck" sind sie für die körpereigene Abwehr aber auch für Antibiotika schwer erreichbar. Das kann chronische Entzündungen im Bindegewebe nach sich ziehen. Frühe Diagnose und rechtzeitige Behandlung sind deshalb so wichtig.�


��
Vorsicht bei Zecken. Wer sich häufiger in Waldgebieten oder im Garten aufhält, sollte danach seinen Körper auf Zecken untersuchen. Hat sich ein Tier festgesaugt, empfiehlt es sich, die Zecke so schnell wie möglich mit einer geeigneten Pinzette zu entfernen. Man kann die Zecke auf Krankheitserreger untersuchen lassen.


�
�






2.4 Tuberkulose - Bakterien als blinde Passagiere 


���Tuberkulose-Erreger �
Nach AIDS und Malaria ist die Tuberkulose die am stärksten verbreitete Infektionskrankheit. Daran sterben jedes Jahr drei Millionen Menschen, der größte Teil in Ostasien und Afrika. Durch die weltweite Reisetätigkeit sind allerdings auch die weniger betroffenen Industrienationen nicht vor dem Erreger gefeit. Alarmierend ist, dass sich immer mehr Keime bilden, die sich früher bewährten Antibiotika widersetzen. Zwar kann man gegen Tuberkulose impfen, aber die Wirksamkeit ist begrenzt, und es besteht die Gefahr ernsthafter Nebenwirkungen.�
�



Tuberkulosebakterien werden überwiegend durch Tröpfcheninfektion (Sprechen, Niesen, Husten) übertragen. Das geschieht bei engem, längerfristigem Kontakt mit Menschen, die an einer offenen Tuberkulose (ansteckende Form der TB) leiden. Diese Situation findet man am ehesten, wenn Menschen mit offener TB auf engstem Raum zusammenleben, in Familien, Obdachlosenheimen oder Gefängnissen. Gesunde mit einem guten Immunstatus erkranken nur selten. Gefährdet sind vorwiegend Personen, die schlecht ernährt und deren Abwehrkräfte geschwächt sind. Deshalb findet man die Mehrzahl der Tuberkulosekranken in den armen Ländern. Allerdings sind auch die reicheren Industriestaaten betroffen, wenn auch in weit geringerem Maße.�
���Tuberkulose-Behandlung in Togo�
�



Die Immunabwehr von Tuberkulosebakterien


��
Wenn Tröpfchen mit Tuberkulosebakterien in die Lunge eingeatmet werden, lassen sich die Krankheitserreger von Fresszellen aufnehmen und verstecken sich dort wie blinde Passagiere. Damit unterlaufen sie zunächst die Immunabwehr, sind z. B. für Antikörper nicht erreichbar. Mit einem Trick schaffen es die Tuberkelbazillen im normalerweise lebensfeindlichen „Bauch" von Fresszellen zu überleben: Sie bereiten dem Allesfresser unter den Abwehrzellen sozusagen Verdauungsprobleme. Die Bakterien ziehen sich in Hohlbläschen (Vesikel) der Fresszelle zurück und die Vesikel kann die Fresszelle nicht aus eigener Kraft zerstören. Als Zeichen ihrer Infektion präsentiert sie Steckbriefe der Erreger an ihrer Oberfläche. Daraufhin eilen spezielle T-Helferzellen (Th1-Zellen) zu Hilfe und aktivieren die Fresszelle, um deren „Verdauung" anzukurbeln. Jetzt können die blinden Passagiere mit aggressiven Substanzen vernichtet werden. Dabei stirbt die Fresszelle.�
�
T-Helferzellen (Modell) �
�
�
Es kommt allerdings häufig vor, dass ein Teil der Bakterien überlebt und weitere Fresszellen infiziert. Typisch für die Tuberkulose ist, dass mehrere Fresszellen miteinander verschmelzen und einen Entzündungsherd bilden, der von T-Zellen regelrecht abgekapselt wird. Es bildet sich ein sogenanntes Granulom, das auch im Röntgenbild nachweisbar ist. Das Granulom kann Jahre im Menschen überdauern. In dieser Zeit geht von dem Infizierten Ansteckungsgefahr aus.


Besonders bei abwehrgeschwächten Personen können sich die Granulome wieder auflösen und Tuberkelbakterien freisetzen. Gelangen sie ins Blut- oder Lymphsystem, besteht die Gefahr, dass die Erreger im Körper streuen und weitere Organe befallen. In diesem Stadium spricht man von offener TB, und der Infizierte kann andere anstecken.


Unheilbare Tuberkulose. Bevor es Antibiotika gab, konnten die Patienten nur darauf hoffen, dass sie die Erkrankung aus eigener Kraft überstanden. Den Ärzten blieb kaum anderes, als Liegekuren, frische Luft und regelmäßiges Essen zu verordnen. Noch bis Ende des Zweiten Weltkriegs war die Tuberkulose eine gefürchtete Volksseuche, die zahllose Todesopfer forderte.�
��
�



Resistent gegen Antibiotika�Noch in den 70er Jahren glaubten die Mediziner, dass die Tuberkulose in den hochentwickelten Industrienationen besiegt sei. In Deutschland ist die Röntgenreihenuntersuchung seit langem abgeschafft, eine vorbeugende Impfung wird seit Jahren nicht mehr generell empfohlen. Die Zahl der Tuberkulosefälle ist hierzulande auch vergleichsweise gering. Doch nach wie vor gibt es viele Länder, in denen die Tuberkulose stark verbreitet ist. So nimmt die Durchseuchungsrate in der GUS dramatisch zu.


��
Im Jahr 2001 waren in der GUS eine Million Menschen inhaftiert. In vielen Gefängnissen sind nahezu alle Insassen mit Tuberkelbakterien infiziert.�
�
Das Problem: Einwanderer können unwissentlich Tuberkuloseerreger verbreiten, die nur schwer zu behandeln sind. Manche Bakterienstämme sind gleich gegen mehrere Antibiotika resistent.





Resistente Keime bilden sich, wenn Antibiotika nicht regelmäßig und lange genug eingenommen werden. Da nicht alle Bakterien abgetötet werden, bleiben immer genügend übrig, die sich auf die Wirkstoffe einstellen und diese abbauen können.�
�









2.5 Malaria - Einzeller als Verwandlungskünstler�


���Anophelesmücke�
Nach Schätzungen der WHO (World Health Organization) erkranken jedes Jahr 300 bis 500 Millionen Menschen an Malaria. Mehr als eine Million sterben an den Folgen der Infektion. Die Malaria ist in vielen tropischen und subtropischen Ländern verbreitet (siehe Erreger weltweit).�
�



Malaria wird von einzelligen Parasiten (Plasmodien) ausgelöst. Sie gelangen durch den Stich einer weiblichen Anophelesmücke in die Blutbahn. Man unterscheidet vier Arten von Malariaerregern. Der gefährlichste ist Plasmodium falciparum, der die Malaria tropica verursacht. Sie ist für die meisten Malariatoten verantwortlich. Davon sind vor allem die Länder Schwarzafrikas betroffen. Zu den Folgen einer Infektion zählen heftige Fieberattacken, Blutarmut und schwere Organschäden.�
���Plasmodien zerstören Blutzellen�
�



Malaria in Deutschland. In Südwestdeutschland gab es im heißen Sommer des Jahres 1945 eine Malariaepidemie. Die Parasiten waren von Soldaten aus den Tropen eingeschleppt worden. Stehendes Wasser in den Rheinauen und Bombentrichtern bot damals beste Vermehrungsbedingungen für die Anophelesmücke. Einige Arten sind auch bei uns heimisch. Selbst heute gibt es in Deutschland vereinzelte Malariafälle, vorwiegend im Umfeld von Flughäfen. Man spricht deshalb auch von Flughafen-Malaria. Die Plasmodien kommen mit infizierten Reisenden hierher und werden durch heimische Anophelesmücken verbreitet.�
�
�Mangelhafter Schutz durch das Immunsystem�Nur wer lange genug in einem Malariagebiet lebt und regelmäßig Infektionen mit dem dort heimischen Parasiten ausgesetzt ist, kann einen gewissen Schutz gegen den Erreger aufbauen. Man spricht von einer Semi-Immunität. Sie bewirkt, dass die körpereigene Abwehr die Plasmodien einigermaßen in Schach hält. Zwar wird der Infizierte die Parasiten nie ganz los und kann immer wieder erkranken, aber die Malaria verläuft dann milder.


��
Sichelzellenanämie schützt vor Malaria. Diese Erbkrankheit tritt vermehrt in Ländern auf, in denen die Infektionsrate mit Malariaparasiten besonders hoch ist. Bei der Sichelzellenanämie bewirkt ein genetischer Defekt, dass der Blutfarbstoff Hämoglobin den Sauerstoff wesentlich schlechter bindet und sich die roten Blutkörperchen schneller abbauen. Wird z. B. durch körperliche Anstrengung dem defekten Hämoglobin viel Sauerstoff entzogen, klumpt es zusammen und verformt die Blutzellen zu Sicheln. In dem sauerstoffarmen Milieu können sich die Plasmodien schlecht entwickeln und gehen schließlich mitsamt den Sichelzellen zugrunde. Träger des Sichelzellen-Gens sind deshalb vor schweren Formen der Malaria weitgehend geschützt. Dafür leiden sie aber zeitlebens unter einer milden Form der Blutarmut.�
�
Wer allerdings zu selten mit Malariaparasiten in Kontakt kommt und keine ausreichenden Abwehrkräfte aufbauen konnte, ist hochgradig gefährdet. Deshalb sind unter den Malariatoten Schwarzafrikas so viele Kinder unter fünf Jahren. Auch Reisende erwerben bei kurzen Aufenthalten in Malariagebieten keinerlei Abwehrkräfte gegen Plasmodien. Da es bisher keinen wirksamen Impfstoff gegen Malaria gibt, helfen nur entsprechende Medikamente, die die Parasiten abtöten. Aber auch das ist nicht in jedem Fall gewährleistet, denn es gibt einige resistente Plasmodienstämme, bei denen Antimalariamittel nicht mehr wirken.


Der Lebenszyklus von Malariaparasiten (Plasmodien)�Malariaerreger haben eine äußerst ungewöhnliche Lebensweise. In der Malariamücke vermehren sich die Parasiten geschlechtlich, im Menschen ungeschlechtlich. Dabei machen die Plasmodien eine Reihe von Entwicklungsstadien durch, bei denen sie jeweils ihre Gestalt ändern. Deshalb gelten Malariaparasiten als besonders trickreiche Verwandlungskünstler.�
�
Sticht eine Malariamücke einen Menschen, gelangen über den Speichel der Mücke Plasmodien ins Blut. In diesem Stadium werden die Parasiten als Sporozoiten bezeichnet.


Es dauert nur 30-60 Minuten, bis die Sporozoiten Leberzellen infizieren. Dort findet eine radikale Verwandlung statt. Aus einem Sporozoiten bilden sich Tausende von Merozoiten. Nach ein bis zwei Wochen platzt die Leberzelle und schwemmt die Merozoiten ins Blut. Sporozoiten können aber auch in einer Art Schlafzustand in der Leber überdauern und noch nach Jahren Malariaanfälle auslösen.


Die Merozoiten dringen in rote Blutzellen ein und teilen sich dort, bis die roten Blutzellen platzen. Dabei werden etwa zwanzig Merozoiten frei, und befallen neue Blutzellen. Dieser Wachstums- und Vemehrungsvorgang wiederholt sich mehrfach, meist alle zwei bis drei Tage.


Ein Teil der Merozoiten verwandelt sich in weibliche bzw. männliche Gametozyten (Vorläuferstadien von Keimzellen). Nimmt eine Mücke bei einer Blutmahlzeit solche Gametozyten auf, infiziert sie sich. Die Parasiten durchlaufen nun mehrere geschlechtliche Entwicklungs- und Vermehrungsschritte. Innerhalb einer Woche entstehen wieder Sporozoiten, mit denen die Anophelesmücke weitere Menschen infizieren kann.�
���Malaria-Zyklus starten��
�



Typische Malariasymptome in der Vermehrungsphase sind Fieber und Schüttelfrost. Die Zerstörung roter Blutzellen (Erythrozyten), die ja für den lebenswichtigen Sauerstofftransport sorgen, führt dazu, dass Organe schlecht durchblutet werden. Im Extremfall kommt es zu komplettem Organversagen.�
�
Immunabwehr bei Malaria�Malariaparasiten stellen mit ihren Verwandlungstricks die menschliche Immunabwehr auf eine harte Probe. Die wirksamste Abwehrstrategie besteht darin, die frei im Blutstrom schwimmenden Parasitenstadien (Sporozoiten, Merozoiten, Gametozyten) mithilfe von Antikörpern abzufangen. Allerdings muss die Abwehr einen Mehrfrontenkampf führen, denn die drei Parasitenstadien haben unterschiedliche Hüllen und ändern außerdem immer wieder ihre Oberflächenstrukturen (Antigene). Viele der gebildeten Antikörper bleiben daher wirkungslos, weil sie nicht die passenden Angriffsziele (Antigene) finden.


���Vermehrung der Sporozoiten�
Eine wirksame Immunantwort wird auch dadurch erschwert, dass sich die Parasiten die meiste Zeit im Innern von Körperzellen aufhalten. Sporozoiten vermehren sich in der Leber. In diesem Versteck können sie nur von T-Killerzellen (zytotoxischen T-Zellen) bekämpft werden. Doch nach allem was man bisher weiß, ist diese Form der Abwehr bei Malariaparasiten nur begrenzt wirksam.�
�
Die Merozoiten gehen noch raffinierter vor. Sie vermehren sich in roten Blutzellen. Im Gegensatz zu anderen Zellen fehlen den roten Blutzellen MHC-I-Moleküle, mit denen sie Bruchstücke des Parasiten an ihrer Oberfläche präsentieren könnten. Den Killerzellen fehlen also schlicht die erforderlichen „Feindbilder", daher können sie nicht eingreifen.


Zur Überlebensstrategie der Merozoiten gehört noch ein weiterer Trick: Sie bringen die infizierten roten Blutzellen dazu, bestimmte Oberflächenmoleküle auszubilden. Diese Moleküle wirken wie „Klebstoffe" und heften die Blutzellen an die Gefäßwand. So wird ein Abtransport in die Milz verhindert, die normalerweise kranke Blutzellen beseitigt. Die Merozoiten sind in den „parkenden" Erythrozyten in Sicherheit und können sich in aller Ruhe vermehren.


Die Malariaparasiten verstehen es sogar, Abwehrmaßnahmen des Körpers zu ihrem Vorteil zu nutzen. Als Reaktion auf die Krankheitserreger, setzen Fresszellen den Botenstoff TNF� (Tumor-Nekrose-Faktor Alpha) frei.


In geringer Konzentration werden die Parasiten abgetötet. Bei Überschreiten einer bestimmten Konzentration wird jedoch der Klebstoffeffekt verstärkt. Immer mehr rote Blutzellen, auch nicht-infizierte, bleiben an der Gefäßwand hängen und verklumpen miteinander. Der Stau in den Blutgefäßen wird noch von Antikörpern verstärkt, die sich an die „Klebstoffmoleküle" der infizierten Blutzellen heften. Was den Malariaparasiten nützt - sie vermehren sich am besten in sauerstoffarmer Umgebung - kann für den Menschen zur tödlichen Gefahr werden. Mangelhafter Sauerstofftransport und unzureichende Durchblutung zerstören Organe wie Leber, Niere oder Gehirn.


Schutz vor Malaria�Trotz aller Bemühungen gibt es bisher keine erprobten Impfstoffe, die vor Malaria schützen. Das liegt vor allem an dem komplizierten Lebenszyklus der Parasiten, die durch Tarnung und Täuschung die Immunabwehr immer wieder überlisten.


Außerdem ist die großtechnische Kultivierung von Malariaparasiten zur Impfstoffgewinnung bisher nicht möglich. Als Alternative kommen synthetisch hergestellte Antigene in Betracht. Aber bisher ist nicht klar, welche Oberflächenantigene der Erreger zu einer effektiven Abwehr durch Antikörper führen. Ein Beispiel: Der von Manuel Patarroyo entwickelte Impfstoff SPF 66, ein Cocktail verschiedener synthetisch hergestellter Antigene, erwies sich als zu wenig wirksam. Auch Versuche mit anderen Impfstoffen brachten bisher nicht den gewünschten Durchbruch.�
���Impfstoffversuch in Afrika �
�
Nach wie vor ist man also auf Antimalariamittel angewiesen, die den Stoffwechsel der Parasiten stören und sie abtöten. Allerdings wird diese wichtige Waffe im Kampf gegen die Malaria zusehends stumpf. Manche Plasmodienstämme sprechen auf lange bewährte Medikamente nicht mehr an. Die Erreger sind gegen bestimmte Wirkstoffe resistent geworden.


Der einfachste Schutz vor einer Malariainfektion besteht darin, sich vor den Stichen der Anophelesmücke zu schützen. Da die Weibchen nur in den frühen Abendstunden und nachts stechen, helfen sogenannte Repellents (Abwehrstoffe, die auf die Haut aufgetragen werden) und mit Insektiziden imprägnierte Moskitonetze. Wer als Tourist in Malariagebiete reist, sollte sich vorher medizinisch beraten lassen und gegebenenfalls die empfohlenen Antimalariamittel vorschriftsmäßig einnehmen.





2.6 Creutzfeldt-Jakob-Krankheit - Prionen als Fälscher�


� ��vCJD-Patientin�
Creutzfeldt-Jakob-Erkrankungen (CJD, Creutzfeldt-Jakob-Disease) treten zwar selten auf, aber sie sind dennoch die häufigsten Erkrankungen, die durch Prionen hervorgerufen werden. Auf eine Million Menschen kommt schätzungsweise ein Fall. Creutzfeldt-Jakob-Erkrankungen verlaufen immer tödlich, weil die Nervenzellen im Gehirn absterben. Neben der schon länger bekannten klassischen Form CJD, die überwiegend genetisch bedingt ist, macht seit 1996 die neue Variante vCJD von sich reden. Nach derzeitigem Kenntnisstand wird die vCJD von Prionen tierischen Ursprungs ausgelöst, die mit der Nahrung in den Körper des Menschen gelangen. Im Verdacht steht vor allem Rindfleisch, das mit BSE-Erregern verseucht ist.��
�
BSE=Bovine spongiforme Enzephalitis. Die tödliche Tierseuche, bei der sich das Gehirn schwammartig verändert, hat als „Rinderwahn" Schlagzeilen gemacht. Mit tausenden von Fällen ist Großbritannien am stärksten betroffen. Als Ursache gilt die Verfütterung von Tiermehl, das mit infektiösen Prionen belastet ist. Prionenerkrankungen kommen auch bei anderen Tieren wie Schafen und Ziegen vor. Seit kein Tiermehl mehr verfüttert wird, ist die Zahl der Neuerkrankungen deutlich zurückgegangen.�	�
��An BSE erkrankte Kuh�
�



Die meisten Opfer der vCJD hat Großbritannien zu beklagen. Die Patienten leiden zunächst an Depressionen und Angstzuständen. Im Verlauf der Erkrankung nehmen Bewegungsstörungen zu, und der geistige Verfall schreitet fort. Durch die Infektion mit Prionen bilden sich krankhafte Eiweißablagerungen im Gehirn. Immer mehr Nervenzellen gehen zugrunde, bis das Gehirn durchlöchert ist wie ein Schwamm. Niemand weiß bisher, wie viele Menschen den Erreger der vCJD bereits in sich tragen. Da von der Infektion bis zum Auftreten erster Symptome Jahre vergehen, befürchten manche Forscher, dass noch eine größere Erkrankungswelle bevorsteht.





Rätselhafte Prionen�Prionen bestehen aus einer großen Zahl von Eiweißmolekülen und kommen auch im Gehirn gesunder Menschen vor. Wahrscheinlich spielen die Prionen eine Rolle bei der Informationsübertragung zwischen Nervenzellen. Krankmachende Prionen unterscheiden sich von den normalen in ihrer räumlichen Struktur: Sie sind anders gefaltet.��
���Vergleich normale - infektiöse Prionen (Modell)�
�
�Infektiöse Prionen sind mit keinem bisher bekannten Erreger vergleichbar. Sie enthalten nämlich keinerlei Erbmaterial. Das widerspricht der bisherigen Lehrmeinung, wonach nur Krankheitserreger, die über Erbmaterial verfügen, Infektionen hervorrufen können. Deshalb wird die Prionenhypothese auch von manchen Forschern angezweifelt. Die überwiegende Mehrzahl der Wissenschaftler geht aber davon aus, dass falsch gefaltete Prionen das Gehirn angreifen können.�Anders als Viren oder Bakterien widerstehen infektiöse Prionen den meisten Desinfektionsmitteln. Selbst das Erhitzen auf 100°C kann den Erregern nichts anhaben. Sie lassen sich erst bei Temperaturen über 130°C zerstören. Infektiöse Prionen sind biologisch äußerst schwer abbaubar.��
�
Die Fälscher am Werk�Kommen infektiöse Prionen mit gutartigen Prionen in Kontakt, nehmen diese die krankmachende Form an. So entstehen in einer Kettenreaktion immer neue Krankheitserreger, die sich im Gehirn ausbreiten. Bis jetzt gibt es kein Gegenmittel, das den Fälschern ihr Handwerk legen könnte. 


Fehlende Immunabwehr�Offenbar sind infektiöse Prionen den normalen körpereigenen ähnlich, sodass die Fälschungen unentdeckt bleiben. Daher schreitet die Immunabwehr nicht ein. Zumindest ist keine Immunreaktion nachgewiesen worden. Mit der Nahrung gelangen die Erreger in den Darm und verbreiten sich in Organen des Lymphsystems. Von dort wandern die Prionen an Nervenfasern entlang unbehelligt ins Gehirn. Es ist zwar im Tierversuch gelungen, künstlich Antikörper gegen Prionen herzustellen, aber ob man nach diesem Prinzip einen wirksamen Impfstoff für Menschen gewinnen kann, ist noch offen. 


Schutz vor der neuen Variante der Creutzfeld-Jakob-Krankheit (vCJD)


��
Die wirksamste Methode besteht darin, alle infektiösen Tiere aus der Nahrungskette zu entfernen. Das hat in der Vergangenheit zu umfangreichen Massenschlachtungen geführt. Wurde in einem Bestand ein Tier positiv getestet, ließ man auch alle anderen Tiere vorsorglich töten. Bisher sind die Testverfahren allerdings nicht empfindlich genug, um alle Verdachtsfälle zu erfassen. Will der Verbraucher ganz sicher gehen, muss er auf Fleischwaren verzichten, die Gewebe aus dem Hirn, den Augen, dem Dünndarm, der Milz, den Rückenwirbeln und den Röhrenknochen enthalten könnten.�
�






