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Pressemitteilung
Omikron-Variante weitgehend resistent gegen aktuelle Antikorper

Zellkulturstudien zeigen, dass die SARS-CoV-2-Variante Omikron Antikérpern ausweicht, die nach
Infektion und Impfung gebildet wurden und gegen mehrere therapeutische Antikorper resistent ist

Géttingen, 28. Dezember 2021. Die Omikron-Variante des SARS-Coronavirus-2 verbreitet sich mit
besorgniserregender Geschwindigkeit. Schon bald kdnnte sie die derzeit weltweit dominierende
Delta-Variante ablosen. Es ist aber nur wenig dazu bekannt, ob die gegenwartig verfiigbaren
Impfstoffe und Medikamente gegen die Omikron-Varianten wirksam sein werden. Um die
Wirksamkeit der Impfungen und therapeutischen Antikérpern einzuschatzen, hat ein
Forschungsteam um Stefan P6himann und Markus Hoffmann vom Deutschen Primatenzentrum —
Leibniz-Institut fiir Primatenforschung in Gottingen sowie Forschenden an der Medizinischen
Hochschule Hannover, der Universititsmedizin Gottingen, der Friedrich-Alexander Universitat
Erlangen-Niirnberg sowie des Deutschen Zentrum fiir Infektionsforschung in Braunschweig
untersucht, wie effizient die Omikron-Variante durch Antikérper von Genesenen und Geimpften
neutralisiert wird. Eine Hemmung durch T-Zellen, die sich nach der Infektion bilden, ist noch zu
untersuchen.

Das Team konnte zeigen, dass Antikérper von Genesenen die Omikron-Variante kaum hemmen.
Auch die nach zweifacher BioNTech-Pfizer Impfung gebildeten Antikdrper wiesen gegen die
Omikron-Variante eine deutlich geringere Wirksamkeit als gegen die Delta-Variante auf. Eine
bessere Hemmung wurde nach dreifacher BioNTech-Pfizer-Impfung ebenso wie nach Kreuzimpfung
mit Oxford-AstraZeneca und BioNTech-Pfizer beobachtet. AuBerdem konnte das Team zeigen, dass
die meisten der in der Studie untersuchten therapeutischen Antikérper, die fiir die Behandlung von
COVID-19 eingesetzt werden, nicht gegen die Omikron-Variante wirksam sind. Die Ergebnisse
deuten jedoch auch darauf hin, dass eine dritte Immunisierung mit dem BioNTech-Pfizer Impfstoff
(Booster) sowie eine Kreuzimmunisierung gut gegen die Omikron-Variante schiitzen konnten (Cell).

Die Omikron-Variante von SARS-CoV-2 scheint sich schneller auszubreiten als alle vorigen Varianten
und kdnnte schon bald global dominieren. Die Infektion mit SARS-CoV-2 und die Impfung fuhrt zur
Bildung von Antikorpern, die wesentlich zum Schutz vor einer schweren Erkrankung beitragen.
AulRerdem werden Kombinationen von Antikdrpern, die biotechnologisch hergestellt werden, fir die
Behandlung von COVID-19 eingesetzt. Das Spike-Protein des SARS-CoV-2 vermittelt den Eintritt des
Virus in Zellen und stellt den zentralen Angriffspunkt fir Antikoérper dar, die das Virus hemmen
(neutralisieren). Daher ist es wichtig herauszufinden, ob das Omikron-Spike von Antikorpern
gehemmt wird, die nach Impfung oder Infektion gebildet werden oder gegenwartig fir die COVID-19-
Therapie eingesetzt werden. Diese Fragen haben die Forschenden mit Hilfe von ungefahrlichen Virus-
dhnlichen Partikeln untersucht, die das Omikron-Spike tragen und fiir die Analyse des Virus-Eintritts
und seiner Hemmung gut geeignet sind.

Derzeit werden haufig Kombinationen aus den Antikorpern Casirivimab und Imdevimab sowie aus
Etesevimab und Bamlanivimab fir die Behandlung von COVID-19 eingesetzt. Die Tests des Teams
zeigten jedoch, dass diese Antikdrper gegen das Omikron-Spike weitgehend wirkungslos sind.
Lediglich ein Antikorper, Sotrovimab, hemmte das Omikron-Spike. ,Unsere Zellkulturstudien legen
nahe, dass die meisten gegenwartig fir die COVID-19-Therapie verfligbaren Antikdrper gegen
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Omikron wirkungslos sein werden. Sotrovimab ist eine Ausnahme und kdnnte ein wichtiger
Bestandteil der Behandlung von Omikron infizierten Patientinnen und Patienten werden”, schlief3t
der Erstautor der Studie, Markus Hoffmann.

Die Forschenden haben weiterhin untersucht, ob Erkrankte, die sich wahrend der ersten Corona-
Welle in Deutschland infizierten, Antikérper gebildet hatten, die vor der Omikron-Variante schiitzen.
Die Antikorper hemmten zwar das Spike des Virus, das fiir die erste Welle verantwortlich war, hatten
jedoch kaum Wirkung gegen das Omikron-Spike. Es ist daher davon auszugehen, dass diese Personen
keinen robusten Immunschutz gegen die Omikron-Variante aufweisen, wobei eine Hemmung durch
T-Zellen, die auch wahrend der Infektion gebildet werden, noch analysiert werden muss.

Auch Antikorper, die nach zweimaliger Immunisierung mit dem BioNTech-Pfizer Impfstoff gebildet
wurden, hemmten das Omikron-Spike deutlich schlechter als die Spike-Proteine anderer Varianten.
Eine bessere Schutzwirkung wurde nach dreimaliger Immunisierung mit BioNTech-Pfizer sowie nach
Kreuzimpfung mit Oxford-AstraZeneca/BioNTech-Pfizer beobachtet. Diese Ergebnisse weisen darauf
hin, dass die zweifache Immunisierung mit BioNTech-Pfizer moglicherweise vor der Omikron-
Variante nicht so gut schiitzt wie vor der Delta-Variante. Die dreifache Immunisierung mit BioNTech-
Pfizer (Booster) sowie die Kreuzimpfung mit Oxford-AstraZeneca/BioNTech-Pfizer konnten dagegen
einen starkeren Schutz aufbauen.

,Unsere Ergebnisse weisen darauf hin, dass die Antikdrpertherapien fir COVID-19 an die Omikron-
Variante angepasst werden miussen. Auch eine Anpassung des BioNTech-Pfizer Impfstoffes sollte
erwogen werden. Eine dreifache Immunisierung mit BioNTech-Pfizer (Booster) sowie die
Kreuzimpfung mit Oxford-AstraZeneca/BioNTech-Pfizer konnten dagegen Schutz vor der Omikron-
Variante bieten”, sagt Stefan Pohlmann.
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Die Deutsches Primatenzentrum GmbH (DPZ) — Leibniz-Institut fiir Primatenforschung betreibt
biologische und biomedizinische Forschung lber und mit Primaten auf den Gebieten der
Infektionsforschung, der Neurowissenschaften und der Primatenbiologie. Das DPZ unterhdlt
auferdem vier Freilandstationen in den Tropen und ist Referenz- und Servicezentrum fiir alle Belange
der Primatenforschung. Das DPZ ist eine der 96 Forschungs- und Infrastruktureinrichtungen der
Leibniz-Gemeinschaft.
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Schematische Darstellung des Spike-Proteins der Omikron-Variante (in der Aufsicht) mit Mutationen
(rot) an der Rezeptor-Bindungs-Domane (lila) und der N-terminalen Domane (blau). Abbildung:
Markus Hoffmann

Prof. Dr. Stefan P6hlmann, Leiter der Abteilung Infektionsbiologie am Deutschen Primatenzentrum —
Leibniz-Institut fir Primatenforschung (DPZ). Foto: Karin Tilch




Dr. Markus Hoffmann, Wissenschaftler in der Abteilung Infektionsbiologie am Deutschen
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Abbildung
SARS-CoV-2 Omikron Variante

Spike-Protein besitzt >30 Mutationen
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Abbildung: Das Spike-Protein der SARS-CoV-2 Omikron-Variante tragt mehr als 30 Mutationen im
Vergleich zum Spike-Protein des Virus, das sich zu Beginn der Pandemie ausgebreitet hat. Die
Mutationen im Spike-Protein fiihren dazu, dass die meisten therapeutischen Antikdrper wirkungslos
gegen das Omikron-Spike sind und dass das Omikron-Spike Antikérpern ausweicht, die nach Infektion
oder zweifacher BioNTech-Pfizer Impfung gebildet wurden. Antikérper, die nach dreifacher
Immunisierung mit BioNTech-Pfizer (= Booster) sowie nach Kreuzimpfung mit Oxford-
AstraZeneca/BioNTech-Pfizer gebildet wurden, waren dagegen besser in der Lage das Omikron-Spike
zu hemmen. Booster- und Kreuzimpfung kénnte daher einen starkeren Schutz vor Omikron bieten.
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