LABORINFORMATION

Frequently asked questions (FAQ) zur
SARS-CoV-2-Antikérper-Bestimmung

Serologische Diagnostik nach Infektion und Coronaimpfung

Fir die serologische Diagnostik einer bestehenden
oder zuriickliegenden Infektion mit SARS-CoV-2 sowie
far den Nachweis von SARS-CoV-2-Antikérpern nach
einer Coronaimpfung steht ein breites Portfolio an di-
agnostischen Testen zur Verfiigung.

Die hier dargestellten Informationen sollen den ak-
tuellen Stand der Kenntnisse wiedergeben, um die
haufigsten Fragen beantworten zu kénnen.

Allgemeine Fragen

Frage: Wie unterscheiden sich die verschiedenen
Teste zur SARS-CoV-2-Antikorper-Diagnostik?

Antwort: Die Teste basieren auf verschiedenen Antige-
nen von SARS-CoV-2 (Nukleokapsid-Protein, Spikepro-
tein S1 und S2, Rezeptorbindungsdomadne (RBD) des
Spike-Proteins) und weisen verschiedene Testformate
auf (ELISA, CLIA, ECLIA, LineBlot etc.). Zusatzlich gibt es
Surrogat-Neutralisationstests zum Nachweis neutrali-
sierender Antikorper.

Frage: Sind die Ergebnisse unterschiedlicher Teste
vergleichbar?

Antwort: Die Ergebnisse unterschiedlicher Teste
sind nicht direkt vergleichbar. Die Bewertung muss
immer in Bezug auf die vom jeweiligen Herstel-
ler angegebenen Interpretationsgrenzen erfolgen.
Einige Teste sind auf einen internationalen Standard
der WHO (,,First WHO International Standard for anti-
SARS-CoV-2 immunoglobulin (human)”, NIBSC Code
20/136) kalibriert. Mangelnde Vergleichbarkeit
serologischer Teste, selbst derjenigen, die auf ei-
nen internationalen Standard bezogen sind, ist
auch bei anderen serologischen Parametern be-
kannt.

Frage: Welche Teste sind geeignet zum Nachweis ei-
ner zuriickliegenden SARS-CoV-2-Infektion?

Antwort: Hierzu sind sowohl Teste, die das Nuk-
leokapsid-Antigen, als auch welche, die das Spike-
Protein als Antigen verwenden, geeignet.

Frage: Welche Teste sind geeignet zum Nachweis
von Antikérpern nach einer Coronaimpfung?

Antwort: Hierzu sind nur Teste geeignet, die Antikérper
gegen das Spike-Protein nachweisen.

Fragen von Patienten mit zurickliegender SARS-
CoV-2-Infektion

Frage: Ich hatte eine PCR-gesicherte SARS-
CoV-2-Infektion, habe aber keine Antikorper
entwickelt. Ist das moglich?

Antwort: Mild erkrankte Patienten sowie asymptomatisch
infizierte Personen bilden seltener Antikérper gegen SARS-
CoV-2 als schwer erkrankte und hospitalisierte Patienten.
Ein negativer Antikorperbefund nach zurtckliegender In-
fektion kommt bei asymptomatisch Infizierten sehr haufig
und bei nur mild Erkrankten ebenfalls nicht selten vor.

Bei einem Teil der Infizierten werden Antikorper
nur gegen eines der beiden immundominanten An-
tigene, Spike-Protein oder Nukleokapsid-Antigen,
gebildet. Daher kann bei negativem Antikdrper-
befund gegen eines der beiden Antigene eine Zusatz-
testung mit einem Test, der Antikérper gegen das an-
dere Antigen nachweist, sinnvoll sein.

Frage: Ich habe bereits eine Coronavirus-Infektion
gehabt und positive Antikorper - muss/sollte ich
mich noch impfen lassen? Wenn ja, 1 x oder 2 x?

Antwort: Die STIKO empfiehlt derzeit eine einmalige
Impfung ab 6 Monate nach der Wildvirus-Infektion. Diese
Empfehlung ist unabhangig vom Antikérperbefund.

Hinweis: In einigen Bundesldndern werden vollstandig
Geimpften gewisse Erleichterungen (Umgehung der Test-
plicht, Quarantanepfiicht, ...) bereits jetzt ermdglicht. Ge-
nerelle Regelungen werden politisch intensiv diskutiert.
Diese Erleichterungen gelten auch fiir Genesene, bei de-
nen ein positives PCR Ergebnis die Infektion bestatigt hat.
Falls die Infektion jedoch langer als 6 Monate zurlickliegt,
ist zuséatzlich eine einmalige Impfung erforderlich, um z.
B. die Test- oder Quarantanepflicht zu umgehen.
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Frage: Ich habe bereits eine Coronavirus-Infektion
gehabt, aber mein Antikérper-Befund ist negativ -
muss/sollte ich mich noch impfen lassen? Wenn ja,
1 x oder 2 x? Soll ich die Impfung lieber friher als 6
Monate nach Infektion machen lassen?

Antwort: Die STIKO empfiehlt derzeit eine einmalige
Impfung ab 6 Monate nach der Wildvirus-Infektion.
Diese Empfehlung ist unabhangig vom Antikarperbe-
fund.

Antikorper-Bestimmung nach Impfung

Frage: Ist eine Antikorperbestimmung nach Impfung
generell sinnvoll?

Antwort: Eine Bewertung von Antikorper-Ergebnissen in
BezugaufdasVorhandensein oderdie DauereinerImmu-
nitat kann derzeit noch nicht erfolgen. Die Bestimmung
kann nur die Frage beantworten, ob eine Antikérperbil-
dung messbar ist. Dies betrifft sowohl die Messverfah-
ren, die quantitativ Antikdrper-Konzentrationen messen,
als auch die Surrogat-Neutralisationstests, die neutrali-
sierende Antikorper nachweisen. Daher besteht derzeit
keine Empfehlung, einen Antikérpertiter nach Impfung
zu bestimmen.

Frage: Ich mochte meinen Antikorpertiter nach einer
Coronaimpfung bestimmen - welcher Zeitpunkt ist
der Beste?

Antwort: Es gibt bisher keine Empfehlung beziglich ei-
ner Impftiterbestimmung nach einer Coronaimpfung.
Generell ist eine Impftiterbestimmung erst nach Ab-
schluss einer Grundimmunisierung sinnvoll, d. h. bei
Impfungen mit Impfstoffen, die zweimalig geimpft
werden, erst nach der zweiten Impfung. Ein Abstand
von mindestens 2 Wochen nach der Grundimmunisie-
rung erscheint immunologisch sinnvoll, um die voll
ausgebildete humorale Immunantwort zu erfassen.

Frage: Ich habe mich mit dem Impfstoff von
AstraZeneca impfen lassen und nach der ersten Imp-
fung noch keinen Antikorpertiter entwickelt - soll
ich mich friher als nach 9 bis 12 Wochen auffrischen
lassen?

Antwort: Der Impfstoff von AstraZeneca induziert
neben der humoralen Immunantwort eine deut
liche zellulare Immunantwort. Es liegen bisher keine
Daten vor, ob bei dieser Konstellation eine frithere
Auffrischung sinnvoll ist. Die Auffrischung sollte nach
der STIKO-Empfehlung nach (9 bis) 12 Wochen erfol-
gen. Studien haben eine hohere Schutzrate bei einem
langeren Abstand zwischen den zwei Impfungen ge-
zeigt.
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Frage: Gibt es Erfahrungen beziiglich des
Impferfolgs und der Antikorpertiter nach einem
gemischten Prime-Boost-Impfkonzept (z.B. Er-
stimpfung mit AstraZeneca, Zweitimpfung mit
Biontech/Pfizer) im Vergleich zu einem klassischen
Impfkonzept (Erst- und Zweitimpfung mit dem glei-
chen Impfstoff)?

Antwort: Hierzu liegen derzeit noch keine Daten vor.
Es laufen jedoch Studien diesbeziiglich, wie die Com-
Cov-Studie in GrofSbritannien (https://comcovstudy.
org.uk/home).

Frage: Wie hoch liegen die Antikorpertiter iblicher-
weise nach einer Coronaimpfung?

Antwort: Hierzu gibt es bisher keine belastbaren Da-
ten. Die mRNA-Impfstoffe scheinen eine sehr hohe
Antikérperantwort zu induzieren, die im Durchschnitt
sogar hoher als nach einer Wildvirus-Infektion liegt.

Frage: Brauche ich eine 3. Impfung, wenn mein An-
tikorpertiter 2 Wochen nach der zweiten Impfung
negativ oder sehr schwach ist?

Antwort: Hierzu liegen derzeit noch keine Daten vor.
Eine Empfehlung zu einer weiteren Impfung, die tber
die empfohlenen Immunisierungsschemata hinaus-
geht, kann daher derzeit nicht gegeben werden.

Frage: Kann ich auf die 2. Impfung verzichten, wenn
mein Antikorpertiter nach der 1. Impfung bereits
sehr hoch ist?

Antwort: Nein. Die Impfschemata der Hersteller sind
verbindlich, Impfabstande und Intervalle sind Teil der
Zulassung. Damit muss eine ggf. vorgesehene zwei-
te Impfung erfolgen, selbst wenn Antikorper bereits
nach der ersten Impfung vorhanden sind.

Die Booster-Impfung dient ferner nicht nur der Erho-
hung der Titer, sondern auch einer Verlangerung der
Schutzdauer.

Frage: Ist eine Impftiterbestimmung bei bestimm-
ten Patientengruppen, wie schwer Immunsuppri-
mierten, Dialyse-Patienten etc., empfohlen?

Antwort: Eine Empfehlung zur Impftiterbestim-
mung gibt es bisher nicht. Es ist mdglich, dass diese
Patientengruppen eine verminderte Impfantwort zei-
gen, wie es auch bei einigen anderen Impfungen der
Fall ist. Diesbezugliche Studien sind derzeit in Arbeit.
Eine Impftiterkontrolle kann im Rahmen von Studien
sowie im Sinne einer Datenerhebung zum Erkenntnis-
gewinn sinnvoll sein.
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Fragen zur Bestimmung von neutralisierenden
Antikorpern

Frage: Welche Vorteile bringt die Bestimmung der
(teureren) neutralisierenden Antikoérper?

Antwort: Teste, die neutralisierende Antikorper be-
stimmen, messen nicht die Menge oder Konzentra-
tion von Antikérpern gegen SARS-CoV-2, sondern die
neutralisierende Wirkung der eventuell vorhandenen
Antikérper auf die Bindung von Spike-Protein an den
ACE2-Rezeptor. Dies kann in einem klassischen zell-
kulturbasieren  Neutralisationstest  (Plaque-Reduk-
tions-NT) oder neuerdings vermehrt in einem sogq.
Surrogat-Neutralisationstest erfolgen. Somit weisen
die Neutralisationsteste die Funktion der Antikorper
nach, wenngleich in einem in-vitro-System ohne di-
rekten Beweis der in-vivo-Wirkung in Bezug auf die
Verhinderung einer COVID-19-Erkrankung oder einer
SARS-CoV-2-Infektion. Eine Bewertung der Ergebnisse
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in Bezug auf das Vorhandensein oder die Dauer einer
Immunitat ist derzeit nicht maglich.

Frage: Ich habe einen Nachweis von Antikérpern ge-
gen das Spike-Protein, aber keinen Nachweis neut-
ralisierender Antikorper - was bedeutet das?

Antwort: Da die Teste unterschiedliche Aussagen ma-
chen, kommt diese Konstellation, insbesondere bei
eher niedrigen Antikérperkonzentrationen, durchaus
vor. Auch wenn der Surrogat-Neutralisationstest nega-
tiv ist, bedeutet dies nicht, dass die im ublichen Test-
verfahren nachgewiesenen Antikorper ,funktionslos”
sind. Neutralisationsteste weisen zwar die Funktion der
Antikérper nach, jedoch in einem in-vitro-System ohne
direkten Beweis der in-vivo-Wirkung in Bezug auf die
Verhinderung einer COVID-19-Erkrankung oder einer
SARS-CoV-2-Infektion. Eine Bewertung der Ergebnisse
in Bezug auf das Vorhandensein oder die Dauer einer
Immunitat kann derzeit noch nicht erfolgen.
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