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Wissenschaftler*innen des Berlin Institute of Health der Charité (BIH) und Kolleg*innen der Charité -
Universitatsmedizin Berlin und der Universitatskliniken Bonn und Aachen haben bei schwer erkrankten
COVID-19-Patient*innen eine besonders aktive Gruppe von Immunzellen gefunden. Die CD16-
positiven T-Zellen haben eine zytotoxische Wirkung auf das Endothel und sind mit einem tédlichen
Verlauf von COVID-19 verbunden.

Die zentrale Rolle des Immunsystems, das bei schweren COVID-19-Verlaufen sogar nach erfolgreicher
Bekdampfung der Infektion kdrpereigene Zellen angreift und zerstort, gilt als erwiesen. Die Leiterin der
Studie, Professorin Birgit Sawitzki (Leiterin der Abteilung Translationale Immunologie am BIH),
interessiert sich besonders fiir die Erforschung der T-Zellen, die als "Dirigenten des ganzen Orchesters
der Immunbotenstoffe und -zellen" verschiedene Funktionen tibernehmen kénnen. So ermdglichen T-
Helferzellen eine gezielte Abwehr mit malRgeschneiderten Antikdrpern, und T-Killerzellen toten gezielt
infizierte Kérperzellen ab. Bei einer SARS-CoV-2-Infektion vermehren sich die T-Zellen, die spezifisch
das Spike-Protein erkennen und angreifen. Im Blut von Patient*innen mit schwerer COVID-19 Infektion
entdeckten Forscher*innen spezielle T-Zellen, die das Molekiil CD16 auf ihrer Oberflache tragen. CD16
hilft Zellen des angeborenen Immunsystems, virusinfizierte Kérperzellen zu erkennen und abzutoten.
Normalerweise werden T-Zellen Gber ihren T-Zell-Rezeptor aktiviert, der spezifisch an prasentierte
Virusbestandteile bindet und so die T-Zelle dazu anregt, die Zielzelle zu téten. Gleichzeitig stellt die
Erkennung von gefédhrlichen Zellen durch den T-Zell-Rezeptor einen Sicherheitsmechanismus dar, da
nur fremde Eiweibestandteile erkannt werden. Die zusatzliche Aktivierung liber CD16 umgeht diesen
Sicherheitsmechanismus, so dass auch nicht-infizierte GefaRzellen angegriffen werden kdnnen. Die
Aachener Forscher*innen konnten CD16-positive T-Zellen auch in der Lunge verstorbener COVID-19-
Patienten nachweisen und bestatigten damit die Befunde aus dem Blut von COVID-19-Patient*innen
mit schwerem Krankheitsverlauf.

Ein Zusammenhang zwischen der Entwicklung von CD16-positiven T-Zellen und bestimmten
Komponenten des Komplementsystems, die bei Patienten mit schwerem COVID-19 vermehrt gebildet
werden, konnte ein Ansatz sein, um schwere Verlaufe durch Hemmung dieser Komponenten zu
minimieren. Weiterhin konnten diese Erkenntnisse auch eine Rolle in Nierenerkrankungen spielen, die
haufig immunbedingt sind und mit Veranderungen des Komplements einhergehen.
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Scientists of the Berlin Institute of Health of the Charité (BIH) and colleagues of the Charité -
Universitdatsmedizin Berlin and the University Hospitals of Bonn and Aachen have found a particularly
active group of immune cells in severely ill COVID-19 patients. The CD16-positive T cells have a
cytotoxic effect on the endothelium and are associated with a lethal course of COVID-19.

The central role of the immune system, which attacks and destroys the body's own cells in severe
COVID-19 courses even after successfully fighting the infection, is considered established. The leader
of the study, Professor Birgit Sawitzki (head of the Translational Immunology Department at BIH), is
particularly interested in research on T cells, which as "conductors of the whole orchestra of immune
messengers and cells" can assume various functions. For example, T helper cells enable targeted
defense with tailored antibodies, and T killer cells specifically kill infected body cells. In the case of
SARS-CoV-2 infection, T cells that specifically recognize and attack the spike protein proliferate. In the
blood of patients with severe COVID-19 infection, researchers discovered special T cells that carry the
molecule CD16 on their surface. CD16 helps cells of the innate immune system to recognize and kill
virus-infected body cells. Normally, T cells are activated via their T cell receptor, which specifically binds
to presented viral components, stimulating the T cell to kill the target cell. At the same time, the
recognition of dangerous cells by the T cell receptor represents a safety mechanism, as only foreign
protein components are recognized. The additional activation via CD16 bypasses this safety
mechanism, so that non-infected vascular cells can also be attacked.

The Aachen researchers were also able to detect CD16-positive T cells in the lungs of deceased COVID-
19 patients, thus confirming the findings from the blood of COVID-19 patients with severe disease
progression.

A link between the development of CD16-positive T cells and certain components of the complement
system, which are produced more frequently in patients with severe COVID-19, could be an approach
to minimize severe courses by inhibiting these components. Furthermore, these findings could also
play a role in kidney diseases, which are often immune-related and associated with changes in
complement.
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