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 Dr. Neb: klinische Behandlung auf der Intensivstation

 Mesenchymale Stromazellen

 Geplante klinische Studie







It will be gone by April……..
https://www.youtube.com/watch?v=bYFnfoJHiVc
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Definitionen am 11. Februar 2020

 Virus:
 International Committee on Taxonomy of Viruses

(ICTV):
 Severe Acute Respiratory Syndrome Corona Virus type2

= SARS-CoV2

 Krankheit:
 WHO: SARS-Cov-2 verursacht:

 Corona Virus Disease 2019 = COVID 19



Definitionen
 Verbreitung der Corona Viren:

 Vögeln und Säugetiere, Mensch

 Können sehr leicht das Wirtsspektrum erweitern und die Artengrenze 
überspringen

 Sieben Corona Virus Spezies sind bekannt (Alphacoronaviren und 
Betacoronaviren:
 Middle East Respiratory Syndrome MERS-CoV, SARS-Cov-1 und SARS-CoV-2 

sind erst vor kurzer Zeit vom Tier auf den Menschen übergegangen

 SARS-CoV-2 ist ein neues Corona Virus, erst Angang 2020 
identifiziert

 RNA Viren: Haben ein Einzelstrang-RNA-Genom





 Fieber

 Trockener Husten (38%)

 Husten (45%)

 Schnupfen (20%)

 Müdigkeit

 Seltenere Symptome:

 Gliederschmerzen, Halsschmerzen

 Durchfall

 Bindehautentzündung

 Kopfschmerzen

 Verlust des Geschmacks- oder 
Geruchssinns (15%)

 Verfärbung an Fingern oder Zehen 
oder Hautausschlag

 Schwere Symptome:

 Atembeschwerden oder 
Kurzatmigkeit (3%)

 Schmerzen oder Druckgefühl im 
Brustbereich

 Verlust der Sprach- oder 
Bewegungsfähigkeit

Häufigste Symptome: COVID 19



Symptome





Übertragung

 Das Coronavirus SARS-CoV-2 wird im normalen 
gesellschaftlichen Umgang in der Bevölkerung 
hauptsächlich über virushaltige Partikel übertragen

 Husten und Niesen sowie beim Atmen und 
Sprechen 
 Tröpfchen und kleinere Aerosole 
 größere Tröpfchen sinken schneller zu Boden 
 Aerosole auch über längere Zeit in der Luft schweben 

und sich in geschlossenen Räumen verteilen

 Beim Atmen und Sprechen, vor allem bei höherer 
Lautstärke, werden Aerosole ausgeschieden 

 Beim Husten und Niesen entstehen zusätzlich 
deutlich mehr Tröpfchen



Diagnose

 Klinischer Verdacht

 Labor - Diagnose

 Polymerase Kettenraktion (PCR) zum Nachweis 
von Virus DNA oder RNA

 Antigen Nachweis mittels monoklonaler Antikörper



Polymerase Kettenreaktion – Vermehrung von DNA
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Quantitative PCR mit Hilfe der
TaqMan® -Technology heute Real time PCR



Fluorogene TaqMan® -Sonde
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Real Time PCR - Standardkurve



Patient UPN 2071

Sample Date MRD

1 14196 28.03.01 1.6 x 10-5

2 15254 25.06.01 3.6 x 10-3

3 15455 09.07.01 2.1 x 10-1

4 15702 26.07.01 2.3 x 10-1

2 13 + 4

Kontrolle



Moderne PCR Maschinen in Großumsatzlaboren



Antigen Nachweis der Fa. Roche



Verlaufsformen der Erkrankung



Der kritisch Kranke

 Einblick in einen „typischen“ intensivmedizinischen COVID-19 Verlauf



Verlauf der „Lungenentzündung“



Der klinische Verlauf

 Symptombeginn 

 (ca. 1 Woche)

 Probleme beim Atmen

 (ca. 1 Woche)

 Aufnahme im Krankenhaus

 (ca. 1 Woche)

 Künstliche Beatmung erforderlich

 Verschlechterung kein muss

 Ende = Lungenfibrose?



Wer erkrankt schwer?

Risiken: 

1. männliches Geschlecht

2. Übergewicht

3. Arterielle Hypertonie (Bluthochdruck)

4. Genetische Komponente (Blutgruppensystem,…)

5. Diabetes mellitus



Visite am Krankenbett



Laboruntersuchung

 Kein Laborwert erlaubt bisher die Identifizierung für einen schweren 
Verlauf!

 Lymphozytenzahl reduziert

 Entzündungszeichen erhöht

 Leberwerte, Nierenwerte, Herzenzyme erhöht



Multiorganbeteiligung?



Anderer Zusammenhang?



Endothelitis/Endothelialitis



Gefäßentzündung bedeutet was?



Was können wir dagegen tun?



Was können wir ursächlich dagegen tun?



Medikamente gegen das Virus



Bestes antivirales Medikament?!



Medikamente gegen Endothelitis?



MSC in the treatment of severe COVID-19 Disease?

M. Mehra et al.: 
NEJM: 2020, May 4

SARS-CoV-2:

 Novel infection
 Hyperinflamation
 Cytokine storm
 Capillary leakage
 Endothelitis
 ARDS
 Multi-organ failure



Mesenchymale Stromazellen

• Erstbeschreibung durch Friendenstein

• Aus dem Mesoderm

• Haben die Fähigkeit sich in Zellen der 
drei Keimblätter zu differenzieren

• Erstbeschreibung 1968 im 
Knochenmark
• Elognierte Zellen, die in der Zellkultur 

Zellklone bilden können

• Fibroblasten-ähnlich, multipotent

Friedenstein, et al.: Transplantation 1968 

Photo: R. Schäfer, 
Frankfurt



Homeostasis des Immunsystems

DAMPS
PAMPS (LPS)

IL-1β, IL-6
TNF-α

Activated MSC







MSC in der Behandlung der schweren COVID-19 Erkrankung?



The first patient who received MSC was a 29 year old female patient with a body weight of 120 kg. She developed first signs of Covid-19 disease on April 1st with fever and 
malaise. On April 5th, she required intubation and mechanical ventilation. Due to controllable inflammation she continued to deteriorate and progressed to require extracorporeal 
mechanical oxygenation (ECMO) on April 13th. In this desperate situation and with informed consent by her family, she received one dose of Obnitix® on April 20th. 

Clinical signs of inflammation with leukocytosis, elevated CRP, IL-6 and PCT as well as HLA-DR
activated cytotoxic CD8 T-cells.
After transfusion of one dose of MSC, the patient’s regulatory CD4 T cells temporarily increased,
concurrent to a reduction of activated T-cells.



In patients suffering from bacterial sepsis, a long lasting decline of HLA-DR expression was related to poor survival. Therefore,
we investigated HLA-DR activation on monocytes. HLA-DR expression on monocytes 24h and eight days following Obnitix®
application indicating effective immune modulation of Obnitix®.

Analysis of HLA-DR expression on monocytes



20.04.2020 22.04.2020

24.04.2020 30.04.2020

Both ECMO support could be
steadily reduced the patient
lungs took continuously over
oxygen saturation. ECMO
support could be terminated one
week later on April 28th.



Flow-Chart: MSC Study and Critically Ill COVID-19 Patients
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