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¢ Die Bekampfung der Corona-Pandemie
verlaufe nach WHO Ansicht immer noch zu
schleppend. Insbesondere in Landern mit
geringem Einkommen seien die Testraten zu
niedrig. Dadurch sei ein Grofteil der Welt
blind fiir die Entwicklung der Krankheit und
anfallig fir neue Varianten.

e DEU: Fir alle Bundeslander gilt nun: Mehr
als 50% Zweitimpfungen. Als letztes Bundes-
land Uberschritt Sachsen diese Marke.

e DEU: Mecklenburg Vorpommern wird die
Plane zum Einkauf des russischen Impfstoffs
Sputnik V vorerst nicht weiter verfolgen. Ein
Hintergrund dieser Entscheidung scheint zu
sein, dass mittlerweile schlichtweg genii-
gend Mengen anderer Impfstoffe vorhan-
den sind.
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Aktuelles

¢ ISR: Seit dem 18. August gilt nun der Gri-
ne Pass fiir fast alle Bereiche des offentli-
chen Lebens (Geimpft/Getestet/Genesen).
Der Griine Pass muss dann in solchen Fallen
von Personen ab 3 Jahren nachgewiesen
werden.

e AUS: Die Infektionszahlen steigen weiter,
in Australiens bevolkerungsreichstem Bun-
desstaat New South Wales wurde gar ein
Hochststand  der  taglichen  Corona-
Neuinfektionen verzeichnet.

e USA: In den USA starben erstmals seit
Marz 2021 wieder mehr als 1.000 Menschen
am Tag am Corona-Virus. Grund dafir ist die
Ausbreitung der ansteckenderen Delta-

Variante in Landesteilen mit geringer Impf-
quote.
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Neue STIKO Empfehlung zur COVID-19 Impfung
fiir Kinder von 12—17 Jahren.

Am 16. August 2021 war es nun soweit. Die Impfempfeh-
lung der standigen Impfkommission am Robert Koch
Institut (STIKO) fur die Altersklasse der 12—17 jahrigen
wurde angepasst. Es gibt nun also eine allgemeine Emp-
fehlung fur die COVID-19 Impfung ab 12 Jahren. Zuvor
war die Empfehlung auf bestimmte Gruppen beschrénkt,
wie zum Beispiel besonders gefahrdete Kinder.

Der ausfiihrliche Wortlaut (,,Beschlussentwurf mit dazu-
gehoriger wissenschaftlicher Begriindung”) der neuen
Empfehlung steht noch aus, eine Pressemitteilung hat
die STIKO allerdings bereits verodffentlicht. Als Begriin-
dung fiir die Anderung der Empfehlung wurde unter
anderem die aktuelle Pandemiesituation mit Dominanz
der Delta—Variante angefiihrt. Denn aktuell sind vor
allem jlingere Altersgruppen in besonderem MaRe von
Infektionen betroffen (siehe Grafik oben Mitte). So liegt
die 7—Tage Inzidenz in den Altersgruppen der Personen
von 10 bis 14 und 15 bis 19 weit liber der 7—Tage Inzi-
denz der Personen Uber 50 Jahre. Dies spiegelt insofern
auch die Impfquoten in den jeweiligen Altersgruppen
wieder. Zumindest die Altersklasse der 12—17 Jahrigen
ist bisher kaum durchgeimpft, die Impfquote vollstandig
geimpfter Personen liegt hier gerade einmal bei 16 Pro-
zent. Eine verschwindend geringe Zahl von Personen,
wenn man als Vergleich die Impfquote in der Altersgrup-
pe der Personen alter als 60 Jahren betrachtet, die der-

Bildquelle: https://www.tagesschau.de/inland/innenpolitik/kinder-impfen-105.html
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COVID-19 Impfung nun generell fiir Kinder ab 12 Jahren empfohlen
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zeit bei immerhin 82,5% liegt (siehe Tabelle unten
rechts).

Die wichtigste Begriindung flr die nun gednderte Impf-
empfehlung ist allerdings schlichtweg die gednderte
Datenlage beziglich der Impfrisiken in dieser besonde-
ren Altersgruppe. Denn die STIKO hatte bisher ja nicht
grundsatzlich gegen die Impfungen von Kindern und
Jugendlichen zwischen 12 und 17 Jahren argumentiert,
sondern lediglich vorgebracht, dass noch nicht geniigend
Daten fir ein positives Nutzen-Risiko-Verhaltnis vorhan-
den seien. Diese Daten—hier wird auf die bereits Millio-
nenfach in dieser Altersgruppe verimpften Impfdosen in
den USA verwiesen—lagen nun allerdings in ausreichen-
der Form vor, um eine Aktualisierung der Impfempfeh-
lung zu rechtfertigen.

Im Ubrigen Bestand auch bisher schon die Moglichkeit
Kinder und Jugendliche zwischen 12 und 17 Jahren zu
impfen. Nur war dies dhnlich der Impfung von Vektor-
impfstoffen bei Personen jinger als 60 Jahre mit dem
»Makel“ versehen, dass die Impfung nur ,nach arztlicher
Aufklarung und bei individuellem Wunsch und Risikoak-

zeptanz des Kindes oder Jugendlichen bzw. des oder der
Sorgeberechtigten moglich” Ein nicht zwingend
einladender Passus.

Auch wenn die Gesundheitsministerkonferenz (GMK)
bereits am 02. August verkiindete, dass Kindern und
Jugendlichen zwischen 12 und 17 Jahren nun ein Impfan-
gebot unterbreitet werden kdnne, so war dies letztlich
nicht mehr als die offensive mediale Verkiindung einer
bereits bestehenden Regelung. Namlich die Impfung
nach der entsprechenden Aufklarung und Risikoakzep-
tanz. Auch mit der neuen Impfempfehlung geht natirlich
eine Impfaufklarung und Notwendigkeit der Risikoakzep-
tanz einher, aber dennoch ist es etwas anderes ob die
Impfung eigentlich nicht empfohlen aber machbar oder
nun eindeutig empfohlen ist.

Der Druck, der spatestens seit dem GMK Beschluss auf
der STIKO lastete war enorm. Nicht wenige Politikerin-
nen und Politiker fuhlten sich auserkoren der STIKO
Untatigkeit vorzuwerfen, womit sie diesem wichtigen
Expertengremium einen Barendienst erwiesen haben.
Der SPD Gesundheitspolitiker Lauterbach sah -so tages-

sei.

schau.de- die STIKO bspw. in einer
»Aulenseiterposition” und, dass sie sich in ihrer zuvor
zurtickhaltenden Position beziglich der Impfempfehlung
fur die Altersgruppe der 12 bis 17 Jahrigen moglicher-
weise ,ein bisschen zu friih festgelegt und verrannt”
habe. Nun, da die Impfempfehlung aktualisiert wurde,
kommt die Frage auf, ob die STIKO nicht vor der Politik
eingeknickt sei und folglich Gberhaupt unabhangig sei -
so zum Beispiel bei tagesspiegel.de oder bei t-online.de
aufgeworfen bzw. angesprochen. Der Schaden, den die
Politik hier damit angerichtet hat, die STIKO derart
offentlich anzugreifen, ist nicht zu unterschatzen.
Unabhangig davon, dass die Impfquoten bei Kindern und
Jugendlichen zwischen 12 und 17 Jahren noch eher ge-
ring sind, scheinen auch die jiungeren Erwachsenen zwi-
schen 18 und 45 einen gewissen Nachholbedarf zu
haben. Denn bis in diese Altersgruppe findet—neben der
Altersgruppe der unter 18 Jahrigen—derzeit das héchste
Infektionsgeschehen statt, ein indirekter Marker flr zu
geringe Impfquoten. Und in dieser Altersgruppe bestand
ja auch bisher schon ldngst die Moglichkeit sich impfen
zu lassen. Es bleibt zu hoffen, dass die Bereitschaft zur
Impfung hier rasch ansteigt.

https://www.rki.de/DE/Content/Kommissionen/STIKO/Empfehlungen,
PM_2021-08-16.html
https://www.gmkonline.de/Beschluesse.html?uid=218&jahr=2021
https://www.tagesschau.de/inland/innenpolitik/kinder-impfen-105.html
://www.tagesschau.de/inland/impfungen-kinder-jugendliche-103.html|
https://www.rki.de/DE/Content/InfAZ/N/Neuartiges_Coronavirus/Daten,
Impfquotenmonitoring.htm
https://www.tagesspiegel.de/wissen/stiko-aktualisiert-empfehlung-
impfkommission-empfiehlt-corona-impfung-fuer-alle-ab-12-
jahre/27521262.html
https://www.t-online.de/gesundheit/krankheiten-symptome/id 90636952,
spaete-entscheidung-corona-impfung-fuer-kinder-ist-die-stiko-eingeknickt-
.html

Impfquote vollstindig geimpft
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COVID19-AKTIVITAT

Ubermittelte Stand: 18.08.2021
Falle der Félle pro 100.000 Einwohner
letzten [ keine Fille iibermittelt [1]
[1>0,0-50[10]
7 [ >5,0- 25,0 [144]
[ >25,0 - 50,0 [168]
I >50,0 - 100,0 [85]
I -100,0 - 250,0 [4
Tage B >250,0 - 500,0 }o{
I >500,0 - 1000,0 [0]
Landkreis Anzahl Inzidenz
1 SK Flenshurg 105 116,5
2 5K Berlin Neukalin 358 1115
3 SK Wuppertal 386 108,7
4 5K Bonn 345 104,6
5 5K Kiel 2492 98,1
6  SK Leverkusen 157 95,9
7 SK Berlin Spandau 224 93,7
&  SK Bielefeld 305 91,3
9 SKKgin 968 89,0
10 SK Diisseldorf 551 88,6
11 SK Weiden i.d.OP. 37 86,6
12 5K Ménchengladbach 222 85,0
13 LK Heinsberg 217 84,9
14 5K Krefeld 188 82,7
15  SK Berlin Friedrichshain-Kreuzberg 233 82,6

ROBERT KOCH INSTITU

A



Die Delta-Variante schlagt in Frankreich zu
Wadhrend DEU die Pandemie—zumindest im Augen-
blick—weitgehend im Griff zu haben scheint, steigen
die Fallzahlen in FRA nun seit etwa Mitte Juli un-
aufhorlich. Die 7-Tage-Inzidenz liegt landesweit der-
zeit bei 245 (DEU: 41), bei einer Quote von positiven
Tests von 3% (DEU: 4%) und etwa 2.000 Patienten auf
den Intensivstationen (DEU: 600). Angesichts immer
weiter steigender Infektionszahlen hat Prasident Em-
manuel MACRON auch wiederholt zur Wachsamkeit
aufgerufen, insbesondere im Hinblick auf die noch
bevorstehende Herbst— und Wintersaison mit dann
vermutlich wieder stark ansteigenden Fallzahlen. Nach
den mittlerweile wieder abflauenden Wellen in den
NLD, PRT und ESP hat die Delta-Variante von SARS-
CoV-2 nun mit FRA ein weiteres europdisches Land
heimgesucht—BEL befindet sich scheinbar in einer mit
FRA vergleichbaren Situation, wahrend die Fallzahlen
in DEU noch auf einem vergleichsweise niedrigen
Niveau verharren (s. Abbildung unten).
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Perspektivisch etwas Entspannung?

Allerdings zeichnet sich vermutlich eine Entspannung
der angespannten Situation in FRA ab, da die landes-
weite Reproduktionszahl von ihrem Hdochststand bei
etwa 1,7 Mitte Juli auf mittlerweile 1,1 abgesunken ist.

Damit ist zwar nach wie vor von steigenden Fallzahlen
auszugehen, allerdings hat sich der Anstieg der Neuin-
fektion stark abgeschwéacht. Damit liegt FRA im direk-
ten Vergleich mit (Nachbar-)Landern wie DEU, BEL,
PRT, ESP und NLD im Mittelfeld. In DEU hingegen ist
mittlerweile von einer starken Beschleunigung des
Infektionsgeschehens auszugehen (s. folgende Abbil-
dung).

0
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Starke regionale Unterschiede

Bei einer ndheren Betrachtung der regionalen Vertei-
lung der 7-Tages-Inzidenzen wird deutlich, dass FRA
im Prinzip in eine Nordhélfte mit relativ niedrigen
Inzidenzen (ca. 100-200) und eine Stdhalfte mit relativ
hohen Inzidenzen (ca. 300-600) geteilt ist. In der Nord-
hélfte stechen der GroRRraum PARIS, Teile der BRETAG-
NE sowie der Osten des Landes an den Grenzen zu BEL
und DEU heraus. In der Studhélfte hingegen sind die
am starksten betroffenen Gebiete recht homogen
entlang der Mittelmeerkiste und der Grenze zu ESP
verteilt. AuRerdem ist KORSIKA hart getroffen sowie
auch das Gros der Uberseegebiete (s. Abbildung
rechts oben).

Uberseegebiete: Explodierende Inzidenzwerte
MACRON zeigte sich anldsslich eines Beratungs-
treffens mit Gesundheitsexperten hochst besorgt

skas S, Rondan-Morena C (2021 Tracking R of COVID-19: & raw roaktime eslimation using the CT BY
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angesichts einer ,Explosion schwerer Verldufe” auf
den FRA ANTILLEN. Mehr als 300 freiwillige Einsatz-
krafte aus medizinischen Berufen wurden letzte Wo-
che vom Festland nach MARTINIQUE und GUADELOU-
PE gesandt. Hier waren die Inzidenzwerte auf 1.100
bzw. 1.800 geklettert. Die beiden Inseln befinden sich
auch bereits im Lockdown und werden wohl noch
hartere MaRnahmen anwenden missen—denn ange-
sichts einer Quote an vollstdndig Geimpften von nur
etwas Uber 20% (Festland: 56%) wird der baldige
Kollaps des dortigen Gesundheitssystem beflrchtet.
Ein Grund fir die niedrige Impfquote ist das Misstrau-
en der Inselbewohner gegenlber der FRA Zentralre-
gierung, u.a. wegen eines Pestizidskandals in den
1990ern. Aber auch in einigen der europaischen Regi-
onen von FRA werden in den Krankenhdusern jetzt
Notfallpldne aktiviert, um mit der stetig ansteigenden
Zahl an COVID-19-Patienten fertig werden zu kénnen.

Einstufung als Hochrisikogebiet

Aufgrund der zum Teil sehr hohen Inzidenzen hat das
Robert-Koch-Institut am 8. August einige der stark
betroffenen FRA Regionen zu Hochrisikogebieten
erklart—damit sind insbesondere Einschrankungen

14-day COVID-19 case notification rate
per 100 000 population and test positivity, EU/EEA
weeks 30 - 31

14-day notification rate per 100 000 population
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bei der Ruckreise nach DEU verbunden. Betroffen sind
die OKZITANIEN, PROVENCE-ALPES-COTE D‘AZUR, die
Insel KORSIKA sowie die Uberseegebiete GUADELOU-
PE, MARTINIQUE, REUNION, ST. MARTIN UND ST.
BARTHELEMY. Seit dem 15. August wurden zusatzlich
noch FRANZOSISCH-GUYANA und FRANZOSISCH-
POLYNESIEN als Hochrisikogebiete eingestuft.
Proteste gegen Corona-Regeln

In ganz FRA sowie in den Uberseegebieten lehnen sich
Teile der Bevolkerung seit Beginn dieser neuen Welle
gegen eine Verscharfung der Corona-Regeln auf und
tragen ihren Protest auch auf die StraBen. Ausloser fir
die Proteste waren insbesondere die zwingend erfor-
derlichen Nachweispflichten einer Impfung oder Tes-
tung bereits fir den Besuch von Cafés und Restau-

Nacional de Estatistica - Statistics Portu

© Turkstat. I
‘The boundaries and names shown on this map do not imply official endorsement or acceptance by the European Union. ECDC. Map produced on: 11 Aug 2021

rants oder die Nutzung von Fernziigen. Allerdings ist
die Anzahl der Protestierenden seit Beginn der De-
monstrationen mittlerweile leicht riicklaufig, die Situa-
tion scheint sich landesweit also zu entspannen.

https://www.gouvernement.fr/info-coronavirus
https://covidtracker.fr
https://www.tagesschau.de/ausland/europa/frankreich-
corona-massnahmen-103.html
https://de.euronews.com/2021/08/13/martinique-explosive-
covid-lage-und-anti-frankreich-proteste
https://www.n-tv.de/politik/Macron-Situation-mehr-als-
schwierig-article22737273.html
https://www.dw.com/de/weiter-protest-gegen-corona-regeln
-in-frankreich/a-58868056



https://www.gouvernement.fr/info-coronavirus/carte-et-donnees#vue_d_ensemble-taux_d_incidence
https://covidtracker.fr/
https://www.tagesschau.de/ausland/europa/frankreich-corona-massnahmen-103.html
https://www.tagesschau.de/ausland/europa/frankreich-corona-massnahmen-103.html
https://de.euronews.com/2021/08/13/martinique-explosive-covid-lage-und-anti-frankreich-proteste
https://de.euronews.com/2021/08/13/martinique-explosive-covid-lage-und-anti-frankreich-proteste
https://www.n-tv.de/politik/Macron-Situation-mehr-als-schwierig-article22737273.html
https://www.n-tv.de/politik/Macron-Situation-mehr-als-schwierig-article22737273.html
https://www.dw.com/de/weiter-protest-gegen-corona-regeln-in-frankreich/a-58868056
https://www.dw.com/de/weiter-protest-gegen-corona-regeln-in-frankreich/a-58868056

Die Tiirkei inmitten einer neuen Welle

Die landesweite 7-Tages-Inzidenz pro 100 Tsd. Ein-
wohnern liegt in der TUR seit dem 23. Juli konstant
Gber 100 und hat Mitte August kurzfristig sogar Werte
von Uber 200 erreicht (s. Abbildung unten). Mittler-
weile ist die Inzidenzkurve aber wieder leicht gesun-
ken und so liegt die TUR derzeit bei einer Inzidenz von
landesweit 177 (DEU: 41). Allerdings gibt es damit
dennoch derzeit mehr als 20.000 neue Infektionen pro
Tag, wéhrend es Mitte Juli nur etwa 7.000 gewesen
waren. Zum Vergleich: In DEU werden momentan
etwa 8500 neue Fille téaglich registriert—und dies bei
einer dhnlichen Anzahl an Einwohnern (TUR: 82 Mio.,
DEU: 83 Mio.). Die Hauptursache fir den starken
Anstieg war vermutlich, dass die TUR Anfang Juli ihre
Corona-MaRnahmen stark gelockert hatte: Hochzeiten
und religiose Feste waren wieder erlaubt und die
Gastronomie 6ffnete wieder. Zudem wurden bis dahin
unter der Woche und am Wochenende geltende
nachtliche Ausgangsverbote aufgehoben.

Daily new confirmed COVID-19 cases per million people
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Wohl noch keine Entspannung in Sicht

Angesichts eines R-Wertes von derzeit 1,1 ist jedoch
momentan von nur mehr einem leicht steigenden
Trend zu hoheren Zahlen an Neuinfektionen auszuge-
hen. Allerdings hat sich der R-Wert in den letzten

Tagen wieder leicht erhoht, was auf ein sich versteti-
gendes Infektionsgeschehen hindeuten konnte. Im
Vergleich zu DEU liegt der Wert aber deutlich niedri-
ger, obgleich er Ende Juli mit in der Spitze 1,6 ahnlich
hoch wie bei uns lag (s. Abbildung unten).

Estimate of the effective reproduction rate (R) of COVID-19

mber of new infections caused by a single infected individual. If
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Die regionale Verteilung der Inzidenz schwankt er-
heblich

Wie der unten gezeigten Karte der TUR zu entnehmen
ist, variieren die Fallzahlen je nach Region erheblich.

Lage WELTWEIT
TURKEI

Besonders hart getroffen sind der Osten (Inzidenzen
bis 1.000), der Norden (bis 500) sowie das Zentrum
(bis 400) des Landes. Signifikant niedrigere Inzidenzen
verzeichnen hingegen die touristisch relevanten Regi-
on im Westen und Stdwesten (Inzidenzen bis 100)
sowie ein Streifen zwischen Zentrum und Osten des
Landes (bis 150).

Einstufung als Hochrisikogebiet

Analog zu ausgewdhlten Landern und Regionen in
EUROPA hat das Robert-Koch-Institut die TUR als
Hochrisikogebiet eingestuft. Ursache hierfir waren
die relativ hohen Fallzahlen, die sich anhand einer 7-
Tages-Inzidenz von regelmaRig liber 100 abzeichne-
ten. Mitten in der Urlaubssaison gelten damit fir
Menschen, die aus dem bei Touristen beliebten Land
einreisen, scharfere Regeln. Nach DEU Einreisende,
die weder genesen noch geimpft sind (,2G-Regel”)
missen sich nach ihrer Rickkehr fiir zehn Tage in
Quarantane begeben—ab dem flinften Tag kann diese
durch einen negativen PCR-Test beendet werden. Flr
Kinder unter zwolf Jahren endet die Quarantanepflicht
allerdings automatisch nach fiinf Tagen. Die Entschei-
dung zur Einstufung der TUR als Hochrisikogebiet
hatte die Bundesregierung rund anderthalb Monate
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nachdem die Reisewarnung fiir die gesamte TUR auf-
gehoben wurde getroffen.

Immer noch relativ niedrige Impfquote

Sicherlich einer der Griinde fur diese Entwicklung ist
die nach wie vor niedrige Impfquote der TUR Bevdlke-
rung. Wahrend in DEU und vielen anderen europai-
schen Landern mittlerweile Impfquoten von vollstén-
dig Geimpften von fast 60% erreicht werden, so liegt
dieser Wert in der TUR bei lediglich 40%. Allerdings
liegt der Anteil der einmalig Geimpften mit 13% hoher
als z.B. in DEU (etwa 6%), was auf eine sich beschleu-
nigende Impfkampagne hindeuten kénnte (s. Abbil-
dung rechts). Ein weiterer wichtiger Faktor konnte
sein, dass in der TUR Impfstoffe mit mutmaRlich gerin-
gerer Wirksamkeit gegen die Delta-Variante verimpft
wurden, z.B. CoronaVac des CHN Herstellers SinoVac
Biotech.

SARS-COV-2 Positive auf 10

Share of people vaccinated against COVID-19, Aug 17, 2021
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https://www.sueddeutsche.de/politik/corona-weltweit-england-
1.5383346

https://covid19.saglik.gov.tr
https://www.fvw.de/touristik/destination/trotz-einstufung-als-
hochrisikogebiet-kaum-stornierungen-von-tuerkei-reisen-220391?
crefresh=1
https://www.morgenpost.de/vermischtes/article233057213/tuerkei-
corona-urlaub-hochrisikogebiet-schule.html
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COVID-19 7-Tage-Inzidenz fur Liberia

— b e 100050 Esmhios s 7 Topes

— aoed

https://www.corona-in-zahlen.de/weltweit/liberia

ol [l

Conflict: Liberia erlangte am 26. Juli 1847 und somit
im afrikanischen Vergleich vergleichsweise friih seine
Unabhangigkeit und war auch nie eine europdische
Kolonie. Allerdings wurde das spatere Staatsgebiet
urspriinglich 1822 von der American Colonization
Society fir freigelassene christliche Sklaven aus den
USA gegriindet. Die einheimischen Ethnien wurden
als eine Folge von der hinzugekommenen Minderheit,
den Americo-Liberianern, unterdriickt. Zwar nur gut
funf Prozent der Bevolkerung stellend, dominierten
die schwarzen Ruckkehrer und ihre Nachkommen bis
1980 hinein Politik und Wirtschaft. Ende der 70er
Jahre kam es vermehrt zu Unruhen, aber erst als die
USA der damaligen liberianischen Fiihrung die Unter-
stlitzung entzogen, wurde die damalige Regierung
unter William Tolbert im Jahr 1980 durch Samuel Doe
aus der Ethnie der Krahn gestiirzt. Somit regierte
erstmals ein Afro-Liberianer, der in der Folge brutal

Staatsform Présidialrepublik

Staatsprasident Prasident George Weah
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gegen die Elite der ehemals herrschenden Americo-
Liberianer vorging. Samuel Doe baute ein eigenes
Klientelsystem auf, das vornehmlich den Ethnien der
Krahn und Mandingo nutzte. Unter anderem im Zuge
zunehmender ethnischer Spannungen begann Weih-
nachten 1989 ein Biirgerkrieg. Charles Taylors NPFL
(,National Patriotic Front of Liberia”) drang aus der
Elfenbeinkiste in Liberia ein und nutzte die Ressenti-
ments der unterdriickten Ethnien, um gegen Samuel
Doe mobil zu machen. In den folgenden 14 Jahren des
Burgerkriegs, der bis zum Jahr 2004 andauerte, wur-
den mehr als 250.000 Menschen ermordet, rund ein
Zehntel der damaligen Bevélkerung. Rund eine Million
Liberianer flohen ins Ausland. Im ganzen Land zogen
bewaffnete Banden marodierend durch die Dérfer,
brandschatzten, mordeten und vergewaltigten. Erst
im Jahr 2003 ging Taylor ins Exil und machte den Weg
frei fiir die Beilegung des Konflikts.

Liberia konnte sich zwischen 2004 und 2014 etwas
stabilisieren, dies auch mit Hilfe der UN und der inter-
nationalen Staatengemeinschaft. Im Rahmen des UN
Einsatzes UNMIL (,,United Nations Mission in Liberia”),
der von 2003 bis 2014 andauerte, waren teils mehr als
14000 UN-Soldaten im Land stationiert. Ziel war es
unter anderem den Flichtlingen die Ruckkehr zu
ermoglichen, die verschiedenen Rebellengruppen zu
entwaffnen und den Wiederaufbau staatlicher Institu-
tionen zu unterstutzen.

Ein weiteres einschneidendes Ereignis war die westaf-
rikanische Ebola Epidemie im Jahr 2014 (insgesamt
mehr als 11000 Tote), welche das Land hart traf und
erneut nur mit internationaler Hilfe unter Kontrolle
gebracht werden konnte. Auch das zogerliche aber
merkliche wirtschaftliche Erwachen wurde hierdurch
weit zurlickgeworfen und hat sich bis heute nie voll-
standig erholt.

Als eine groRe Burde gilt, dass der Burgerkrieg als nur
unvollstandig aufgebarbeitet gilt. Nach Ende des Krie-
ges hatten sich die Konfliktparteien zunachst erfolg-
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reich auf die Einrichtung einer Wahrheits- und Versoh-
nungskommission geeinigt, welche allerdings keine
Funktion eines Strafgerichtshofs einnahm. Bis auf
wenige Ausnahmen waren die Téter in Liberia unge-
straft davon gekommen, erst in den letzten Jahren
kam es vermehrt zu Anklagen von und auch Urteilen
gegen wichtige Personen vor internationalen Gerich-
ten, wie zum Beispiel der Verurteilung von Charles
Taylor im Jahr 2012. Ethnische Spannungen brodeln
allerdings auch heutzutage noch unterschwellig, teil-
weise aber auch offen gewaltsam. Die Gefahr einer
Riickkehr zur Gewalt besteht nach wie vor. Als ein
Hoffnungsschimmer zéhlt allerdings, dass die zuletzt
zwischen Ende 2017 und Anfang 2018 erfolgten Prési-
dentschaftswahlen zu einem friedlichen Machtwech-
sel fuhrten, wenngleich sich der gewahlte Prasident
George Weah rasch Korruptionsvorwirfen ausgesetzt
sah.

Health: Liberia gehort zu den darmsten Landern der
Welt, mehr als 70 % der Menschen leben unterhalb
der Armutsschwelle und kénnen kaum mehr erwirt-
schaften als sie fiir das Uberleben im Alltag benétigen.
Die Geburtenrate, aber auch die Mutter- und Saug-
lingssterberaten, sind hoch, ein groRer Anteil der
Bevolkerung (von immerhin 60%) ist jlinger als 25
Jahre alt. 2015 gab es gerade einmal vier Arztinnen
und Arzte auf 100000 Einwohner. Uberhaupt ist das
Gesundheitssystem nach wie vor stark abhangig vom
Engagement auslandischer Hilfsorganisationen. Insbe-
sondere wahrend der Ebola-Epidemie zeigte sich, dass
die eigenen Ressourcen rasch an Grenzen kamen.

Neuerungen:
inrot

https://www.cia.gov/the-world-
factbook/countries/liberia/

Weitere tropische Infektionserkrankungen wie die
Bilharziose oder Malaria sind hochendemisch im Land.
Die Coronaviruspandemie hat das Land wie viele afri-
kanische Lander zwar hart getroffen. COVID-19 ist
allerdings nur eine Bedrohung unter vielen, zumal
angesichts der verhaltnismaRig jungen Altersstruktur
der Bevolkerung COVID-19 in vielen Féllen eher mild
verlaufen durfte. Die offiziellen Zahlen sind zudem mit
Vorsicht zu genieRen angesichts eines insuffizienten
Test- und Surveillancesystems. Seit Pandemiebeginn
hat es laut offizieller Meldestatistik gerade einmal
5459 COVID-19 Félle im Land gegeben, die 7-Tage-
Inzidenz liegt derzeit rechnerisch bei 0,0/100000
Einwohnern (jew. Stand 16.08.2021). Von einer hohen
Dunkelziffer ist auszugehen. Die COVID-19 Impfquote
ist verschwindend gering und liegt aktuell (Stand
16.08.2021) bei gerade einmal 0,18% (vollstandig
Geimpfte). Auch scheint die Impfbereitschaft im Land
eher gering ausgepragt zu sein (einer Umfrage zu
Folge hatten 86% der Befragten gesagt, dass sie Beten
fur effektiver als Impfungen gegen COVID-19 halten
wiirden), wofir allerdings auch Fake-News Kampag-
nen verantwortlich gemacht werden. Dennoch diirfte
die Freude Uber 302.400 Dosen der Johnson&Johnson
Vakzine nicht gering gewesen sein, die Liberia Ende
Juli von den USA erhalten hatte. Von den ersten
96.000 Dosen des AstraZeneca Impfstoffs, die im Marz
2021 geliefert wurden, konnten immerhin 95.000
Dosen auch verimpft werden.

Fazit: Liberia steht weiterhin vor vielen Herausforde-
rungen. Neben der weiteren Stabilisierung des politi-
schen Systems und dem Ausgleich zwischen den Eth-
nien liegt der Blickpunkt vor allem auf der weiteren
wirtschaftlichen Entwicklung angesichts der frappie-
renden Armut im Land. Das Land ist reich an Boden-
schitzen, auch Ol wurde gefunden. Die direkten und
vor allem indirekten Folgen der COVID-19 Pandemie
haben dem zart beginnenden wirtschaftlichen Auf-

https://www.cia.gov/the-world-
e S factbook/countries/liberia/

schwung nach Ende der Ebolakrise allerdings einen
harten Schlag verpasst, es bleibt abzuwarten wie das
Land aus der Pandemie hervorgeht. Die Hoffnungen
liegen nun auf einer spateren Post-Coronazeit. Der
Internationale Wéhrungsfonds (IWF) prognostiziert
daher auch fur 2021 ein reales Wachstum von 3,2
Prozent des Bruttoinlandsprodukts (BIP), fur 2022
erwartet der IWF gar ein Plus von 4,1 Prozent mit
weiter steigender Tendenz fiur die nachfolgenden

Jahre.
https://www.deutschlandfunk.de/buergerkrieg-vor-30-jahren-liberias-
blutige-vergangenheit.724.de.html|?dram:article id=466617
https://www.gtai.de/gtai-de/trade/wirtschaftsumfeld/bericht-
wirtschaftsumfeld/liberia/leicht-verbesserte-aussichten-fuer-liberias-
wirtschaft-621844
https://www.gtai.de/gtai-de/trade/wirtschaftsumfeld/special/liberia/
covid-19-allgemeine-situation-und-konjunkturentwicklung-234920
Taschenkarte zur Geschichte: Die Mano River Region Guinea, Liberia,
Sierra Leone (Stand Stand: November 2014)
https://frontpageafricaonline.com/opinion/commentary/a-pregnant-
peace-liberia-in-the-absence-of-the-trc/
https://blog.bti-project.de/2019/01/28/konfliktloesung-cote-divoire-und
-liberia-schlummernde-feindseligkeiten/
https://www.corona-in-zahlen.de/weltweit/liberia/
https://www.cia.gov/the-world-factbook/
https://africanarguments.org/2021/08/liberia-must-fight-its-fake-news-
epidemic-to-fight-the-pandemic/
https://reliefweb.int/report/liberia/liberia-makes-another-milestone-
fight-against-covid-19-receives-302400-doses-johnson




Neue Erkenntnisse zur COVID-19-mRNA-
Impfung in Bezug auf "Impfdurchbriiche"
SARS-COV-2 INFECTIONS IN MRNA VACCINATED
INDIVIDUALS ARE BIASED FOR VIRUSES EN-
CODING SPIKE E484K AND ASSOCIATED WITH
REDUCED INFECTIOUS VIRUS LOADS THAT COR-
RELATE WITH RESPIRATORY ANTIVIRAL IGG LE-
VELS - JC-COVID-1090

Alle aktuell verwendeten Impfstoffe basieren auf
Erkenntnissen, die noch keine Besonderheiten von
SARS-CoV-2-Virusvarianten beriicksichtigen konnten.
Umso genauer wird daher beobachtet, ob und wenn
ja, wie oft vollstandig geimpfte Menschen trotzdem
noch eine COVID-19-Infektion zeigen.

In der hier publizierten Studie aus den USA, die als
sog. "pre-print" noch keine unabhdngige Priifung
durchlaufen hat, wurden im Zeitraum Januar bis Mai
2021 Proben von Personen gesammelt, die trotz
zweimaliger Impfung mit einem mRNA-Impfstoff
(Comirnaty® von BioNTec/Pfizer, oder Spikevax® von
Moderna), einen positiven PCR-Befund aufwiesen.
Dieses Material wurde dann im Rahmen eines geno-
mischen Surveillance-Monitorings komplett sequen-
ziert, mittels PCR eine Viruslastbestimmung durchge-
fihrt, eine Virusisolierung in der Zellkultur versucht
erfolgte 1gG-
Antikorperbestimmung mittels ELISA aus dem Respi-
rationstraktsekret zur Abschdtzung der Schleimhau-
timmunitat.

PCR-postive Proben von ungeimpften Personen
(n=335) dienten als Kontrolle und wurden identisch
verarbeitet (PCR, Sequenzierung, Zellkultur und IgG-
ELISA). Die klinischen Daten der "Impfdurchbriiche"
sind in Tab. 1 zusammengefasst.

und  zursatzlich noch eine

Ergebnisse:
Von insgesamt 133 Proben gelang es bei 109 ein

Genom von SARS-CoV-2 zu rekonstruieren, bei 21 von
diesen war jedoch die Qualitat zur Bestimmung eines
Genotypen nicht ausreichend. In der PCR zeigte sich,
dass Proben, die einen Ct-Wert von unter 25 aufwie-
sen, erfolgreich sequenziert werden konnten. Unter
den 88 restlichen Materialien war die sog. Alpha-
Variante (B.1.1.7) mit 61% am haufigsten vertreten,
gefolgt von lota (B.1.526) mit 9% und B.1.526.1
(4,5%). Weitere 15 Virusvariantenarten wurden iden-
tifiziert, die jedoch gleichmaRig verteilt in geringer
Anzahl auftraten.

Die lota-Variante B.1.526 und auch das Vorkommen
von der Mutation E484K im S-Protein war bei den
geimpften Menschen leicht erhoht.

In der Zellkultur gelang die erfolgreiche SARS-CoV-2-
Virusisolierung bei ungeimpften Personen bei 80 von
124 Proben (64,5%), wohingegegen bei den vollstan-
dig mRNA-Geimpften lediglich bei 17 von 92 (18,5%)
ein lebensfahiger Erreger anziichtbar war, obwohl in
der Viruslastbestimmung keine Unterschiede vorhan-
den waren (s. Abb. 1 A).

Auch die Dauer, bis ein Viruswachstum sichtbar wur-
de, war unterschiedlich. In der ungeimpften Gruppe
waren bereits nach zwei Tagen, 50% der Proben
positiv, wahrend bei den mRNA-Geimpften, erst ei-
nen Tag spater zytopathogene Effekte (= cytopatho-
genic effects / CPE) sichtbar wurden (s. Abb. 1 B).
Unterschiede wurden auch bei den IgG-Mengen in
den Naso-/Nasopharyngeal-Proben festgestellt (s.
Abb. 1 C): diese waren bei Impflingen entsprechend
nachweisbar erhéht bzw. messbar.

Die Hohe der gemessenen IgG’s nahm mit zunehmen-
den Abstand zur zweiten Impfung zwar kontinuierlich
ab, aber eine Korrelation mit der Viruslast (Ct-Werte)
war nicht erkennbar. Allerdings bestand ein eindeuti-
ger Zusammenhang zwischen erfolgreicher Virusan-
zucht in der Zellkultur und niedrigen I1gG-Titern.

Die Hohe der 1gG-Antikorper korrelierte nicht mit
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dem Vorhandensein von klinischen Symptomen, aber
in der Gruppe der Personen ohne Symptome war der
durchschnittliche Ct-Wert etwas héher (27,6 vs. 23,2)
als Hinweis auf eine hohere Viruslast bei den sympto-
matisch Infizierten. Dies machte sich auch bei der
Virusanzucht aus den Proben der Geimpften bemerk-
bar: nur aus zwei Proben von geimpften Menschen
ohne Symptome gelang die Isolierung. Alle 15 ande-
ren Anzuchten stammten von symptomatisch er-
krankten Personen.

Diskussion:

Genom-Surveillance von SARS-CoV-2 ist auf ausrei-
chende Virus-RNA-Mengen in den Proben angewie-
sen. In der Studie hier war ein Ct-Wert von unter 25
in der PCR die Voraussetzung fur erfolgreiche Unter-
suchungen. Um auch ggf. schwéacher positive Proben
noch untersuchen zu koénnen, sind in Zukunft ggf.
spezielle Anreicherungsmethoden zu
Obwohl die Viruslast bei geimpften und ungeimpften
Personen in der PCR vergleichbar war, zeigte sich ein
deutlicher Unterschied in der Anzuchtrate von Viren
in der Zellkultur (64,5 vs. 18,5%). Geimpfte scheinen
also eine reduzierte Menge an lebensfahigen Viren in
ihren Schleimhduten aufzuweisen. Diese Beobach-

evaluieren.

tung korreliert direkt mit der Menge an lokal nach-
weisbaren SARS-CoV-2-lgG-Antikdrpern gegen das S1-
Ptotein. Diese Antikérper konnten also ein Grund fur
die geringere Fitness der Viren sein und damit dazu
beitragen, dass geimpfte Menschen weniger anste-
ckungsfahig fur die Umgebung sind. Die Hohe der IgG
-Antikorper unterschied sich jedoch nicht bei asymp-
tomatisch und symptomatisch Infizierten und scheint
damit keinen relevanten Einfluss auf den klinischen
Verlauf der Infektion zu haben. Die beobachteten
haufigeren Virusvarianten bzw. Mutationen bei den
geimpften Studienteilnehmern kann ggf. als Hinweis
angesehen werden, dass diese Verdanderungen eine

geringere Wirkung monoklonalen
(therapeutischen) und natirlichen (nach Infektion/
Impfung) Antikérpern gegentiber Infektionen aufwei-
sen konnen. Diese Effekte waren bereits bei der Vari-
ante B.1.351 und P.1. in anderen Studien beobachtet
worden.

von

Take Home Messages:

- "Impfdurchbriiche" bei Menschen mit mRNA-
Impfungen zeigen bisher Uberwiegend asymptomati-
sche oder milde bzw. komplikationsarme Verlaufe.

PCR-reaktiven Proben ist zwingend notwendig. Nur so
kénnen Virusvarianten, die sich der Immunantwort
durch z.B. Impfungen leichter entziehen konnen,
(rechtzeitig) erkannt werden.

- weitere Untersuchungen missen diese neuen Er-
kenntnisse bei der neuen, vorherrschenden Virusvari-
ante Delta (B.1.617.2) noch bestéatigen.

DOI: 10.1101/2021.07.05.21259105
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Zahlen, Daten, Fakten inc. Ausziigen aus dem Erregersteckbrief des RKI vom 14.07.2021, Referenzen s. RKI Website https://www.rki.de/DE/Content/InfAZ/N/Neuartiges_Coronavirus/Steckbrief.html#doc13776792bodyTextl sowie STAKOB DOI 10.25646/6539.22

1. Erreger

SARS-CoV-2 (severe acute respiratory syndrome coronavi-
rus type 2) ist ein neues Beta-Coronavirus, das Anfang
2020 als Ausloser von COVID-19 identifiziert wurde. Zu
den Beta-Coronaviren gehéren u.a. auch SARS-CoV und
MERS-CoV. Coronaviren sind unter Sdugetieren und Vo6-
geln weit verbreitet. Sie verursachen beim Menschen
vorwiegend milde Erkaltungskrankheiten, kénnen aber
mitunter schwere Lungenentziindungen hervorrufen.
SARS-CoV-2 verwendet das Enzym ACE-2 als Rezeptor, um
in die Wirtszellen zu gelangen. Eine hohe ACE-2-Dichte
besteht im Atemwegstrakt, sowie im Darm, in GefaRzel-
len, in der Niere, im Herzmuskel und in anderen Organen.

Virusvarianten

Seit Beginn der Zirkulation von SARS-CoV-2 erwerben die
Viren eine zunehmende Anzahl von polymorphen Nukleo-
tidpositionen, die zu Aminosdure-Austauschen flhren.
Anhand derer werden die Viren in Varianten (auch: Kla-
den bzw. Linien) unterteilt. Diese Veranderungen des
Erregergenoms kénnen mit Veranderungen der Erregerei-
genschaften, bspw. mit einer héheren Ubertragbarkeit,
einer veranderten Immunantwort oder einem schwereren
Krankheitsverlauf in Zusammenhang stehen. Wird dies fir
eine Virusvariante beobachtet oder nachgewiesen, erfolgt
eine Einstufung als besorgniserregende Variante (engl.
variant of concern; VOC). Varianten, die Aminosdure-
Austausche im S-Protein aufweisen, wie sie auch bei VOC
vorkommen, fir welche aber Eigenschaften wie eine
hohere Ubertragbarkeit oder eine veranderte Immunant-
wort nicht ausreichend nachgewiesen wurden, kénnen als
variant of interest (VOI) eingestuft werden und stehen
unter besonderer Beobachtung. Weiterfihrende Informa-
tionen zu VOC und VOI, inklusive Angaben zu ihrer Ver-
breitung in Deutschland und den Erkenntnissen zur Impf-
protektivitat, finden sich unter anderem in den folgenden
Dokumenten des RKI:
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- SARS-CoV-2: Virologische Basisdaten sowie Virusvarian-
ten

- Aktuelle Berichte zu Virusvarianten von SARS-CoV-2 in
Deutschland

-SARS-CoV-2-Varianten: Evolution im Zeitraffer

(Deutsches Arzteblatt, 3.3.2021)
2. Ubertragungswege

In der Allgemeinbevélkerung (gesellschaftlicher Um-
gang)

Der Hauptiibertragungsweg fir SARS-CoV-2 ist die respi-
ratorische Aufnahme virushaltiger Partikel, die beim
Atmen, Husten, Sprechen, Singen und Niesen entstehen.
Wihrend insbesondere gréRere respiratorische Partikel
schnell zu Boden sinken, kénnen Aerosole auch Uber
langere Zeit in der Luft schweben und sich in geschlosse-
nen Raumen verteilen. Beim Atmen und Sprechen, aber
noch starker beim Schreien und Singen, werden Aerosole
ausgeschieden beim Husten und Niesen entstehen zusatz-
lich deutlich vermehrt groRere Partikel. Grundsatzlich ist
die Wahrscheinlichkeit einer Exposition gegentiber infekti-
Osen Partikeln jeglicher GroRe im Umkreis von 1-2 m um
eine infizierte Person herum erhoht. Eine Maske (Mund-
Nasen-Schutz oder Mund-Nasen-Bedeckung) kann das
Risiko einer Ubertragung durch Partikel jeglicher GroRe im
unmittelbaren Umfeld um eine infizierte Person reduzie-
ren.

Langere Aufenthaltszeiten in kleinen Raumen und beson-
ders tiefes oder haufiges Einatmen exponierter Personen
erh6hen die Inhalationsdosis (z. B. in Blrordaumen). Ein
extremes Beispiel ist das gemeinsame Singen in geschlos-
senen Raumen Uber einen langeren Zeitraum. Auch
schwere koérperliche Arbeit bei mangelnder Liftung hat zu
hohen Infektionsraten gefiihrt. Ein effektiver Luftaus-
tausch kann die Aerosolkonzentration in einem Raum
vermindern. Ubertragungen im AuBenbereich kommen

und COVID-19

insgesamt selten vor. Bei Wahrung des Mindestabstandes
ist die Ubertragungswahrscheinlichkeit im AuRenbereich
aufgrund der Luftbewegung sehr gering.

Ubertragung des Virus durch:

Kontaminierte Oberflachen, Konjunktiven als Eintrittspfor-
te, Datenlage bei vertikaler Ubertragung von der
(erkrankten) Mutter auf ihr Kind (vor und wahrend der
Geburt sowie tiber die Muttermilch) noch unzureichend
(bislang nur Einzelfélle bekannt bei erkankter Mutter und
Erkrankung des Kindes nach Entbindung), medizinischer
Sektor. Keine Ubertragung durch Nahrungsmittel be-
kannt.

3. Ubertragung durch asymptomatische, prasympto-
matische und symptomatische Infizierte

Generell wird unterschieden, ob eine ansteckende Person

zum  Zeitpunkt der Ubertragung bereits erkrankt
(symptomatisch) war, ob sie noch keine Symptome entwi-
ckelt hatte (préasymptomatisches Stadium) oder ob sie
auch spater nie symptomatisch wurde (asymptomatische
Infektion). Eine groBe Bedeutung haben die Ubertragun-
gen von infektiosen Personen, wenn sie bereits Krank-
heitszeichen (Symptome) entwickelt haben. Die Sympto-
me einer COVID-19-Erkrankung sind vielfaltig und variie-
ren in der Auspragung. Da im Zeitraum vor dem Auftreten
von Symptomen eine hohe Infektiositdt besteht, steckt
sich ein relevanter Anteil von Personen innerhalb von 1-2
Tagen bei bereits infektiésen, aber noch nicht symtomati-
schen Personen an. Die Dauer von der Ansteckung
(Infektion) bis zum Beginn der eigenen Ansteckungsfahig-
keit (Infektiositat) ist genauso variabel wie die Inkubati-
onszeit. SchlieBlich gibt es vermutlich auch Ansteckungen
durch Personen, die zwar infiziert und infektiés waren,
aber gar nicht erkrankten (asymptomatische Ubertra-
gung). Zur Verminderung des Ubertragungsrisikos sind in
allen drei Konstellationen die schnelle Isolierung von

positiv getesteten Personen, die Identifikation und die

friihzeitige Quarantdne enger Kontaktpersonen wirksam.
Das Abstand halten zu anderen Personen, das Einhalten
von Hygieneregeln, das Tragen von (Alltags-) Masken
sowie Liften (AHA + L-Regel) sind MaBnahmen, die insbe-
sondere auch die Ubertragung von (noch) nicht erkannten
Infektionen verhindern.

4. Reproduktionszahl

Fir die Basisreproduktionszahl von SARS-CoV-2 wurde ein
mittlerer Wert (Median) von 3,3 bis 3,8 ermittelt. Bei
einer kurzen Inkubationszeit kann eine hohe Reprodukti-
onszahl zu einer exponentiellen Ausbreitung in der Bevol-
kerung fuhren. Neue Virusvarianten weisen wahrschein-
lich eine hohere Ubertragbarkeit auf.

5. Inkubationszeit und serielles Intervall

Die mittlere Inkubationszeit (Median) wird in den meisten
Studien mit 5-6 Tagen angegeben. Das serielle Intervall
definiert das durchschnittliche Intervall vom Beginn der
Erkrankung eines ansteckenden Falles bis zum Erkran-
kungsbeginn eines von diesem angesteckten Falles. Das
Robert Koch-Institut schatzt das serielle Intervall fur SARS-
CoV-2 im Median auf vier Tage.

6. Manifestationsindex

Der Manifestationsindex beschreibt den Anteil der Infi-
zierten, die auch tatséchlich erkrankt sind und wird auf 55
-85% geschatzt.

7. Diagnostik

Die virologische Diagnostik (PCR, Antigentests) ist die
tragende Saule. Umfassende Informationen in der Natio-
nalen Teststrategie.

8. Demografische Faktoren, Symptome und Krank-
heitsverlauf

Frauen und Maénner sind etwa gleich haufig betroffen,
Maénner erkranken jedoch haufiger schwer und sterben

Neuerungen:
in rot

doppelt so haufig wie Frauen. Zu den haufigsten Sympto-
men zdhlen Husten, Fieber, Schnupfen, sowie Geruchs-
und Geschmacksverlust, es kénnen symptomlose Infektio-
nen bis hin zu schweren Pneumonien mit Lungenversagen
und Tod auftreten. An Besonderheiten in der Schwanger-
schaft zeigt sich, dass Schwangere vergleichsweise selte-
ner Symptome entwickeln. Die Wahrscheinlichkeit fur
einen schweren Verlauf mit Aufnahme auf eine Intensiv-
station und fir eine invasive Beatmung ist gering, jedoch
im Vergleich hoéher als bei nicht-schwangeren Frauen im
gebahrfahigen Alter, Todesfille sind selten. Schwangere
mit schwereren COVID-19 Verldufen haben im Vergleich
zu Schwangeren mit asymptomatischem oder mildem
Verlauf ein deutlich erhéhtes Risiko fur Praeklampsie und
vorzeitige Entbindung. Zu den Risikofaktoren fiir einen
schwereren Verlauf zdhlen ein hdheres mitterliches Alter,
starkes Ubergewicht, Vorerkrankungen wie Bluthoch-
druck sowie Gestationsdiabetes und Pra-Eklampsie.

9. Manifestationen, Komplikationen und Langzeitfol-
gen

COVID-19 kann sich in vielfaltiger Weise und nicht nur in
der Lunge, sondern auch in anderen Organsystemen
manifestieren. Die Manifestationsorte sind u. a. von der
Dichte der ACE-2 Rezeptoren in den Geweben abhangig,
die dem Virus den Eintritt in die Zelle ermoglichen. Neben
zytopathischen (zellverandernden) Effekten
werden UberschieBende Immunreaktionen sowie Durch-

direkten

blutungsstérungen
beobachtet.

in Folge einer Hyperkoagulabilitat

Pulmonale Erkrankungen, Neurologische Symptome und

Erkrankungen, Gastrointenstinale Symptome, Herz-
Kreislauf-Symptome und Erkrankungen , Nierenerkran-
kungen, Dermatologische Manifestationen, PIMS, Hyper-

inflammationssyndrom , Ko-Infektionen, Langzeitfolgen,
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10. Dauer der Ansteckungsfahigkeit (Kontagiositat)

Der genaue Zeitraum, in dem Ansteckungsfdhigkeit be-
steht, ist noch nicht klar definiert. Als sicher gilt, dass die
Ansteckungsfahigkeit in der Zeit kurz vor und nach Symp-
tombeginn am groBten ist und dass ein erheblicher Teil
von Transmissionen bereits vor dem Auftreten erster
klinischer Symptome erfolgt. Zudem ist gesichert, dass bei
normalem Immunstatus die Kontagiositdat im Laufe der
Erkrankung abnimmt, und dass schwer erkrankte Patien-
ten mitunter ldnger infektidses Virus ausscheiden als
Patienten mit leichter bis moderater Erkrankung. Nach
derzeitigem Kenntnisstand geht bei leichter bis moderater
Erkrankung die Kontagiositat 10 Tage nach Symptombe-
ginn deutlich zurtick. Bei schweren Krankheitsverlaufen
und bei Vorliegen einer Immunschwéche kénnen Patien-
ten auch noch erheblich ldnger als 10 Tage nach Symp-
tombeginn ansteckend sein . Im Gegensatz zu replikati-
onsfdahigem Virus ist die RNA von SARS-CoV-2 bei vielen
Patienten noch Wochen nach Symptombeginn mittels PCR
-Untersuchung nachweisbar (160, 161). Diese positiven
PCR- Ergebnisse sind jedoch nicht mit Ansteckungsfahig-
keit gleichzusetzen

Die Angaben zur Ansteckungsfdhigkeit variiieren. Eine
Ursache hierfiir ist die uneinheitliche (oder fehlende)
Definition des Symptombeginns; auferdem wird eine
unspezifische Initialsymptomatik nicht von allen Patienten
als Krankheitsbeginn erkannt und mitgeteilt. Der derzeiti-
ge Kenntnisstand zur Zeitdauer der Ansteckungsfahigkeit
basiert auf zwei Arten von Untersuchungen: 1. Epidemio-
logische Studien und 2. Virologische Studien.

11. Zeitintervalle der Behandlung
Zeit von Symptombeginn bis Hospitalisierung

In einer Untersuchung der ersten COVID-19-Welle wurden
Erkrankte im Mittel (Median) nach vier Tagen stationar
aufgenommen. Studien aus England (n=16.749) und
Shanghai (n=249) berichten einen identischen Zeitraum
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(IQR: 1-8 Tage). Fiir Patienten mit akutem Lungenversa-
gen wurde ein Zeitraum von sieben (IQR: 2-10) Tagen
berichtet.

Zeit von Symptombeginn bis Pneumonie und ARDS

In einer Veroffentlichung (chinesische Fallserie [n =
1.099]) betrug die Zeitspanne von Symptombeginn bis
Pneumonie vier Tage (IQR: 2—7 Tage), und bis zum akuten
Lungenversagen acht Tage (IQR: 6-12).

Zeit von Symptombeginn bzw. Hospitalisierung bis Auf-
nahme Intensivstation (ITS)

Wahrend der ersten COVID-19-Welle
kamen intensivpflichtig Behandelte im Median (IQR: 0-3

in Deutschland

Tage) mit der Krankenhausaufnahme auch auf die Inten-
sivstation. Die Zeitspanne von Hospitalisierung bis ITS ist
im Bericht des ISARIC (International Severe Acute Respira-
tory and Emerging Infections Consortium) auf Basis von
51.270 Erkrankten aus 42 Landern im Mittel (Median) mit
einem Tag angegeben (IQR: 1-3 Tage)

Dauer des Aufenthalts im Krankenhaus und auf der
Intensivstation

In der Untersuchung der ersten COVID-19-Welle in
Deutschland betrug die mittlere Gesamtdauer (Median)
der Krankenhausaufenthalte 9 Tage, und fir ITS-Fille mit
vorhandenen Informationen ebenfalls im Mittel (Median)
9 Tage (Median, IQR: 4-18). Im Rahmen einer deutschen
Sentinel-Erhebung (ber 1.426 COVID-19-Patienten mit
einer akuten respiratorischen Erkrankung wurde eine
mittlere Hospitalisierungsdauer (Median) von 10 Tagen
angegeben (IQR: 5-19 Tage). COVID-19-Patienten mit
einer Intensivbehandlung waren hierbei im Median 16
Tage hospitalisiert (IQR: 8-27 Tage), Patienten mit mecha-
nischer Beatmung fiir 18 Tage (IQR: 8-31 Tage). Wo eine
Intensivbehandlung notwendig war, dauerte sie im Medi-
an 5 Tage (IQR: 2-15 Tage), eine mechanische Beatmung
dauerte im Median 10 Tage (IQR: 3-19). Patienten ohne
Intensivbehandlung oder Beatmung, die nach Hause
entlassen werden konnten, waren im Schnitt (Median) 7
Tage hospitalisiert. In einer Studie mit 10.021 Erkrankten
in 920 Krankenhdusern in Deutschland dauerte die Beat-

und COVID-19

mung im Mittel (Median) 13,5 Tage .

Zeit Symptombeginn bis Tod
In einer multinationalen Fallserie wird die mittlere Dauer

von zum
(Median) von Symptombeginn bis zum Tod mit 18 Tagen
und in einer Ubersichtsarbeit mit 16 Tagen angeben .
Wahrend der ersten COVID-19-Welle
betrug diese Zeitspanne im Mittel (Median) 11 Tage.

in Deutschland

12. Angaben zu hospitalisierten COVID-19 Erkrankten

Anteil der den Erkrankten

Laut der Daten aus dem deutschen Meldesystem wurden

Hospitalisierten unter

kumulativ ca. 10% der in Deutschland Gbermittelten Falle
hospitalisiert.

Anteil der Hospitalisierten, die auf ITS behandelt wurden
Im Rahmen einer Fallserie aus 12 New Yorker Kranken-
hdusern wurden 14% der hospitalisierten COVID-19-
Erkrankten intensivmedizinisch behandelt . In Auswertun-
gen der ersten COVID-19-Welle in Deutschland wurde
dieser Anteil ebenfalls auf 14-37% geschatzt .

Anteil der Erkrankten

Laut der Studie mit 10.021 Hospitalisierten aus Deutsch-

beatmungspflichtigen

land wurden 17% beatmet, wobei das Risiko flr eine
Beatmungspflicht unter hospitalisierten Mannern doppelt
so hoch war wie bei Frauen . Laut dem von RKI und der
Deutschen Interdisziplindren Vereinigung flr Intensiv-
und Notfallmedizin (DIVI) gemeinsam aufgebauten und
gefiihrten DIVI-Intensivregister werden aktuell 69% der
intensivmedizinisch behandelten Erkrankten beatmet
(Stand 16. Juni 2021). In einer Sentinelerhebung von
hospitalisierten COVID-19-Patienten mit schwerer akuter
Atemwegserkrankung wurden 22% der Patienten mecha-
nisch beatmet .

beatmeten Patienten mit

Anteil invasiv

extrakorporaler

der
Membranoxygenierung
Hierzu liegen nur wenige Informationen vor. In einer
Studie in den USA wurde bei 10% der beatmeten Patien-
ten eine ECMO eingesetzt .

Anteil
Patienten

Verstorbener unter Hospitalisierten und ITS-
In der deutschen Studie mit 10.021 Hospitalisierten star-
ben insgesamt 22% der Patienten. Die Letalitdt war bei
beatmungspflichtigen Patienten hdoher als bei nicht-
beatmeten Patienten (53% vs. 16%) . In einer internatio-
nalen Ubersichtsarbeit wurde der Anteil der Verstorbenen
unter den intensivmedizinisch behandelten Erkrankten
auf 34% geschéatzt. In der deutschen Sentinel-Erhebung
wurde der Anteil Verstorbener unter hospitalisierten
COVID-19-Patienten mit schwerer akuter Atemwegser-
krankung mit 21% angegeben. Unter Intensivpatienten
verstarben 30% und unter mechanisch beatmeten Patien-
ten 36%. Laut der Untersuchung kritischer Krankheitsver-
ldufe wahrend der ersten COVID-19-Welle verstarben
47% der intensivpflichtig behandelten Falle .

13.
Letalitdt

Fall-Verstorbenen-Anteil, Infektionssterberate,

Die (i) Letalitat ist der Anteil der mit dem Virus angesteck-
ten Erkrankten, der verstirbt. Andere Indikatoren zur
Bewertung des Sterberisikos sind (ii) die Infektions-Sterbe
-Rate (der Anteil der Infizierten, der verstorben ist) und
(iii) der Fall-Verstorbenen-Anteil (der kumulative Anteil
der gemeldeten Fille, der verstorben ist).

Fall-
Verstorbenen-Anteil ist zu beachten, dass dieser eine

Beim regelmaRig vom RKI verdffentlichten
Unterschatzung darstellt, weil ein Teil der aktuell gemel-
deten Falle erst in der Zukunft verstirbt. Dieser Fehler ist
aber durch die mittlerweile hohen Fallzahlen relativ klein
geworden. Die Infektions-Sterbe-Rate hangt u. a. auch
von der Gesundheitsversorgung und Behandlung ab und
ist daher nicht fur alle Regionen bzw. Lander und betrach-
teten Zeitpunkte gleich. Insbesondere wenn die Infektions
-Sterbe-Rate nicht fir einzelne Altersgruppen, sondern fir
ganze Bevolkerungen angegeben wird, kann es allein
durch die demographische Zusammensetzung groRRe

Unterschiede geben.
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Alle drei Indikatoren missen demnach unterschiedlich
interpretiert werden. Sie haben sich im Lauf der Pande-
mie Uber die Zeit geandert und sind sehr stark von der
Altersgruppe und anderen Faktoren, wie z. B. Vorerkran-
kungen, abhdngig (181, 182). So schwanken die Letalita-
ten in den Altersgruppen zwischen nahezu 0% (jlingste
Altersgruppen) bis etwa 10-30% (80+ Jahre alte Personen;
je nach Anzahl der Risikofaktoren ).

Um die Spannweite der verschiedenen Indikatoren fir die
gesamte Bevolkerung aufzuzeigen, werden diese im Fol-
genden vereinfacht orientierend dargestellt. Es gibt bei
der Berechnung jeden Indikators Unscharfen und Schwa-
chen, die beriicksichtigt werden miissen. Zum Beispiel
reflektieren die Meldezahlen nicht die tatsachliche Zahl
der Infizierten und es ist nicht immer korrekt angegeben,
ob eine Symptomatik und damit eine Erkrankung vorlag
oder nicht. Es kann zudem nicht davon ausgegangen
werden, dass alle an COVID-19 Verstorbenen als SARS-
CoV-2-bedingte Todesfélle gemeldet werden, z. B. weil bei
einem relativ raschen und méglicherweise medizinisch
unbegleiteten Krankheitsverlauf kein Test auf SARS-CoV-2
gemacht wurde.

(i) Naherungsweise Schatzung der Letalitdt in der 1. Wel-
le: Basierend auf den publizierten Daten zu Verstorbenen
(169) errechnet sich, bezogen auf die Falle mit Angaben
zur  Symptomatik, 6,2%
(8.616/138.464)

eine Letalitdit von etwa

(i) Naherungsweise Schatzung der Infektions-Sterbe-Rate:
Multipliziert man die Zahl der gemeldeten Félle (Stand
06.06.2021 ca. 3,7 Millionen) mit einem in Studien beo-
bachteten Untererfassungsfaktor von 4-6 (s. auch Ab-
schnitt 20, Untererfassung), so ergibt sich eine Infektions-
Sterbe-Rate von etwa 0,4-0,6% (89.222/14,8 Millionen
bzw. 89.222/22,2 Millionen).

(iii) Berechnung des Fall-Verstorbenen-Anteils: bei 89.222

Verstorbenen unter 3.700.367 gemeldeten Fallen
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(Datenstand 06.06.2021) ergibt sich ein Wert von 2,4%.
14. Therapie siehe STAKOB Empfehlungen
15. Risikogruppen fiir schwere Verldufe

Dieser Steckbrief dient lediglich als Orientierung und kann
nur einen Uberblick zu gréBeren Erkrankungsgruppen
bzw. Risikofaktoren geben. Die Vielfalt verschiedener
potenziell pradisponierender Vorerkrankungen und ihrer
Schweregrade sowie die Vielzahl anderer Einflussfaktoren
machen die Komplexitat einer Risiko-Einschdtzung deut-
lich. Daher ist eine generelle Festlegung zur Einstufung in
eine Risikogruppe nicht moglich. Eine personenbezogene
Risiko-Einschatzung im Sinne einer (arbeits-) medizini-
schen Beurteilung findet sich im Dokument "Umgang mit
aufgrund der SARS-CoV-2-Epidemie besonders schutzbe-
durftigen Beschéftigten" des Bundesministeriums fur
Arbeit und Soziales. Wichtige weiterfiihrende Informatio-
nen zur Risiko-Einschatzung finden sich auch auf den
Internetseiten der jeweiligen medizinischen Fachgesell-
schaften. Darliber hinaus verweisen wir auf die im Rah-
men der Impfpriorisierung von der Standigen Impfkom-
mission am RKI (STIKO) verfassten Empfehlungen und
Dokumente.

Schwere Verldufe konnen auch bei Personen ohne be-
kannte Vorerkrankung und bei jiingeren Patienten auftre-
ten. Bei folgenden Personengruppen werden schwere
Krankheitsverlaufe haufiger beobachtet:

- Altere Personen (mit stetig steigendem Risiko fiir einen
schweren Verlauf ab etwa 50-60 Jahren; 86% der in
Deutschland an COVID-19 Verstorbenen waren 70 Jahre
alt oder alter [Altersmedian: 82 Jahre])

- Ménnliches Geschlecht

- Raucher (schwache Evidenz)

- adipose (BMI>30) und stark adipose (BMI>35) Men-
schen)

- Menschen mit Down-Syndrom (Trisomie 21)

- Personen mit bestimmten Vorerkrankungen,
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ohne Rangfolge :

- des Herz-Kreislauf-Systems (z. B. koronare Herzerkran-
kung und Bluthochdruck)

- chronische Lungenerkrankungen (z. B. COPD)

- chronische Nieren- und Lebererkrankungen

- psychiatrische Erkrankungen (z. B. Demenz)

- Patienten mit Diabetes mellitus (Zuckerkrankheit)

- Patienten mit einer Krebserkrankung

- Patienten mit geschwachtem Immunsystem (z. B. auf-
grund einer Erkrankung, die mit einer Immunschwéche
einhergeht oder durch die regelméafRige Einnahme von
Medikamenten, die die Immunabwehr beeinflussen und
herabsetzen kénnen, wie z. B. Cortison)

16. Ungeborene und neugeborene Kinder

Zurzeit kbnnen keine abschlieRenden Aussagen uber die
Auswirkung einer Infektion auf das ungeborene Kind
gemacht werden, da es bisher nur wenige Follow-Up-
Daten Uber Schwangere mit SARS-CoV-2-Infektion gibt.
Grundséatzlich kann hohes Fieber wéhrend des ersten
Trimenons der Schwangerschaft das Risiko von Komplika-
tionen und Fehlbildungen erhéhen.

GemaR zweier systematischer Reviews wird, insbesonde-
re bei schwerer an COVID-19 erkrankten Schwangeren,
eine hoéhere Rate an Frihgeburten beobachtet, wobei
unklar ist, ob krankheitsbedingt oder aufgrund anderwei-
tiger medizinischer Indikationen. Das kindliche Outcome
bei infizierten und nicht-infizierten Schwangeren unter-
scheidet sich nicht wesentlich. Neugeborene COVID-19-
erkrankter Mitter werden jedoch haufiger auf eine Neu-
geborenenstation aufgenommen, was auch durch eine
engmaschigere Beobachtung und Quarantaneregeln
mitbedingt sein kann. Bislang sind nur wenige Totgebur-
ten oder Todesfdlle bei Neugeborenen beschrieben, das
Risiko einer Totgeburt ist im Fall einer schweren COVID-
19 Erkrankung der Mutter jedoch in einzelnen Studien
deutlich hoher. Zum Ubertragungsweg des Virus von der
Mutter auf das ungeborene Kind

und COVID-19

siehe Abschnitt 2, ,vertikale Transmission®.
17. Kinder und Jugendliche

Empfinglichkeit/Suszeptibilitét:

In Studien, in denen Kontaktpersonen von infektiosen
Personen untersucht wurden, zeigte sich bei Kindern im
Vergleich zu Erwachsenen meist eine geringere Empfang-
lichkeit. Kinder im Kindergartenalter waren weniger emp-
fanglich fir eine Infektion mit SARS-CoV-2 als Kinder im
Schulalter. Untersuchungen von Ausbriichen in Kitas, die
dem Infektionsgeschehen in Haushaltsituationen voran-
gingen, ergaben, dass Kinder eine hohere Empfanglichkeit
und Infektiositdt gegenliber VOC Alpha zu haben schei-
nen, als dies beim bisherigen Wildtyp der Fall gewesen
war.

Infektiositat:

Die Infektiositat im Kindesalter wurde bisher selten unter-
sucht und kann daher nicht abschlieBend bewertet wer-
den . Insgesamt scheinen Kinder weniger infektios zu sein
als Erwachsene Eine Aussage, welche der Altersgruppen
innerhalb der Kinder am infektiésesten ist, kann nicht
verlasslich gemacht werden. Die Studienlage zur Viruslast
bei Kindern mit Infektion durch die in 2020 zirkulierenden
Wildtyp-Viren ist heterogen, viele Veroffentlichungen
werfen methodische Fragen auf. Die Daten einer groRe-
ren, qualitativ hoherwertigen vorveroffentlichten Studie
deuten darauf hin, dass Kinder, insbesondere jiingere
Kinder, wahrscheinlich eine niedrigere Viruslast als Er-
wachsene haben . Innerhalb der Gruppe der Kinder gibt
es Hinweise darauf, dass die Viruslast von élteren zu
jungeren Kindern abnimmt. Dabei ist grundsatzlich zu
beachten, dass die zur Verwendung kommende Laborme-
thode (PCR) auch in der Lage ist, kleine und sehr kleine
Mengen an RNA nachzuweisen. Dies ist jedoch nicht
damit gleichzusetzen, dass noch vermehrungsfihiges
Virus vorliegt, was wiederum eine Voraussetzung fir die
Ubertragbarkeit ist.

Symptome und Verlauf:

Die Mehrzahl der Kinder zeigt nach bisherigen Studien
einen asymptomatischen oder milden Krankheitsverlauf.
So wurden laut Daten der Corona-KiTa-Studie bei etwa
35% der 0- bis 5-Jahrigen mit vorhandenen klinischen
Informationen keine COVID-19 relevanten Symptome
angegeben. Bei 65% der Kinder im Alter von 0 bis 5 Jahren
wurde mindestens ein Symptom angegeben. In einer
Studie der ersten Welle in Deutschland zédhlten Husten,
Fieber und Schnupfen zu den am héaufigsten erfassten
Symptome. Weitere mdogliche klinische Bilder sind Allge-
meinsymptome, Halsschmerzen, Atemnot, Magen-Darm-
Beschwerden, Pneumonie, oder ARDS. In anderen Studien
werden dariber hinaus wie

Symptome Myalgie

(Muskelschmerzen), Brustschmerzen und Herzrasen,
sowie Geschmacks- und Geruchsverlust angegeben. Eine
Magen-Darm-Beteiligung kommt haufiger vor als bei
Erwachsenen, teilweise auch ohne dass respiratorische
Symptome vorliegen . Es ist auffallig, dass ein erheblicher
Teil der Kinder und Jugendlichen nur ein Symptom auf-
weist. Der Manifestationsindex wird in Studien etwas
geringer als bei Erwachsenen beziffert . Nur ein sehr
kleiner Teil bendtigt eine intensivmedizinische Versorgung

und wird beatmungspflichtig .
Risikofaktoren fiir einen schweren Verlauf:

Bei den hospitalisierten Kindern sind pulmonale (15%)
und kardiale (8%) Vorerkrankungen haufiger registriert
worden. Insbesondere bei Sauglingen und Kleinkindern
sind auch schwere Verlaufe beschrieben. In einer europa-
weiten Studie waren Alter unter einem Monat, das Vorlie-
gen einer Vorerkrankung sowie Anzeichen einer Infektion
der unteren Atemwege Risikofaktoren fiir eine Aufnahme
auf die Intensivstation.

Komplikationen:
In seltenen Fdllen entwickeln Kinder ein Krankheitsbild,
welches das ECDC als ,paediatric inflammatory multisys-
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tem syndrome (PIMS)“ in Kombination mit einem ,,toxic
shock syndrome” (TSS) bezeichnet. PIMS-TSS weist Ahn-
lichkeit mit dem Kawasaki-Syndrom auf, das bei Kindern
im Zusammenhang mit anderen Infektionskrankheiten
beobachtet wird, wobei an PIMS erkrankte Kinder meist
alter sind. Der GroRteil der Kinder muss intensivmedizi-
nisch versorgt werden. Das Krankheitsbild ist in der Regel
gut behandelbar, fur Kinder mit komplizierteren Verlau-
fen (z. B. bei Entwicklung von koronaren Aneurysmen) ist
die Langzeitprognose unklar. Die Sterblichkeit wird in
systematischen Reviews mit 1,7-3,5% beziffert. Weiter-
flihrende Informationen zu diesem Krankheitsbild werden
u. a. auf den Webseiten der Deutschen Gesellschaft fiir
Padiatrische Infektiologie, welche auch einen Survey zu
PIMS durchfiihrt, und vom ECDC bereitgestellt.

18. Immunitat

Eine Infektion mit SARS-CoV-2 induziert die Bildung ver-
schiedener Antikorper, die im Median in der zweiten
Woche nach Symptombeginn nachweisbar sind. Auch
neutralisierende Antikérper sind in der Regel am Ende der
zweiten Woche nach Symptombeginn nachweisbar Zwar
kénnen neutralisierende Antikorper tiber mehrere Mona-
te nach Infektion nachgewiesen werden, jedoch nimmt
der Titer der neutralisierenden wie auch der Gesamt-IgG-
Antikorper, insbesondere bei Personen mit milder oder
asymptomatischer Infektion, mit der Zeit wieder ab. Es ist
unklar, zu welchem Grad die Antikorper-Titer mit einem
Schutz vor einer Reinfektion oder schweren Erkrankung
korrelieren.

Auch die Bedeutung der zellvermittelten Immunreaktion
im Rahmen der komplexen Immunantwort gegen SARS-
CoV-2 ist noch Gegenstand der Forschung. Bei Erkrankten
wurde eine T-Zell-Reaktivitdit gegen das Spike-Protein
sowie gegen weitere SARS-CoV-2-Proteine festgestellt, die
mit dem Nachweis neutralisierender bzw. Nukleocapsid-
Antikorper korrelierten. T-Zellen wurden auch bei Infizier-
ten festgestellt, die keine Antikorpertiter aufwiesen und


https://www.rki.de/DE/Content/InfAZ/N/Neuartiges_Coronavirus/Steckbrief.html
https://www.rki.de/DE/Content/InfAZ/N/Neuartiges_Coronavirus/Steckbrief.html

Zahlen, Daten, Fakten inc. Ausziigen aus dem Erregersteckbrief des RKI vom 14.07.2021, Referenzen s. RKI Website https://www.rki.de/DE/Content/InfAZ/N/Neuartiges_Coronavirus/Steckbrief.html#doc13776792bodyTextl sowie STAKOB DOI 10.25646/6539.22

Der SARS-CoV-2-
reaktiver T-Zellen frith nach Infektionsbeginn ist méglich-

asymptomatisch waren. Nachweis
erweise indikativ fir einen leichten Verlauf der Erkran-
kung und auch der Nachweis sowohl naiver als auch CD4-
und CD8-positiver T-Zellen ist mit einem milderen Verlauf
assoziiert. Fir mindestens sechs bis acht Monate nach
Symptombeginn konnten Antikorper gegen das Spike-
Protein und auch mehrheitlich Spike-Protein-spezifische B
-Zellen sowie T-Zell-Reaktivitdt nachgewiesen werden.

Die B-Gedachtniszell-Antwort entwickelt sich wahrend
der ersten sechs Monate nach Infektion. Bei schweren
COVID-19-Verlaufen mit Todesfolge wurde eine Hem-
mung des B-Zell-Reifungsprozesses beschrieben. Es ist
noch unklar, ob eine solche Stérung auch bei milderen
Verldufen auftritt. Moglicherweise tragt eine Antigen-
persistenz zur Entwicklung der B-Zell-Antwort bei, die bei
Reinfektion vor einer erneuten Erkrankung schiitzt. Aktu-
ell werden zahlreiche potentielle immunologische Bio-
marker zur Detektion einer SARS-CoV-2-Infektion bzw.
beziiglich ihrer Eignung fir eine Prognoseabschatzung
untersucht. Darlber hinaus existieren Hinweise, dass
sowohl beim Menschen als auch im Tiermodell eine ge-
schlechtsspezifische
Erkrankung beeinflusst.

Immunantwort die Schwere der

Auch wenn die bisherigen Studienergebnisse keine pro-
tektive Immunitat beweisen, legt der Nachweis potenter
neutralisierender Antikorper einen Schutz vor schweren
Krankheitsverldufen mit erhdhter Uberlebenswahrschein-
lichkeit nahe. Diese Antikorper schiitzen zumindest parti-
ell vor Reinfektionen mit aktuell zirkulierenden SARS-CoV-
2-Stdammen.

Eine vorangegangene Infektion mit HCoV kann eine kreuz-
reaktive Immunantwort sowohl auf B- als auch auf T-Zell-
Ebene auslosen. Die Studienlage zur Frage, ob und inwie-
fern HCoV-Antikorper bzw. kreuzreaktive neutralisierende
Antikérper sowie eine kreuzreaktive T-Zellreaktivitat
moglicherweise einen Schutz vor einer schweren COVID-

19-Erkrankung bieten, ist widersprichlich.

Erneute Infektionen, bei denen unterschiedliche Virusva-
rianten nachweisbar waren, werden selten berichtet. Eine
solche Konstellation spricht - in Abgrenzung zu einer
langer anhaltenden PCR-Positivitdt nach Infektion - fir
eine Reinfektion. Die Definition einer Reinfektion mit
SARS-CoV-2 des RKI ist abrufbar unter www.rki.de/covid-
19-meldepflicht.
Coronaviren (HCoV) vorkommen und die HCoV-Immunitat

Da Reinfektionen bei endemischen
mit der Zeit abnimmt, ist denkbar, dass - moglicherweise
unbemerkt - auch Reinfektionen mit SARS-CoV-2 nicht
ungewohnlich sind. Untersuchungen an Mitarbeitenden
im Gesundheitsdienst ergaben, dass Antikérper nach
Uiberstandener SARS-CoV-2-Infektion Uber mehrere Mo-
nate nachweisbar sind und Reinfektionen selten auftre-
ten. Reinfizierte wiesen aber hohe Virusmengen im Nase-
Rachenbereich auf und kénnten SARS-CoV-2 somit poten-
ziell Gbertragen, was die Bedeutung und konsequente
Einhaltung der SchutzmaRnahmen unterstreicht.

19. Impfung

Seit dem 26.12.2020 wird in Deutschland gegen COVID-19
geimpft (www.rki.de/covid-19-impfen). Bislang stehen
vier Impfstoffe zur Verfugung (Stand 17.06.2021). Fur
weitere Impfstoffe sind oder werden Zulassungen durch
die Européischen Arzneimittelbehdrde beantragt (siehe
FAQs des Paul-Ehrlich-Instituts zum Zulassungsverfahren).

Da initial nicht ausreichend Impfstoff zur Verflgung stand,
um den gesamten Bedarf zu decken, wurden prioritdr zu
impfende Risikogruppen definiert, die eine besonders
hohe Vulnerabilitdt oder ein besonders hohes Expositi-
onsrisiko haben (www.rki.de/covid-19-impfempfehlung).
Eine systematische Aufarbeitung und Bewertung der
Daten zur Wirksamkeit und Sicherheit der in Deutschland
verfugbaren Impfstoffe sowie der Effektschatzer fir
schwere COVID-19-Verldufe in den priorisierten Risiko-
gruppen ist in der Wissenschaftlichen Begriindung der
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Standigen Impfkommission (STIKO) zu finden.

Weiterfiihrende Informationen und Antworten auf haufig
gestellte Fragen rund um die Impfung finden sich hier,
sowie ein digitales Impfquotenmonitoring hier.

20. Besondere Aspekte
,Superspreading” und ,,superspreading events”

Superspreading events (SSE) sind Ereignisse, bei denen
eine infektiose Person eine Anzahl an Menschen ansteckt,
die deutlich tUber der durchschnittlichen Anzahl an Folge-
infektionen liegt. In diesem Erreger-Steckbrief werden SSE
als Einzelereignisse verstanden, im Gegensatz zu Situatio-
nen mit intensiver Ubertragung, in denen mehrere Ereig-
nisse, moglicherweise liber mehrere Tage, zum Ubertra-
gungsgeschehen beitragen.

Fur das Auftreten eines SSE sind die folgenden drei Aspek-
te von Bedeutung: (i) die Anwesenheit eines Supersprea-
ders, (ii) die duReren Begleitumstande (Setting) und (iii)
die Eigenschaften der Exponierten.

Ad (i): die individuelle Infektiositat unterliegt vermutlich
einer groRen Streuung, so dass wenige Personen sehr
infektiés und viele weniger infektios sind (271). Moglich-
erweise spielt hier eine Rolle, dass manche Personen
besonders viele infektiose Partikel beim Atmen (272),
Sprechen (273) oder Singen (36) emittieren (sogenannte
,super-emitter”).

Ad (ii): es gibt Begleitumstdnde, die eine ungewdhnlich
hohe Ubertragung begiinstigen. Zu diesen gehéren vor
allem Situationen, in denen sich kleine, infektiose Partikel
(aerosolisierte Partikel) im Raum anreichern. Dazu tragen
kleine Rdume, keine oder geringe Frischluftzufuhr, ldnge-
rer Aufenthalt (274) sowie die vermehrte Freisetzung
kleiner Partikel durch Aktivitdten mit gesteigerter Atemta-
tigkeit wie Schreien, Singen, Sporttreiben oder andere
schwere korperliche Aktivitat bei. Ein weiterer Faktor

kénnen extensive soziale Interaktionen und erhohte

Kontaktraten sein.

Ad (iii): auch wenn sich unter den Exponierten besonders
viele vulnerable Personen befinden, kann es zu einer
groRen Anzahl an Ubertragungen kommen. So sind bei-
spielsweise ungeimpfte &ltere Personen empfanglicher
(suszeptibler) als jiingere.

Klassische Beispiele fiir SSE sind die SARS-Ausbriiche im
Jahr 2003 durch einen infizierten Arzt im Metropol-Hotel
in Hong Kong und durch eine einzelne infektiose Person
im Amoy Garden- Wohnkomplex in Hong Kong. Zu groRe-
ren COVID-19-Ausbriichen kam es u. a. in Choéren, in
Fitnessstudios, bei religiosen Veranstaltungen, in fleisch-
verarbeitenden Betrieben, wéhrend einer Busfahrt in
China, in einem Nachtclub, oder wahrend eines Jugend-
camps in den USA.

Typische SSE-Settings und Situationen mit erhéhter Wahr-
scheinlichkeit fiir Ubertragungen sollten vermieden wer-
den. Dazu zdhlen u. a. Treffen in geschlossenen Raumen
bei schlechter Bellftung, Menschenansammlungen und
Gesprache ohne Mund-Nasen-Bedeckung.

Weitere Aspekte (hier nur stichpunktartig aufgefihrt):
Vitamin-D-Versorgung,  Saisonalitdt, = Untererfassung,
Tenazitat und Inaktivierung des Virus, Stabilitat auf Ober-
flachen , Stabilitat in Aerosolen , Stabilitat in FlUssigkeiten,
UV-Bestandigkeit

Therapie (gem. STAKOB)
DOI 10.25646/6539.21

(Disclaimer: Die hier dargestellten Inhalte dienen aus-
schlieflich der neutralen Information und allgemeinen
Weiterbildung. Der Text erhebt weder einen Anspruch auf
Vollstandigkeit noch kann die Aktualitat, Richtigkeit und
Ausgewogenheit der dargebotenen Information garan-
tiert werden)

Die Therapie richtet sich nach der Schwere der Erkran-
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kung, wobei supportiven MaRBnahmen bei jedem Verlauf
eine hohe Bedeutung zukommt. Bei Zunahme der Dysp-
noe, vermehrter Hypoxdmie und Persistenz von Fieber
sollte die mogliche Entwicklung eines kritischen Verlaufs
in Betracht gezogen und eine friihzeitige intensivmedizini-
sche Uberwachung und Versorgung initiiert werden.

Zusatzlich beachtet werden sollten klinische Hinweise auf
mogliche thromboembolische Ereignisse (z. B. TVT, LAE)
um ggf. eine friihzeitige Diagnostik und Therapie einzulei-
ten.

Allgemeine MaBBnahmen bei stationdrer Behandlung:

- Restriktive Flissigkeitstherapie (da diese die Oxygenie-
rung verschlechtern kann), Erndhrungsoptimierung

- Engmaschige Uberwachung der Vital-Parameter um
klinische Verschlechterungen friihzeitig zu erkennen

- Konsequente Einleitung einer Thromboseprophylaxe,
ggf. therapeutische Antikoagulation unter Berlicksichti-
gung des moglichen Blutungsrisikos

- Berticksichtigung von Komorbiditaten

- Sauerstoffgabe nach Bedarf (nasal, tiber Maske, ggf.
nasale ,High-Flow“-Sauerstofftherapie), Ziel SpO2 > 90%
bei nicht-schwangeren Erwachsenen, > 92 — 95 % bei
Schwangeren, > 88% bei COPD-Patienten (S3-Leitlinie —
,Empfehlungen zur stationaren Therapie von Patienten
mit COVID-19“, www.who.int/publications-detail/clinical-
management-of-covid-19)

Bei der Behandlung von Patienten mit schweren und
kritischen Verlaufsformen mussen folgende Punkte regel-
maRig reevaluiert werden:

- Friihzeitige Gabe von Sauerstoff, sofern moglich bereits
Bauchlagerung bei wachen Patienten (,awake proning”),
ggf. nasale ,High-Flow“-Sauerstofftherapie, nicht-invasive
oder invasive Beatmung

- Bei Bedarf ECMO, frihzeitige Kontaktaufnahme mit
regionalem ECMO-Zentrum zur Beratung bei schwierigen
Beatmungssituationen

- Mogliche Komplikationen friihzeitig erkennen und be-
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handeln, insbesondere auch Hinweise fur
Thromboembolien

- Prévention von Sekundarinfektionen

- Sepsis-Therapie nach aktueller deutscher S3-Leitlinie zur

Sepsis - Pravention, Diagnose, Therapie und Nachsorge
Ergdnzende Leitlinien und Therapieempfehlungen:

S3-Leitlinie — ,Empfehlungen zur stationaren Therapie
von Patienten mit COVID-19“, Deutsche Gesellschaft fiir
Internistische Intensivmedizin und Notfallmedizin (DGIIN),
Deutsche Interdisziplindre Vereinigung fiir Intensiv- und
Notfallmedizin (DIVI), Deutsche Gesellschaft fiir Pneumo-
logie und Beatmungsmedizin (DGP), AWMF-Register-Nr.
113/001

- Eine Zusammenstellung der Leitlinien weiterer Fachge-
sellschaften ist auf den Seiten der AWMF zu finden:
https://www.awmf.org/die-awmf/awmf-aktuell/aktuelle-
leitlinien-und-informationen-zu-covid-19/covid-19-
leitlinien.html

- Hinweise zum klinischen Management von Patienten mit
COVID-19, WHO:
detail/clinical-management-of-covid-19

https://www.who.int/publications-

- Stellungnahme der DGPI, GPP, API, GKIJR, DGPK und
STAKOB zur klinischen

Zur medikamentésen Therapie bei stationdrer Be-
handlung

Antivirale Therapie mit Remdesivir:

Remdesivir ist fur die Behandlung von COVID-19 bei
Erwachsenen und Jugendlichen (ab einem Alter von 12
Jahren und mit einem Kdrpergewicht von mindestens 40
kg) mit einer Pneumonie, die eine zusatzliche Sauerstoff-
zufuhr erfordert (Low- oder High Flow Sauerstofftherapie
oder nicht-invasive Beatmung), zugelassen. Die Indikati-
onsstellung zur Therapie sollte sehr sorgfaltig erfolgen.
Bei Vorliegen einer COVID-19-Pneumonie mit Sauerstoff-

pflichtigkeit sollte die Therapie moglichst friihzeitig einge-
leitet werden. Zu empfehlen ist ein Beginn innerhalb der
ersten 7 Tage nach Symptombeginn. Wenn eine spatere
Therapie-Einleitung erwogen wird, in Ausnahmefallen bis
zu 10 Tagen nach Symptombeginn, sollte auf jeden Fall
vorher eine infektiologische Beratung, z. B. Uber das
Infektiologie-Beratungsnetzwerk des STAKOB gemeinsam
mit der DGI (www.rki.de/stakob-ibn) erfolgen. Bei Patien-
ten unter nicht-invasiver oder invasiver Beatmungsthera-
pie einschlieBlich ECMO wurde kein Nutzen gezeigt.

CAVE: Engmaschige/ Tagliche Kontrolle erforderlich fiir
Leberfunktionsparameter, Nierenfunktionsparameter
(keine Gabe bei GFR <30 ml/min.), Hypersensitivitatsreak-
tionen (einschlieRlich infusionsbedingter Reaktionen) und

anaphylaktische Reaktionen;

Keine gleichzeitige Anwendung mit Chloroquin oder
Hydroxychloroquin wegen potenziell antagonistischer
Effekte dieser Substanzen auf die antivirale Wirksamkeit
von Remdesivirl Anmerkung: von der Verwendung von
Chloroquin/ Hydroxychloroquin +/- Azithromycin zur
Therapie oder Prophylaxe von SARS-CoV-2-Infektionen
auBerhalb von kontrollierten Studien wird abgeraten.
Lopinavir/Ritonavir zur Therapie oder Prophylaxe von
SARS-CoV-2-Infektionen kann ebenfalls nicht empfohlen
werden.

Immunmodulatorische Therapie mit Kortikosteroiden:

Flir Dexamethason-Therapie konnte eine Reduzierung der
Mortalitat gezeigt werden. Bei Patienten mit schwerer
oder kritischer SARS-CoV-2-Infektion (ab O,-Pflichtigkeit
und Krankheitsdauer von >7 Tage) indiziert. Bei Patienten
ohne Atmungsunterstiitzung keine Indikation einer Thera-
pie mit Kortikosteroiden. In der Gruppe der Patienten
ohne Sauerstoff-Therapie zeigte sich kein Benefit. Die
Auswertungen deuten sogar auf einen nachteiligen Effekt
mit Erhdhung der Mortalitdt hin, so dass Dexamethason
fur Patienten ohne Sauerstoffbedarf nicht empfohlen
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wird.

Kinder und Jugendliche waren in den bisherigen Studien
stark unterreprasentiert, so dass keine evidenzbasierte
Empfehlung moglich ist.

In Untersuchung befindliche antivirale Arzneimittel: Fir
alle anderen antiviralen Arzneimittel Behandlung von
COVID-19-Patienten vorzugsweise im Rahmen klinischer
Studien. Ggf. individueller Heilversuch bzw. Off-Label-Use
im Einzelfall nach sehr sorgféltiger individueller Abwa-
gung des Nutzen-Risiko-Verhéltnisses durch die behan-
delnden Arzte.

Weitere Therapieansatze:

SARS-CoV-2 neutralisierende monoklonale Antikorper
(Bamlanivimab +/- Etesevimab, Casirivimab plus Imde-
vimab)

SARS-CoV-2 neutralisierende monoklonale Antikorper
sind direkt antiviral wirksam und sollten daher frihzeitig
nach Infektion mit dem Ziel einer ,Virus-Neutralisierung”
angewendet werden. Zurzeit werden verschiedene mono-
klonale Antikérper in klinischen Studien untersucht. Die
FDA hat erste Notfallzulassungen (Emergency Use Autho-
(EUA)) fur die monoklonalen Antikérper-
Kombinationen aus Casirivimab plus Imdevimab und die
Kombination aus Bamlanivimab und Etesevimab erteilt. In
einer Pressemitteilung des Herstellers vom 21.01.2021
wurde darauf hingewiesen, dass Bamlanivimab eine

rization

primarpraventive Wirkung bei Bewohnern und Mitarbei-
tern von Pflegeheimen aufweise. Bisher liegt keine peer-
reviewed Publikation der Daten dieser Phase 3-Studie
(BLAZE-2) vor.Das diskutierte Risiko einer Resistenzent-
wicklung unter Therapie mit neutralisierenden monoklo-
nalen Antikérpern wird im Rahmen der laufenden Studien
Uberwacht. Inwieweit die Wirksamkeit der monoklonalen
Antikorper durch besorgniserregende Varianten (Variants
of Concern (VOC)) beeintrachtigt wird, ist aktuell noch
Gegenstand laufender Untersuchungen.

Anwendung in Deutschland:

Im Rahmen einer Initiative des BMG sind die neutralsie-

renden  monoklonalen  Antikérper  Bamlanivimab,
Etesevimab und die Kombination aus Casirivimab plus
Imdevimab in ausgewdhlten Apotheken in Deutschland

verfligbar.

Aus Sicht der Autoren ist anhand der aktuellen Datenlage
eine Therapie mit monoklonalen Antikérpern in der
Frihphase der Infektion vor der Serokonversion sinnvoll.
Diese Phase dauert meistens maximal bis 7 Tage nach
Symptombeginn. AuRerhalb dieses Zeitfensters sollen die
monoklonalen Antikérper nur dann verabreicht werden,
wenn die Patienten nachweislich seronegativ sind
(bevorzugt Anti-Spike-Antikorper) und bei einer COVID-19
-Pneumonie maximal eine Low-Flow-
Sauerstoffsubstitution erhalten. Fir eine breitere Anwen-
dung der monoklonalen Antikérper ist die Datenlage
bisher nicht ausreichend, weitere klinische Studien sind
notwendig. Aus diesem Grund empfehlen die Autoren vor
Einleitung einer Therapie die Falldiskussion mit erfahre-
nen Experten des Infektiologie-Beratungsnetzwerks des
STAKOB in Kooperation mit den DGI-Zentren oder der
nachstgelegenen Universitédtsklinik. Die Kontaktdaten des
Infektiologie-Beratungsnetzwerks sind unter www.rki.de/
stakob-ibn zu finden.

Aufgrund der aktuellen epidemiologischen Situation in
Deutschland mit dem steigenden Anteil der Delta-
Variante (B.1.617.2) empfehlen die Autoren sowohl bei
immunsupprimierten als auch immunkompetenten Pati-
enten bei geeignetem klinischen Setting (s.u.) eine Kombi-
nationstherapie aus zwei monoklonalen Antikérpern. Ein
Einsatz von Bamlanivimab als Monotherapie soll nicht
mehr erfolgen, da es Hinweise auf eine stark herabgesetz-
te Wirksamkeit bei Infektionen mit der Delta Variante und
anderen Virusvarianten (Beta (B.1.351), Gamma (P1))
gibt. Eine Monotherapie kann unabhdngig von einer

schlechteren Wirksamkeit — moglicherweise zur nicht
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vollstandigen Viruselimination fihren und daher die
Entstehung von Escape-Mutationen férdern.

Siehe auch COVRIIN - Moglicher Einsatz der monoklona-
len Antikorper in Abhangigkeit von der diagnostizierten
SARS-CoV-2-Virusvariante.

Aus Sicht der Autoren werden folgende Therapie-
Indikationen und derZeitpunkt fiir die Therapie und Wahl
der neutralisierenden monoklonalen Antikdrper als sinn-
voll erachtet:

- Ambulante Patienten (asymptomatisch bzw. milde bis
moderate Symptome) und Vorliegen von Risikofaktoren
fur einen schweren Verlauf

- Nosokomiale Infektion, Patienten asymptomatisch bzw.
milde bis moderate Symptome und Vorliegen von Risiko-
faktoren fur einen schweren Verlauf

- Hospitalisierte Patienten mit COVID-19-Pneumonie
(max. Low-Flow-Sauerstoffsubstitution)

-Hospitalisierte Patienten mit COVID-19-Pneumonie (max.
Low-Flow-Sauerstoffsubstitution)

Keine Indikation besteht fiir hospitalisierte Patienten mit
COVID-19-Pneumonie und High-Flow-
Sauerstoffsubstitution oder NIV oder IMV .

Bei Patienten mit Hochrisikofaktoren, insbesondere Pati-
enten mit B-Zell-depletierender Therapie und Verdacht
spezifische SARS-CoV-2-
Antikorper-Produktion kann ein Einsatz auch in der spate-
ren Krankheitsphase erwogen werden, insbesondere bei

auf unzureichende eigene

hoher Viruslast. In dieser Situation sollten die Anti-Spike-
Antikérper abgenommen werden, der Befund muss je-
doch nicht abgewartet werden.

Flr eine Definition von bestimmten Hochrisikogruppen
verweisen wir auch auf die Mitteilung der STIKO zur CO-
VID-19-Impfempfehlung, in der die Risiken fir eine COVID
-19 assoziierten Mortalitat gesondert dargestellt werden
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Zahlen, Daten, Fakten inc. Ausziigen aus dem Erregersteckbrief des RKI vom 14.07.2021, Referenzen s. RKI Website https://www.rki.de/DE/Content/InfAZ/N/Neuartiges_Coronavirus/Steckbrief.html#doc13776792bodyTextl sowie STAKOB DOI 10.25646/6539.22

(Epidemiologisches Bulletin 02/2021, https://www.rki.de/
DE/Content/Infekt/EpidBull/Archiv/2021/

Ausgaben/02_21.pdf) bzw. auf die Information des PEI fir
medizinische

Fachkreise (www.rki.de/covid-19-

arzneimittelbevorratung)

Zusatzlich sinnvoll konnte eine Anwendung im Rahmen
einer Post-Expositionsprophylaxe, z.B. bei nosokomialen
Ausbruchgeschehen, sein. Studienergebnisse hierzu ste-
hen noch aus, daher ist eine Empfehlung aktuell noch
nicht méglich.

Die Maoglichkeit allergischer Reaktionen auf die genann-
ten monoklonalen Antikorper ist in Betracht zu ziehen, so
dass ihre Anwendung nur unter engmaschiger klinischer
Kontrolle erfolgen sollte.

Die neutralisierenden monoklonalen Antikérper werden
als einmalige intravendse Infusion (Infusionsdauer 2 1 h
mit Nachbeobachtung > 1 h) mit gleichzeitiger Infusion
der 2 Kombinationspartner verabreicht.

Rekonvaleszenten-Plasma (RKP)

Die Wirksamkeit von Rekonvaleszenten-Plasma wird in
der Literatur daher kritisch und divergent diskutiert.
Mehrere Therapiestudien sind initiiert. In einer Studie
konnte bei friihem Einsatz (72 h nach Symptombeginn)
eines hochtitrigen RKP bei mild erkrankten dlteren Patien-
ten eine verringerte Progression der Erkrankung gezeigt
werden (Early High-Titer Plasma Therapy to Prevent
Severe Covid-19 in Older Adults, www.nejm.org/doi/
full/10.1056/NEJM0a2033700). Auch eine retrospektive
Analyse aus dem groRten US-Register zeigte eine Korrela-
tion zwischen klinischem Benefit und dem Titer der neut-
ralisierenden Antikorper (Convalescent Plasma Antibody
Levels and the Risk of Death from Covid-19. January 13,
2021, at NEJM.org. DOI: 10.1056/NEJM0a2031893). Die
Evidenz ist allerdings bisher nicht ausreichend fir eine
klare Empfehlung. Ein Einsatz im individuellen Heilversuch
kann bei kritisch kranken Patienten oder Patienten mit

Hochrisikofaktoren erwogen werden.

Baricitinib

Baricitinib gehort zu den Januskinase-Inhibitoren und ist
in Europa fir die Therapie der rheumatoiden Arthritis
zugelassen. Baricitinib wirkt antiinflammatorisch und
immunmodulierend. Die Anwendung bei COVID-19 wurde
und wird in verschiedenen klinischen Studien untersucht.
Am 19.11.2020 erteilte die FDA der Kombination Bariciti-
nib mit dem Virustatikum Remdesivir eine Notfallzulas-
sung (,emergency use authorization” EUA,). Grundlage
der Entscheidung sind erste Ergebnisse der ACTT-2-Studie
(NCT04401579), in der Patienten mit einem schweren
Verlauf auf eine Behandlung mit Remdesivir plus Bariciti-
nib oder auf Remdesivir plus Placebo randomisiert wur-
Lilly (https://
investor.lilly.com/news-releases/news-release-details/

den. Nach Angaben des Herstellers
baricitinib-combination-remdesivir-reduces-time-
recovery) verkirzte die Kombination mit Baricitinib die
mediane Zeit bis zur Genesung von 8 auf 7 Tage, be-
schleunigte die klinische Erholung, verringerte den Anteil
der Patienten, die am 29. Tag noch beatmet wurden
(23%) gegentiber der Gruppe der Patienten, die nur Rem-
desivir erhielten (28%). Auch die Sterberate bis zum 29.
Tag war in der Baricitinib plus Remdesivir-Gruppe gegen-
Uber der Remdesivirgruppe nummerisch etwas niedriger,
jedoch statistisch nicht signifikant (,,Baricitinib plus Rem-
desivir for Hospitalized Adults with Covid-19“ DOI:
10.1056/NEJM0a2031994).

Anwendung in Deutschland

Eine Zulassung zur Anwendung in Deutschland im Kontext
SARS-CoV-2 besteht bisher nicht. Nach Meinung der
Autoren ist die Datenlage fiir eine breite Anwendung von
Baricitinib alleine oder in Kombination mit Remdesivir
bisher nicht ausreichend. Weitere Studien sind erforder-
lich. Um den Stellenwert von Baricitinib besser zu beurtei-
len, sind insbesondere die Ergebnisse der ACTT-4-Studie

COVID-19 Management

'Il'herapie gem. STAKOB Stand 16.07.2021 sowie COVRIIN https://www.rki.de/DE/Content/InfAZ/N/Neuartiges_Coronavirus/COVRIIN.html

und der direkte Vergleich zu Dexamethason notwendig.
Sollte eine Anwendung im Rahmen eines off-label-use
erwogen werden, empfehlen wir dringend die vorherige
Diskussion mit den des

Kollegen Infektiologie-

Beratungsnetzwerks (www.rki.de/stakob-ibn).

Interleukin-1-Rezeptor-Antagnoisten (IL-1RA)

Kann Is antiinflammatorische Therapie moglichst im Rah-
men von kontrollierten klinischen Prifungen bei kritisch
kranken Patienten mit Hyperinflammationssyndrom in
der spaten Erkrankungsphase erwogen werden.

Antibiotikatherapie:

Bakterielle Ko-Infektionen bei COVID-19-Patienten sind
selten (Russel et al. Co-infections, secondary infections,
and antimicrobial use in patients hospitalised with COVID-
19 during the first pandemic wave from the ISARIC WHO
CCP-UK study: a multicentre, prospective cohort study.
Lancet Microbe. 2021 Jun 2. doi: 10.1016/52666-5247(21)
00090-2. Epub ahead of print. PMID: 34100002; PMCID:
PMC8172149). Bei Patienten mit Verdacht auf eine bakte-
rielle Superinfektion und/oder septischem Verlauf sollte
unmittelbar, leitliniengerecht eine kalkulierte antibioti-
sche Therapie initiilert werden, bei septischem Schock
innerhalb einer Stunde. Bei fehlendem Erregernachweis
und normwertigem Procalcitonin soll die antibiotische
Therapie innerhalb von 48h wieder beendet werden. Eine
prophylaktische Antibiotika-Gabe ohne Hinweis auf bak-
terielle Infektion wird nicht empfohlen.

Blockade des Interleukin-6 (IL-6)-Rezeptors durch Anta-
gonisten wie Tocilizumab (RoActemra®) und Sarilumab
(Kevzara®)

Bei einem Teil der Patienten entwickelt sich im Verlauf
der Erkrankung eine Situation, die einer sekunddren,
virusgetriggerten hamophagozytischen Lymphohistiozyto-
se dhnelt (sHLH, ,Zytokinsturm®). Diese Patienten zeigen
eine massive Inflammation, hohes Fieber, meist deutlich

erhohte IL-6 und Ferritin-Spiegel. Als moglicher Therapie-
Ansatz wird in dieser Situation eine Blockade des Interleu-
kin-6 (IL-6)-Rezeptors diskutiert. Ein Benefit wird in der
Kombination mit Dexamethason bei Progress der COVID-
19-Pneumonie mit Hypoxdamie gesehen (moglicher Off-
Label-Use in der hyperinflammatorischen Phase mit CO-
VID-19 (Milchglas)-Infiltraten (CT), einer SpO2 <92% und
einem CRP >75 mg/L).

Colchizin:

Zur Anwendung von Colchicin liegen Daten aus 3 rando-
misierten kontrollierten Studien bei hospitalisierten
(Deftereos et al. 2020; Lopes et al. 2021; Horby et al.:
Colchicine in patients admitted to hospital with COVID-19
(RECOVERY): a open-label,
platform trial. medRxiv preprint: https://
doi.org/10.1101/2021.05.18.21257267) und einer Studie
bei ambulanten Patienten vor (Tardif et al. 2021). Die bei
weitem gréRte RECOVERY-Studie (11.340 Patienten, Open
-Label Design) zeigte bei Uberwiegend moderat bis
schwer Erkrankten (69% ohne 02 oder Low-Flow-02, 27%
nicht-invasiv, 5% invasiv beatmete Patienten) keinen

randomised, controlled,

Unterschied der 28d-Mortalitdt oder Notwendigkeit einer
neuen invasiven Beatmung. In der randomisierten Place-
bo-kontrollierten COLCORONA-Studie bei
Patienten (4488 Patienten) konnte ebenso kein signifikan-

ambulanten

ter Unterschied in Bezug auf den kombinierten Endpunkt
Hospitalisierung oder Tod innerhalb von 30 Tagen gezeigt
werden. Aufgrund dieser Daten besteht nach Ansicht der
Autoren derzeit keine Empfehlung zum Einsatz von Col-
chicin bei ambulanten oder stationdren Patienten mit
COVID-19.

Budenosid:

Nach Einschatzung der Autoren der Fachgruppe COVRIIN
am RKI sind die bisher verfugbaren Daten aufgrund ver-
schiedener Limitationen der Studien bisher nicht ausrei-
chend fir eine Empfehlung zum Einsatz von hochdosier-
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tem, inhalativen Budenosid. Eine mogliche ambulante
Therapie in der Friihphase symptomatischer COVID-19-
Erkrankungen ohne Hypoxamie ist auferdem mit dem
potenziellen Risiko fur haufigere, bakterielle Superinfekti-
onen verbunden und begriindet zusatzlich die aktuell
fehlende Handlungsempfehlung.

Hinweise zu Schwangeren und Kindern

SARS-CoV-2 infizierte Schwangere scheinen nach bisheri-
gen Erkenntnissen kein deutlich erh6htes Risiko fiir einen
schweren Verlauf gegeniiber nicht schwangeren Frauen
mit gleichem Gesundheitsstatus zu haben (Chen et al.
Lancet 2020). In den allermeisten Fallen tritt keine in-
trauterine oder perinatale Ubertragung auf (Yang and Liu,
Am J Perinatol, 2020). Infektiologische Empfehlungen zum
Umgang mit COVID-19 in der Schwangerschaft, um den
Geburtszeitpunkt und im Wochenbett wurden von den
beteiligten Fachgesellschaften zusammengestellt (https://
dgpi.de/aktualisierte-stellungnahme-von-dgpm-dggg-
dgpgm-dgpi-und-gnpi-zu-sars-cov-2-covid-19-und-
schwangerschaft-geburt-und-wochenbett-stand-30-06-
2020/, Stand 02.10.2020, letzter Abruf am 28.04.2021).

Die Infektion durch SARS-CoV-2 bei padiatrischen Patien-
ten verlauft Gberwiegend als unkomplizierte Erkrankung
der oberen und unteren Atemwege. Selten kann es je-
doch bei Kindern zu schweren Komplikationen oder To-
desfdllen kommen (Hoang et a al, CoVID in 7780 pediatric
patients, a systematic Review, EClinical Medicine 2020,
1000433)

Seit Ende April 2020 haufen sich Berichte von Kindern mit

schweren multisystemischen hyperinflammatorischen
Zustdnden in Zusammenhang mit der aktuellen Pandemie
(Pediatric inflammatory multisystem syndrome tempora-
rily associated with SARS-CoV-2 (PIMS-TS) oder synonym
Multisystem Inflammatory Syndrome in Children (MIS-C).

Nach der CDC Klassifikation.
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