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EINE ARBEITSGRUPPE DER LEOPOLDINA VEROF-
FENTLICHT IN IHRER 10. AD HOC-
STELLUNGNAHME ZUR CORONAPANDEMIE EINEN
SOFORTMABNAHMENKATALOG — UND GEHT DA-
MIT EIN WAGNIS EIN.

Zwolf Mitglieder, eine merklich geschrumpfte Arbeits-
gruppe der Nationalakademie Leopoldina also, haben sich
in einem flinfseitigen Papier mit dem Titel ,Klare und
konsequente MaRRnahmen — sofort!“ zu einer politischen
Intervention in das nationale Pandemiemanagement
entschlossen. Das war durchaus (berraschend, auch
personlich eine mutige Entscheidung. Nach den ers-
ten Adhoc-Stellungnahmen waren viele der Leopoldina-
Arbeitsgruppenmitglieder beschimpft, einige mit Gewalt-
und Todesdrohungen Uberzogen worden. Charité-
Virologe Christian Drosten war einer von ihnen, jetzt
steht er trotzdem wieder an der Spitze der Leopoldina-
Gruppe. Nicht nur damit haben die zwolf Nationalakade-
mie-Mitglieder ihren unabhdngigen Geist bezeugt. Der
alte und immer wieder gegen sie vorgebrachte Vorwurf,
die Leopoldina sei in der Pandemie Erflllungsgehilfe der
Regierungspolitik, ist in dieser Stellungnahme auf jeder
der funf Seiten widerlegt. Selten hat man aus Wissen-
schaftlerperspektive einen so eindeutigen Widerstand
gegen die offizielle Pandemiepolitik gelesen und eine so
deutliche Warnung vor der fortgesetzten Paralyse der
politisch verantwortlichen Institutionen und Partei-
en. Unmissverstandlich auch die Kritik am Schleuderkurs
der Entscheider: die epidemische Notlage nationaler
Tragweite zu beenden, ebenso wie die MaRBnahmen-
Beschrankungen im neuen Infektionsschutzgesetz.
,Schnell einsetzbare MaRRnahmen” wie flaichendeckende
Veranstaltungsverbote waren zwar ,eingriffsintensiv”
aber effektiv”. Indirekt wird eine Gesetzesdnderung
verlangt, kaum, dass die neue abgemilderte Regelung
gilt.

Was die Leopoldina an konkreten MaRnahmen stattdes-
sen fordert, ist nicht weniger als eine seuchenpolitische
Kopfwdsche: Nicht morgen oder tibermorgen, nein, direkt
zum Anfang der kommenden Woche muss gehandelt
werden. Kein Abwarten, keine langwierigen Diskussionen,
sondern ,sofortiges Gegensteuern”, um weitere

Lage DEU

Leopoldina fordert SOFORTIGE MaRnahmen

,desastrose Folgen der Corona-Pandemie abzuwehren:
noch mehr Tote, noch mehr Covid-19-Langzeitopfer. Die
vorgeschlagenen MaRRnahmen greifen praktisch alles auf,
was auf der politischen Biihne mal von diesen, mal von
jenen Interessengruppen ausgebremst wird:

elmpfungen massiv beschleunigen: Apotheker, Zahnéarz-
te, Pflegekrafte, Hebammen und wenn nétig mit Unter-
stitzung der Bundeswehr, auch Katastrophenhelfer sol-
len Impfungen vornehmen; dazu mehr Impfzentren, und
mobile Impftrupps an Bahnhofen, in Amtern, Einkaufs-
zentren, Heimen, sozialen Brennpunkten.

esImpfpflicht — zuerst fiir alle Bedienstete in medizini-
schen Einrichtungen, gleichzeitig , Vorbereitung” einer
allgemeinen Impfpflicht. Ethisch und rechtlich sei auch
letztere nach dem Dafiirhalten der Leopoldina zuldssig.

eBooster-Pflicht nach fiinf bis sechs Monaten: Wer sich
nicht die Auffrischungsinjektion holt, soll sein gultiges
Impfzertifikat verlieren.

eDeutliche Kontaktreduktion— der Begriff Lockdown fallt
nicht, aber de facto wird ein klarer Lockdown jedenfalls
fur Ungeimpfte gefordert (Kontaktbeschrankungen auch
im Privaten). Wo es hohe Inzidenzen gibt, sollen auch
Geimpfte und Genesene sich voriibergehend einschran-
ken missen: Kontakteinschrankungen in Bars, bei Events
und Uberall dort, wo sich Menschen in Innenrdumen
aufhalten. Wo dennoch Menschen zusammenkommen
missen, soll gelten: Ausnahmslos FFP2- Maskenpflicht,
AHA-L- und 2-G-Regelung. Deren Nicht-Einhaltung muss
sanktioniert werden. Strikte und kontrollierte 2-G-
Regeln allein reichen fiir die Leopoldina nicht, die vierte
Welle zu brechen.

oKinder und Jugendliche vor dem Prisenzverbot -
sprich Schul- und KitaschlieBungen — schiitzen, und zwar
durch vorgezogene Weihnachtsferien. AuBerdem Mas-
kenpflicht in allen Innenrdumen und mindestens dreimal
wochentlich testen. Die Impfung fir Kinder schon zwi-
schen funf und elf Jahren wird — der fiir Ende Dezember
angekundigten Empfehlung der Standigen Impfkommissi-
on vorgreifend — nach der bereits erteilten EMA-
Zulassung ,,empfohlen”.

™

ROBERT KGOUH INSTITUT

Sicher durch den Winter

Die sehr ansteckende Delta-Virusvariante hat sich durchgesetzt und im Winter findet das Leben
wieder vermehrt in Innenrdumen statt. Es sind nicht genlgend Personen geimpft, um viele schwere
Erkrankungen und damit eine erhebliche Belastung des Gesundheitssystems in der vierten Welle
zu verhindern. Das RKI empfiehlt daher die Aufrechterhaltung der Hygieneregeln und Manahmen
[AHA+A+L) zundchst bis zum Frithjahr 2022, auch unter Geimpften und Genesenen, und auch
unter 2G- oder 3G-Regelungen.'” Unser Verhalten hat einen entscheidenden Einfluss auf die Zahl
der Infektionen.
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u Vor schwerer Erkrankung geschiitzt? Impfen lassen!

Eine Impfung ist der beste Schutz vor einer Infektion, vor schweren
Erkrankungen und vor Langzeitfolgen (LongCOVID/PostCOVID). Wenn
ich bereits geimpft oder genesen bin, lasse ich mir entsprechend der
STIKO-Empfehlung eine Auffrischungs-impfung geben.

ﬁ

Ist mein Umfeld geschiitzt? Bei Impfterminen unterstiitzen'

Auch mein Umfeld soll vor schweren Erkrankungen geschiitzt sein: ‘7
Personen in meinem Umfeld kann ich an die Impfung oder Auf- .
frischungsimpfung erinnern, bei der Buchung von Impfterminen
unterstiitzen und zu Impfterminen begleiten. '
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Fille der Falle pro 100.000 Enwohner
[ keine Faile (ermittelt [0
letzten [ =0, - 5,0 [0) o
[ =5,0 - 25,0[0]
[ »25,0-50,0 [0]
7 I 50,0 - 100,0 [4)
W -100,0 - 2500 [89]
Tage =250,0 - 500,0 [172]
I -500.0 - 1.000,0[114]
N -1.000,0 [32]
Landkreis Anzahl Inzidenz
1 LK Sichsische Schwaz-Osterzoebirge 4870 1.990,0
7 LK Erzgebirgskrais 5356 17544
3 LK Elbe-Ehter 1712 16836
4 LK Sacle-Orla-Kreis 1194 1.499,4
5 LK Saelfeld-Rudolstadt 1530 1.486,0
& LK Laipag s 1.496,2
7 LK Bauleen 4443 1.452,3
& LK Saale-Holdand-ras 1119 1,351,2
S LK Hiklburghausen B4 1.350,2
10 L¥ Charspremwaki-Lausitz 1405 1.267,1
11 LK Serneberg 737 1.292,0
12 LK Mittelsachsen 1743 1.241,6
13 LK Sprec-Neite 1395 12344
14 LK Rotte-Irn 1507 1.233,2
15 LK Freyung-Gratenau 530 1.186,3
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Omikron

Wie alle Viren verdndert sich auch SARS-CoV-2 mit der
Zeit durch Mutationen in seinem Erbgut. Dabei setzen
sich diejenigen Mutationen durch, die dem Virus einen
Vorteil verschaffen. Seitdem sich SARS-CoV-2 in der
Menschheit ausbreitet, bilden sich daher auch immer
wieder neue Virusvarianten. Dennoch entsteht dabei
nicht innerhalb kurzer Zeit ein ,Supervirus“. Denn viele
fir das Virus zundchst scheinbar nitzliche Veranderun-
gen haben auch negative Effekte auf andere Bereiche
der Virusfunktion. So lasst sich erklaren, warum von
zahlreichen Varianten, die weltweit unter Beobachtung
gestellt wurden, bisher nur zwei, namlich Alpha und
danach Delta zu einem globalen Problem geworden
sind. Gerade im Frihstadium des Auftretens einer
neuen Variante wird diese umfangreich im Labor un-
tersucht. Bis Ergebnisse vorliegen, ist die engmaschige
Uberwachung ihrer Verbreitung und die Begrenzung
einer Verschleppung in andere Gebiete besonders
wichtig.

Die jetzt beschriebene Variante Omikron (B.1.1.529)
wurde im November 2021 in Stdafrika entdeckt und
kurz darauf ebenfalls in Botswana und Hong Kong
nachgewiesen. Weitere Meldungen uber Infektion gibt
es mittlerweile aus Israel, Australien und zahlreichen
europdischen Landern. Am 25. November wurde die
Omikron-Variante erstmals auch in Deutschland bei
zwei Reisenden festgestellt, die mit einem Flug aus
Sudafrika am Flughafen Miinchen angekommen waren.
Beide Personen befinden sich derzeit in hauslicher
Isolation.

Die Omikron-Variante unterscheidet sich recht deutlich
von den anderen bisher bedeutsamen Alpha-, Beta-
und Delta-Varianten. Zwar besteht eine Schnittmenge
an gemeinsamen Mutationen, Omikron weist jedoch
auch eine Reihe zusatzlicher Mutationen auf. Aufmerk-

Sonderfolie

Informationen des Instituts fiir Mikrobiologie der Bundeswehr
(IMB) zur neuen Omikron-Variante (B.1.1.529)

samkeit erregt vor allem die groBe Anzahl von Mutatio-
nen im Spike-Protein. Viele dieser Mutationen befin-
den sich dabei ausgerechnet in der sogenannten
»Rezeptorbindedomane”. Das ist der Bereich des Spike
-Proteins, der fur das Eindringen der Viruspartikel an
menschliche Zellen eine entscheidende Rolle spielt.
Verdnderungen in diesem Bereich konnen auch dazu
flihren, dass schitzende Antikorper nicht mehr binden
und Viren ungehindert Zellen infizieren kénnen.

Eine andere Gruppe von Mutationen in der Omikron-
Variante betrifft die sogenannte Furin-Spaltstelle. die
ebenfalls Teil des Spike-Proteins ist. Verdnderungen an
ihr kénnen zu einer erhdhten Ubertragbarkeit des
Virus flihren oder auch die Ausbreitung des Virus in
verschiedene menschliche Organe erleichtern. Zwei
weitere bei Omikron vorhandene Spike-Mutationen
sind auBerdem bekannt dafir, die Bindung des Virus
an den menschlichen Zellrezeptor ACE2 stark zu erho-
hen.

AuRerdem liegen bei der Omikron-Variante noch wei-
tere Mutationen in anderen Bereichen des Virusbau-
plans vor: Fir eine davon, die im sogenannten open
reading frame (ORF) 1a liegt, gibt es Hinweise, dass sie
dem Virus bei der Umgehung bestimmter Teile des
Immunsystems helfen kénnte. Zwei zusatzliche Mutati-
onen im Nukleokapsid-Gen des Virus sind auch von
anderen Varianten bekannt und fiihren zu einer hohe-
ren Virusproduktion bei infizierten Menschen. Dadurch
verbessern sie die Ubertragbarkeit des Virus von
Mensch-zu-Mensch.

Eine weitere Mutation, namlich der Wegfall eines
kleinen Stiicks im Bauplan des Spike-Proteins, wird als
69/70-Deletion bezeichnet. Diese Veranderung ist auch
bereits bei friiheren Virusvarianten, wie der Alpha- und

der Eta-Variante aufgetreten. Der Vorteil dieser Deleti-
on fur das Virus ist bislang unklar. Man kann sich die-
ses Merkmal aber zu diagnostischen Zwecken zunutze
machen: Falls keine Moglichkeiten zur Genomsequen-
zierung vorhanden sind, kann diese Deletion im Labor
zur vorldufigen Erkennung des Virus dienen. Denn bei
der derzeit in Deutschland zu 99% vorherrschenden
Delta-Variante ist die 69/70-Deletion nicht enthalten.
Da sie jedoch bei den anderen genannten Varianten
vorkommt, muss man darauf achten, diese nicht
leichtfertig mit der Omikron-Variante zu verwechseln.

Aufgrund ihrer besonderen Eigenschaften wurde die
Omikron-Variante bereits kurz nach ihrer Entdeckung
Weltgesundheitsorganisation (WHO) als
,besorgniserregend” eingestuft. Auch die EU-
Gesundheitsbehorde (ECDC) bewertet die Gefahr einer
EU-weiten Ausbreitung aktuell als ,hoch bis sehr
hoch”.

von der

Das Institut fir Mikrobiologie der Bundeswehr (IMB)
liberwacht seit Beginn der Coronavirus-Pandemie die
Ausbreitung von Virusvarianten bei Bundeswehrange-
horigen. Im Rahmen dieser SARS-CoV-2 Genomsur-
veillance des IMB wurde bisher weder die Omikron-
Variante, noch eine mit ihr ndher verwandte SARS-CoV
-2 Variante in einem der Einsatzgebiete nachgewiesen.

Die Genabschnitte des Virus, die fur die PCR-Diagnostik
verwendet werden, sind bei Omikron kaum oder gar
nicht verandert. Diese neue Variante wird also genauso
sicher mit den in der Bundeswehr und im Einsatz etab-
lierten PCR-Tests erkannt werden. Die Nachweisbarkeit
SARS-CoV-2 durch Antigen-
Schnelltests wurde bereits ausfiihrlich durch das IMB

aller Varianten von

untersucht. Dabei hat sich gezeigt, dass die Empfind-
lichkeit der Antigen-Schnelltests, unabhangig von der

Virusvariante, im Vergleich zum PCR-Test immer deut-
lich geringer ist. Die meisten Schnelltests identifizieren
das Virus tber sein Nukleokapsid-Protein. Die Omikron
-Variante weist hier keine Mutationen auf, die eine
Beeintrachtigung der  Funktion von  Antigen-
Schnelltests erwarten lassen. Allerdings muss dies erst
noch in Laborversuchen mit einem Omikron-Virusisolat

bestatigt werden.

Uber das sogenannte Immun-Escape-Potenzial der
Omikron-Variante, also ihre Fahigkeit der Korperab-
wehr zu entkommen, liegen bisher noch keine ausrei-
chend belastbaren Daten vor. Solche Untersuchungen
werden noch einige Zeit in Anspruch nehmen. Betrach-
tet man die vielen Mutationen bei der Omikron-
Variante, dann ist es allerdings durchaus denkbar, dass
diese Virusvariante dem Immunsystems zumindest
teilweise besser ausweichen kann, als andere derzeit
verbreitete Virusvarianten.

Aber selbst, wenn dies der Fall sein sollte, ist weiterhin
davon auszugehen, dass die verfligbaren Impfstoffe
immer noch ein hohes MaR an Schutz vor schweren
Krankheitsverldufen und Tod bieten werden. Die der-
zeit in Deutschland verwendeten Coronavirusimpf-
stoffe fiihren bei den Geimpften nicht nur zur Produkti-
on vieler unterschiedlicher Antikorper. Sie l6sen zu-
satzlich auch die Bildung spezielle Abwehrzellen gegen
das Virus aus. Diese breite Reaktion des Immunsystems
bietet auch Schutz gegen neue Varianten von SARS-
CoV-2. Die Impfung und insbesondere auch die Booster
-Auffrischung sind deshalb nach wie vor unser starkstes
Werkzeug gegen die Pandemie. Nur durch konsequen-
te Impfung kénnen wir die Coronavirus-Ubertragung
verlangsamen, die Belastung des Gesundheitssystems
verringern und damit zum Schutz der Gesellschaft
beitragen.
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SONDERWEG IN DER PANDEMIE: BISHER KEINE
VIERTE WELLE IN SCHWEDEN

Schweden ist in der Pandemie einen Sonderweg ge-
gangen. Wahrend in der erste Welle der Lockdown
weltweit Standard war, blieben in SWE Geschéfte,
Clubs und Schulen durchgehend geoffnet. Anstelle
einer Maskenpflicht gab es Apelle, aufeinander Rick-
sicht zu nehmen und Abstand zu halten. Das Resultat
waren im Herbst 2020 und Frihjahr 2021 massiv hohe
Infektionszahlen, die sich ebenfalls in der Anzahl an
Todesopfern wiederspiegelte. Im Vergleich anderen
europdischen Landern waren hier die Todeszahlen
weitaus hoher. Trotz des hervorragenden Gesund-
heitssystems sorgten unter anderem Lieferengpasse
von Masken fiir medizinisches Klinikpersonal fiir diese
hohen Zahlen. SWE war 2020 gegen die Pandemie
nicht ausreichend gewappnet.

Herdenimmunitat als Ursache fiir die niedrigen Infek-
tionszahlen?

Wahrend derzeit jedoch in den benachbarten Landern
die Infektionszahlen auf Rekordhéhe hochschnellen,
liegt die 7-Tage-Inzidenz in Schweden lediglich bei
88,1 und stellt so die niedrigste Infektionsrate in der
EU dar. Nur knapp 30 der 490 Intensivbetten sind mit
Covid-19 Patienten belegt. Uber mégliche Griinde

Daily new confirmed COVID-1¢ cases per million people
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kann bisher lediglich spekuliert werden. Eine beson-
ders hohe Impfquote hat das Land zumindest nicht:
Mit 72 % vollstandig Immunisierter liegt SWE nur 1 %
vor DEU. Hier liegt die Inzidenz jedoch bei 452,4. Laut
dem schwedischen Gesundheitssamt kénnte auf-
grund der hohen Infektionszahlen der letzten andert-
halb Jahren, die breite Durchseuchung der Bevolke-
rung bereits fir eine Herdenimmunitat gesorgt haben.
Mit Hinblick auf andere europaische Lander kann dies
jedoch nicht der einzige Grund fir die niedrigen Zah-
len sein. Mit einer Infektionsrate von 11,8 % liegt SWE
zwar im oberen europdischen Drittel, Lander wie
Belgien oder Niederlande mit hdéheren Infektionsra-
ten, weisen derzeit jedoch 1000er Inzidenzen auf.

Share of people vaccinated against COVID-19, Nov 28, 2021
" afatul having be "

ng 1 cose of

e protocal, are ignared to maximize comparab en countries.

M Share of people fully vaccinated against COVID-19 I Share of paople nly partly vaccinated against GOVID-19

o -

Risiko-Kommunikation: Freiwilligkeit und Vertrauen
als Basis fiir den Kampf gegen die Pandemie

Schwedens Chef-Epidemiologe Anders Tegnell fihrt
das Verhalten der Menschen als Erklarung fiir die
Diskrepanz der Infektionszahlen an. Aufgrund des
fehlenden Lockdowns gab es auch keine immer wie-
derkehrenden Offnungen und SchlieRungen, die dra-
matische Veranderungen im Sozialverhalten der Be-
volkerung hervorgerufen haben. Laut Tegnell hielt sich
das Niveau an sozialen Kontakten in Schweden wah-
rend der gesamten Pandemie relativ konstant. Zudem
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wurde von Seiten der Regierung eine klare Kommuni-
kationsstrategie gewahlt. Ziel ist es, MaBnahmen zu
entwickeln, die tber einen langen Zeitraum funktio-
nieren und tragbar fir die Gesellschaft sind. Obwohl
es seitens der Regierung nur Empfehlungen fiir das
Reduzieren von Kontakten gab, arbeiteten sogar mehr
Menschen im Home-Office als in Deutschland und
hielten bereitwillig an 6ffentlichen Platzen Abstand.
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Dieses gegenseitiges Vertrauen von Burgern und Re-
gierung soll nun das Erfolgsrezept Schwedens sein.
Demonstrationen und Proteste gegen Impfung oder
MaRnahmen hielten sich stark in Grenzen. Beteiligen
und Informieren sind in der Risiko-Kommunikation
elementare Bestandteile. Das Ergebnis stellt die aus-
gepragte Solidaritat der Blrger untereinander dar.

Vorbereitende MaBnahmen gegen die 4. Welle

Aufgrund der nun doch leicht ansteigenden Infektions-
zahlen soll ab dem 1. Dezember eine Impfpasspflicht
fur Veranstaltungen Uber 100 Personen gelten. Wer
dies nicht durchsetzen kann oder mochte, soll auf
genlgend Abstand zwischen festen Sitzplatzen ach-
ten. Zudem werden Veranstalter dazu aufgefordert,
Menschenansammlungen bei beispielweise Warte-
schlangen, zu vermeiden und Desinfektionsmoglich-
keiten flachendeckend anzubieten. Eine besondere

Verantwortung wird fiir Ungeimpfte ausgesprochen:
Diese sollen besonders vorsichtig bei Treffen mit Men-
schen sein, die Risikogruppen angehéren. Als Grund
fur die bisherigen landesweiten niedrigen Infektions-
zahlen wird auch die Bevélkerungsdichte angegeben.
Schweden ist mit knapp 25 Einwohnern pro Quadrat-
kilometer das am zweitdlinnsten besiedeltes EU-Land.
Bei der Betrachtung der Ballungsraume fallt die Bilanz
jedoch nicht mehr ganz so positiv aus. Stockholms
Inzidenz betrdgt 240, vor zwei Wochen waren es noch
216. Derzeit steigen die Infektionszahlen in den Stad-
ten deutlich an, die Zahl der Sterbefélle stagniert und
die Situation auf den Intensivstationen bleibt ent-
spannt.

Die Bekampfung der Pandemie ist ein Marathon, kein

.
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Sprint. Langfristig etablierte MaRnahmen einzufiihren,
auf die sich die Bevolkerung verlassen kann, ist essen-
ziell. Zudem ist eine ausgebaute Risikokommunikation
unerlasslich im gemeinsamen Kampf gegen eine Pan-
demie. Ob die vierte Welle auch in Schweden noch
ausbrechen wird, kann nur spekuliert werden. Aller-
dings ist die Solidaritdt in der Gemeinschaft und die
Zusammenarbeit der Bevolkerung und Regierung ein
wichtiger Grundbaustein bei der Bekdampfung von
Covid-19.

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

https://ourworldindata.org/covid-cases?country=DEU~SWE~FIN~*NOR

https://www.swr.de/swr2/wissen/corona-in-schweden-deshalb-gibt-es-
noch-keine-vierte-welle-100.html

https://www.zdf.de/nachrichten/politik/corona-schweden-sonderweg-
inzidenz-100.html




DIE CORONA-LAGE AM KAP DER GUTEN HOFF-
NUNG: INSGESAMT NEGATIVER AUSBLICK

Anlasslich einer Pressekonferenz wurde am 25. No-
vember 2021 das Auftreten einer neuen SARS-CoV-2-
Variante in ZAF durch den Gesundheitsminister des
Landes, Mathume Joseph ,Joe“ PHAALA, bekannt
gegeben. Nach Angaben von Gesundheitsexperten
wurde die neue—mittlerweile durch die WHO als
yvariant of concern” eingestufte und daher mit dem
griechischen  Buchstaben Omikron versehene—
Variante seit Mitte November in fast einhundert Pro-
ben aus der Hauptstadtprovinz GAUTENG gefunden.

ZAF steht vor der vierten Welle

Namhafte Gesundheitsexperten des Landes gehen
davon aus, dass ZAF vor einer weiteren, fur das Land
dann vierten, Welle steht. Wie stets seit Pandemiebe-
ginn wird diese Welle den Berechnungen nach voraus-
sichtlich um einige Wochen zeitversetzt zum europdi-
schen Pandemiegeschehen einsetzen. Dies wird auch
durch die bis vor Kurzem noch moderaten, seit einiger
Zeit nun aber exponentiell ansteigenden Fallzahlen
verdeutlicht. Noch liegt die 7-Tage-Inzidenz zwar bei
lediglich 32 (s. Abbildung unten), die Positivtestrate ist

aber mittlerweile von 2 auf 9% gestiegen und der R-
Wert liegt bei fulminanten 1,7, dem héchsten Wert im
sudlichen AFRIKA (s. Abbildung oben). Als Pandemie-
treiber gelten in dieser beginnenden Welle die bevor-
stehende Feriensaison und der seit einigen Wochen
einsetzende Reise— und Tourismusverkehr. Allerdings
haben in Anbetracht des Auftretens einer neuen Vi-
rusvariante bereits viele Touristen ihre fur die kom-
menden Wochen und Monate geplanten Reisen nach
ZAF storniert. Auch um diesem aus wirtschaftlicher
Sicht bedrohlichen Trend entgegen zu wirken hat der

__ ZAF Président, Cyril RAMAPHOSA, entgegen dem Rat

seiner Gesundheitsexperten in einer Rede am 28.
November 2021 angekiindigt, dass keine signifikanten
Verscharfungen der Lockdown-MaRnahmen zu erwar-
ten sind.

Lockdown-MaRnahmen noch vor Weihnachten?

Eigentlich war die Bevdlkerung davon ausgegangen,
dass Prasident RAMAPHOSA in dieser ersten Corona-
Ansprache seit mehr als zwei Monaten weitergehende
Beschrankungen verkiinden wiirde—etwa eine Erho-
hung der Krisenstufe und konkrete MafRnahmen wie
das Verbot des Verkaufs von Alkohol, eine Ausweitung
der Sperrstunde oder Bewegungsbeschrankungen.
Stattdessen plant die ZAF Regierung bislang, der sich
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anbahnenden vierten Welle mit den Ublichen AHA-
Regeln zu begegnen, also Masken, Frischluftzufuhr,
virtuellen Meetings und Absage von gréReren Feiern.

Wurde Siidafrika fiir die Entdeckung der neuen Vari-
ante bestraft?

Stattdessen lenkte RAMAPHOSA in seiner Rede das
Augenmerk der ZAF Bevolkerung auf die Abrieglungs-
maRnahmen vieler westlicher Staaten (EU, USA, ISR,
JPN, etc.), welche der Einddmmung der in ZAF ent-
deckten Omikron-Variante dienen sollen. Nach seiner
Ansicht—und der Ansicht vieler ZAF Politiker—handelt
es sich dabei um eine Form der (wirtschaftlichen)
Bestrafung. Er forderte daher auch die Regierungen
der entsprechenden Lander und Regionen auf, diese
fur ZAF schadlichen MaRnahmen zurick zu nehmen
und einen ungestorten Reiseverkehr zu ermoglichen.

Da aber einiges darauf hin deutet, dass sich Omikron
zumindest in ZAF gegen andere Varianten durchzuset-
zen vermag—rote Schattierung im Norden des Landes
und in BWA (s. Abbildung unten)—mehren sich in den
USA und in der EU sowie anderen westlichen Staaten
die Stimmen, welche eher zur Vorsicht im Umgang mit
der neuen Variante mahnen.
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Negativer Ausblick auf den Sommer

Angesichts steigender Inzidenzen und dem Vorhan-
densein einer neuen, vermutlich aggressiven Variante
waére es fur ZAF umso wichtiger, den Schutz der Bevol-
kerung vor Infektion voranzutreiben. Allerdings sind

die Impfquoten im sidlichen Afrika generell nicht
besonders hoch (s. Abbildung rechts): In ZAF ist bei-
spielsweise nur etwa ein Viertel der Bevolkerung ...,,,mm;cn

s “ e

vollstandig geimpft, in Namibia nur gut jeder Zehnte.
In Anbetracht dieser Zahlen besteht Grund zur Sorge,
dass dieser Sommer fiir ZAF unangenehm wird.
'www.corona-in-zahlen.de/weltweit,
https://www.bbc.com/news/world-africa-59453842

https://www.africanews.com/2021/12/01/south-africa-scientists-brace-

up-for-new-covid-19-cases/
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DIE SCHWIERIGE GESUNDHEITSSITUATION IN
AFGHANISTAN VERSCHLECHTERT SICH WEITER.

Angesichts der dramatischen Verschlechterung der
Sicherheitslage in Afghanistan erhoht sich die Zahl
der Menschen, die humanitare Hilfe benétigen,
stetig. Die WHO, andere internationale Organisatio-
nen sowie NGOs, die seit Jahrzehnten im Land arbei-
ten, versuchen einerseits die Betreuung in den Ge-
sundheitseinrichtungen aufrechtzuerhalten sowie die
Versorgung mit medizinischem Material weiterhin
sicherzustellen.

Afghanistan ist ein von jahrzehntelangen Konflikten,
Dirre (aktuell die schlimmste seit 27 Jahren) und
Uberschwemmungen gezeichnetes Land, in dem die
Bevolkerung unter standigem Mangel und fehlender
Grundversorgung leidet. Trotzdem hatte es Uber die
letzten Jahre Verbesserungen im Gesundheitssektor
zu verzeichnen. Die Gesundheits-, Pflege- und Kran-
kenhauseinrichtungen haben sich zwar in den letzten
15 Jahren erheblich verbessert, aber das System ist
nach wie vor duBerst prekar und wird nun durch die
Ubernahme der Taliban drastisch geschwicht. Gleich-
zeitig hat die COVID-19-Pandemie in Verbindung mit
dem wirtschaftlichen Abschwung des Landes das
Gesundheitssystem an den Rand der Belastbarkeit
gebracht. 14,5 Millionen Menschen (etwa 33 % der
Bevolkerung) werden voraussichtlich im Jahr 2021 auf
medizinische Hilfe angewiesen sein. (Anm. Diese Be-
rechnung entstand vor der jiungsten Eskalation) Im
Vergleich zu 2020 ist diese Zahl um 235 % gestiegen.

Aspekte der Gesundheitsversorgung

Nach der jingsten Eskalation des Konflikts im August
haben Trauma-Verletzungen, Durchfall, Unterernah-
rung, Bluthochdruck und Erkrankungen mit COVID-19-
ahnlichen Symptomen zugenommen.
Unter den neu vertriebenen Menschen (OCHA berich-
tet von 667.938 IDPs im Zeitraum 1.Januar bis 21.

Health in Conflict & Crises

November 2021) werden geh&uft Ausbriche von
reproduktiven Erkrankungen verzeichnet.
Im Zeitraum von Januar bis Juli 2021 wurden 26
Einrichtungen und 31 beschaftigte Opfer von An-
griffe. Dabei wurden 12 Beschéftigte getotet.

Flr etwa 7 Mio Menschen in Afghanistan gibt es kei-
nen oder nur eingeschrankten Zugang zur Gesund-
heitsversorgung.

Die wesentlichen Schwierigkeiten beim Zugang zur
Gesundheitsversorgung sind, die nicht genligend
vorhandenen Gesundheitseinrichtungen, die hohen
Behandlungskosten sowie die Sicherheitsprobleme,
die die Mobilitat der Afghanen einschranken.

Zusatzliche Schwierigkeiten und Herausforderungen
birgt die Gesundheitssituation fir Frauen. lhr Zugang

AFGHANISTAN

zu lebensrettenden Diensten im Notfall oder bei der
Geburtshilfe ist aufgrund kultureller Barrieren einge-
schrankt. Dies macht z.B. der zunehmende Mangel
an weiblichem medizinischem Personal zur Behand-
lung sowie die Notwendigkeit einer mannlichen Be-
gleitperson deutlich. Nur etwa 50 % der schwangeren
Frauen entbinden ihre Kinder in einer Gesundheitsein-
richtung mit professionellem Personal. Dies ist weit
niedriger als in den meisten anderen Low-Income-
Countries (70-80 %) und erhoht das Risiko von Kompli-
kationen bei der Entbindung.

Entwicklung seit August

UNICEF berichtet, dass in Afghanistan mehr als die
Halfte der Bevolkerung (ca.22.8 Mio) bis Marz 2022
von Erndhrungsunsicherheit betroffen sein werden.
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Damit wird auch die Zahl der Kinder unter funf Jahren,
die unter akuter Untererndhrung leiden, bis zum Jah-
resende auf 3.2 Mio steigen. Gleichzeitig steigen auch
die Zahlen der Krankheitsausbriiche in 2021 (z.B.
Masern 24.471 Félle, Dengue 383 Fille).

Weitere Herausforderungen fiir die Gesundheitsver-
sorgung sind:

- der anhaltende Mangel an Finanzmitteln um notige
Dienstleistungen, Gehalter und Medizinprodukte zu
bezahlen

- hoher Personalaustausch (Entlassung) bei weibli-
chem Personal, was zu Versorgungsengpassen in der
Notfallversorgung fuhrt

- durch Ausfille in der Regelversorgung kommt es zur
Uberlastung der Notfallversorgung

- Einfluss der Taliban auf Personaleinstellung und -
gewinnung flhrt zu Verzégerungen bei Einstellungen

- GrenzschlieRungen, die die Versorgung mit bendtig-
ten Gutern beintrachtigen

COVID-19: Am 1. Dezember gab es in Afghanistan
157.260 (153.260, 01.09.21) bestatigte COVID-19-
Falle. Die bestatigten Félle sind deutlich zu niedrig
und es gibt mit Sicherheit eine hohe Dunkelziffer.
Insbesondere seit der Machtiibernahme der Taliban
wurden kaum mehr neue Fille gemeldet. Grinde fir
sind das seit Mitte des Jahres kollabierende Gesund-
heitssystem, die schon vorher begrenzten Testkapazi-
taten (nur etwa 700.000 Tests durchgefiihrt), Stigma-
tisierung durch die Gesellschaft, Angst vor Einkom-
mensverlusten, bestehende Abneigung Krankenhau-
ser aufzusuchen und das Fehlen eines nationalen
Todesregisters.

Fazit: Angesichts der Taliban-Herrschaft im Land
bestatigten sich die Prognosen aus September 2021,
dass die Grundversorgung weiter unterbrochen wird
und die Preise fur Grunderzeugnisse und medizini-

(COVID-19 7-Tage-Inzidenz fur Afghanistan
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sche Produkte weiter steigen werden.

Auch der erwartete Anstieg von Krankheitsausbriichen
bestatigte sich, der durch die Verzégerungen und
Unterbrechungen in der Gesundheitsversorgung aus-
gelést wurde und vmtl. auch weiterhin zunehmen
wird.

Auch die zukinftige Rolle der Frauen kristallisiert sich
heraus. Die erneute Verbannung der Frau aus dem
Berufsleben und der Offentlichkeit hat so zum einen
die Einschrankung des Gesundheitssystems zur Folge,
da groRe Teile des medizinischen Personals Frauen
sind. Zusatzlich schlieBt dies Frauen auch aus ihrer
eigenen Versorgung aus bzw. schrankt diese ein.

Die Monate der Gewalt haben das ohnehin schwache
afghanische Gesundheitssystem bisher stark beein-
trachtigt. Die humanitare Krise bzw. die desolate
Gesundheitsversorgung  konnen absehbar nur mit
externer (finanzieller) Hilfe wieder auf die Beine kom-
men. Wie, ob und unter welchen Auflagen, dies mit
den neuen Machthabern in Kabul geschehen kann
bzw. wird, bleibt offen. Allerdings machen diese Wo-
che erste Zeichen der Weltbank auf Gewahrung einge-
frorener Hilfsfonds fiir humanitare Zwecke, ein biss-
chen Hoffnung fur die medizinische Lage der Afgha-
nen.

https://ariananews.af/world-bank-works-to-redirect-frozen-funds-for-
humanitarian-aid-only/
https://www.humanitarianresponse.info/en/operations/afghanistan
document/afghanistan-icct-real-time-response-overview-22-nov-2021
https://www.thelancet.com/action/showPdf?pii=S0140-6736%2821%
2900030-1

https://reliefweb.int/sites/reliefweb.int/files/resources/
unama_poc_midyear report 2021 26 july.pdf

Afghanistan Situation - Situation Report # 1, 19 August 2021 - Afghanis-
tan | ReliefWeb

ACAPS Thematic Report: Afghanistan - Humanitarian impact and trends
analysis, 23 August 2021 - Afghanistan | ReliefWeb
https://news.un.org/en/story/2021/08/1097992
https://www.npr.org/sections/goatsandsoda/2021/07/02/1010386264
a-crippling-third-wave-of-covid-adds-to-afghanistans-woes

Afghanistan - Gesundheitsversorgung sehr schwierig | Handicap Interna-
tional (handicap-international.de
https://afghanistan.un.org/en/131465-statement-attacks-polio-workers-
dr-ramiz-alakbarov-united-nations-dsrsg-resident-and



https://reliefweb.int/report/afghanistan/afghanistan-situation-situation-report-1-19-august-2021
https://reliefweb.int/report/afghanistan/afghanistan-situation-situation-report-1-19-august-2021
https://reliefweb.int/report/afghanistan/acaps-thematic-report-afghanistan-humanitarian-impact-and-trends-analysis-23
https://reliefweb.int/report/afghanistan/acaps-thematic-report-afghanistan-humanitarian-impact-and-trends-analysis-23
https://handicap-international.de/de/neuigkeiten/afghanistan---gesundheitsversorgung-sehr-schwierig
https://handicap-international.de/de/neuigkeiten/afghanistan---gesundheitsversorgung-sehr-schwierig

COMMUNITY TRANSMISSION AND VIRAL
LOAD KINETICS OF THE SARS-COV-2 DELTA
(B.1.617.2) VARIANT IN VACCINATED AND
UNVACCINATED INDIVIDUALS IN THE UK: A
PROSPECTIVE, LONGITUDINAL, COHORT
STUDY - JC-COVID-1208

Viruslast von geimpften Infizierten etwa gleich hoch, wie
bei Ungeimpften - Deltaviursiibertragung schwer zu
stoppen.

Eine prospektive Langsschnitt-Kohortenstudie iiber die
Virusiibertragung sowie die Entwicklung der Viruslast
der SARS-CoV-2 delta (B.1.617.2)-Variante bei geimpften
und ungeimpften Haushaltsmitgliedern in England

Das Ziel der vorgestellten Studie war es, die Ubertragung
und die Entwicklung der Viruslast bei geimpften und
ungeimpften Personen mit milder Delta-Variante-
Infektion in der Bevélkerung zu untersuchen. Wahrend
die Hauptaufgabe der Impfung darin besteht, Menschen
vor einer schweren COVID-19-Erkrankung und ihren Fol-
gen zu schitzen, ist das AusmaR, in dem die Impfstoffe
die Weiterverbreitung von SARS-CoV-2 reduzieren, der
Schlussel zur Einddmmung der Pandemie. In der Vergan-
genheit wurde festgestellt, dass die Impfung die Ubertra-
gung der Alpha-Variante (B.1.1.7) in Haushalten um 40-50
% reduziert. Infizierte, geimpfte Personen hatten eine
geringere Viruslast in den oberen Atemwegen (ORT) als
ungeimpfte Personen, was auf eine geringere Anste-
ckungsgefahr hindeutet. Die Delta-Variante (B.1.617.2),
die Ubertragbarer ist als die Alpha-Variante, ist jedoch
inzwischen der weltweit vorherrschende Stamm. Die
derzeitigen Impfstoffe sind nach wie vor hochwirksam bei
der Verhinderung von Krankenhauseinweisungen und
Todesfédllen durch die Delta-Variante. Allerdings ist die
Wirksamkeit der Impfung gegen die Infektion bei Delta im
Vergleich zu Alpha geringer und die Delta-Variante verur-
sacht selbst in Ldndern mit hoher Durchimpfungsrate
weiterhin eine hohe Zahl von Féllen. Es liegen nur wenige

Daten Uber das Risiko einer Ubertragung von Delta durch
geimpfte Personen mit leichten Infektionen vor.

Methodik:

Zwischen dem 13. September 2020 und dem 15. Septem-
ber 2021 wurden 602 Kontaktpersonen von 471 britischen
COVID-19-Indexféllen fir die Kohortenstudie rekrutiert. Es
wurden 8.145 Proben der oberen Atemwege taglich tUber
einen Zeitraum von 20 Tagen gewonnen. Haushalts- und
nicht haushaltsexponierte Kontaktpersonen im Alter von
5 Jahren oder alter kamen fur die Rekrutierung in Frage.
Es wurde das Ubertragungsrisiko nach Impfstatus fiir 231
Kontaktpersonen analysiert. Es wurde der Verlauf der
Viruslast von vollstandig geimpften Personen mit Delta-
Infektion (n=29) mit ungeimpften Personen mit Delta-
(n=16), Alpha- (B.1.1.7; n=39) und Pra-Alpha-Infektion
(n=49) verglichen. Primare Ergebnisse der epidemiologi-
schen Analyse waren die Bewertung der Sekundarinfekti-
onsrate (SAR) bei Haushaltskontakten, stratifiziert nach
Impfstatus der Kontakte und Impfstatus der Indexfélle.
Primédre Ergebnisse fiir die Analyse der Viruslastkinetik
waren der Nachweis von Unterschieden in der maximalen
Viruslast, der viralen Wachstumsrate und der viralen
Riickgangsrate zwischen den Teilnehmern je nach SARS-
CoV-2-Variante und Impfstatus.

Ergebnisse:

Die SAR bei Haushaltskontakten, die der Delta-Variante
ausgesetzt waren, betrug 25 % (95 % ClI 18-33) bei voll-
standig geimpften Personen im Vergleich zu 38 % (24-53)
bei nicht geimpften Personen (Grafik 1). Die mediane Zeit
zwischen der zweiten Impfstoffdosis und der Aufnahme in
die Studie war bei den vollstdndig geimpften Kontaktper-
sonen ldnger (Median 101 Tage [IQR 74-120]) als bei den
nicht infizierten Personen (64 Tage [32-97], p=0-001).Dies
deutet darauf hin, dass die Anfalligkeit fir eine Infektion
bereits 2-3 Monate nach der Impfung zunimmt, was mit
einer abnehmenden schitzenden Immunitat einhergeht.
Die SAR bei Haushaltskontakten, die vollstandig geimpften
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Indexféllen ausgesetzt waren, war dhnlich hoch wie bei
Haushaltskontakten, die ungeimpften Indexfillen ausge-
setzt waren (25 % [95 % Cl 15-35] fiir Geimpfte gegenlber
23 % [15-31] fur Ungeimpfte). 12 (39 %) der 31 Infektio-
nen bei vollstandig geimpften Haushaltskontakten stamm-
ten von vollstandig geimpften, epidemiologisch verbunde-
nen Indexfallen, was durch genomische und virologische
Analysen bei drei Indexfall-Kontakt-Paaren bestatigt
wurde. Obwohl sich die Spitzenviruslast nicht nach
Impfstatus oder Variantenart unterschied, stieg sie mit
dem Alter leicht an (Unterschied von 0-39 [95 % Glaub-
wirdigkeitsintervall -0-03 bis 0-79] in der logl0-
Spitzenviruslast pro ml zwischen 10- und 50-Jdhrigen).
Vollstdndig geimpfte Personen mit einer Infektion der
Delta-Variante hatten eine schnellere
(Nachwahrscheinlichkeit >0-84) mittlere Rate des Rick-
gangs der Viruslast (0-95 log10 Kopien pro ml pro Tag) als
ungeimpfte Personen mit Infektionen der Pra-Alpha- (O-
69), Alpha- (0-82) oder Delta-Variante (0-79). Innerhalb
der Individuen korrelierte ein schnelleres Wachstum der
Viruslast mit einer héheren Spitzen-Viruslast (Korrelation
0-42 [95% Glaubwiirdigkeitsintervall 0-13 bis 0-65]) und
einem langsameren Riickgang (-0-44 [-0-67 bis -0-18]).

Take-Home-Messages:

- Die Impfung verringert das Risiko einer Infektion mit der
Delta-Variante und beschleunigt die Virusausscheidung
(reduzierte Dauer der Virenausscheidung)

- Die Sekunddrinfektionsrate bei vollstdndig geimpften
Haushaltskontakten war mit 25 % hoch, der Wert war
aber trotzdem niedriger als der von ungeimpften Kontak-
ten mit 38 %. Das Infektionsrisiko nahm ab den 2-3 Mo-
naten nach der zweiten Impfdosis mit der Zeit wieder zu.

- vollstandig geimpfte Personen mit Durchbruchsinfektio-
nen haben eine dhnliche Spitzenviruslast wie ungeimpfte
Falle und konnen die Infektion im héauslichen Umfeld
wirksam Ubertragen, auch auf vollstdndig geimpfte Kon-
taktpersonen.

- Obwohl die Impfstoffe nach wie vor sehr wirksam sind,

1
A

um schwere Erkrankungen und Todesfélle durch COVID-
19 zu verhindern, deuten die Ergebnisse darauf hin, dass
die Impfung nicht ausreicht, um die Ubertragung der
Delta-Variante in Haushalten mit langerer Exposition zu
verhindern.

- Die Ergebnisse unterstreichen die Bedeutung der Fort-
setzung offentlicher Gesundheits- und SozialmaBnahmen
zur Einddmmung der Ubertragung der Delta-Variante,

selbst bei geimpften Personen (z.B. Abstand halten, Mas-
ke tragen).

DOI: 10.1016/51473-3099(21)00648-4

602 contacts
440 household
162 non-household
19 index cases®

621 participants recsuited via NHS Track and Trace

308 index notifications

163 index notifications

ATACCCLT
369 recruited between Sept 13, 2020, and March 31, 2021

| 279 PCR-negative

90 PCR positive |

ATACCC2
252 recruited between May 24, and Sept 15, 2021
233 comacts

19 index cases

| 73 PCR positive |

¢—|—¢ ’

' - +

50 pre-alpha unvaccinated
ontacts

40 alpha unvaccinated
contacts

2 with alpha variant{
1unvaccinated contact
1 fully vaccinated
index case

38 with delta variant
fully vaccinated
31 contacts

7 fully vaccinated
index cases

10 with delta variant,
partially vaccinated
7 contacts
3 index cases

23 with delta variant,
wnvaccinated
15 contacts.
Bindex cases

B Contacts recruited

2324 contacts exposed to 1639 epsdemiclogically |
linked PCR-positive delta index cases

18 PCR-positive delta index cases

Index cases recruited

153§ defta-exposed, PCR-negative |
household contacts

179 delta-exposed, PCR-negative
contacts
15 ehold
26 non-household

53 delta-exposed, FCR-positive
household contacts

contacts

15 index cases with contacts.

recruited |

1 with transmission from
ccinated index ¢

[ Figure 2

unvaccinated contac

3 index cases without contacts
recruited**



https://doi.org/10.1016/s1473-3099(21)00648-4

Zahlen, Daten, Fakten incl. 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#doc13776792bodyText1 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 Ausléser von COVID-19 identifiziert wurde. Zu
den Beta-Coronaviren gehoren u.a. auch SARS-CoV und
MERS-CoV. Coronaviren sind unter Saugetieren 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 fiihren.
Anhand derer werden die Viren in Varianten (auch: Kla-
den bzw. Linien) unterteilt. Diese Verdanderungen des
Erregergenoms kdnnen 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, fiir welche aber Eigenschaften wie eine
héhere Ubertragbarkeit oder eine veranderte Immunant-
wort nicht ausreichend nachgewiesen wurden, kénnen als
variant of interest (VOI) eingestuft werden und stehen
unter besonderer Beobachtung. Weiterfiihrende 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:

Epidemiologischer Steckbrief zu SARS-CoV-2

- SARS-CoV-2: Virologische Basisdaten sowie Virusvarian-
ten

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

-SARS-CoV-2-Varianten:
(Deutsches Arzteblatt, 3.3.2021)

Evolution im Zeitraffer

2. Ubertragungswege

In der Allgemeinbevdlkerung (gesellschaftlicher Um-
gang)

Der Hauptiibertragungsweg fuir SARS-CoV-2 ist die respi-
ratorische Aufnahme virushaltiger Partikel, die beim
Atmen, Husten, Sprechen, Singen und Niesen entstehen.
Waihrend insbesondere groRere 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 gegentber infekti-
osen Partikeln jeglicher GroRe im Umkreis von 1-2 m um
eine infizierte Person herum erhéht. Eine Maske (Mund-
Nasen-Schutz oder Mund-Nasen-Bedeckung) kann das
Risiko einer Ubertragung durch Partikel jeglicher GréRe im
unmittelbaren Umfeld um eine infizierte Person reduzie-
ren.

Langere Aufenthaltszeiten in kleinen Rdumen und beson-
ders tiefes oder haufiges Einatmen exponierter Personen
erhéhen die Inhalationsdosis (z. B. in Burordumen). Ein
extremes Beispiel ist das gemeinsame Singen in geschlos-
senen Raumen Uber einen ldngeren Zeitraum. Auch
schwere kérperliche Arbeit bei mangelnder Liftung hat zu
hohen Infektionsraten gefiihrt. Ein effektiver Luftaus-
tausch kann die Aerosolkonzentration in einem Raum
vermindern. Ubertragungen im AuRenbereich kommen
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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 Uber die Muttermilch) noch unzureichend
(bislang nur Einzelfille bekannt bei erkankter Mutter und
Erkrankung des Kindes nach Entbindung), medizinischer
Sektor. Keine Ubertragung durch Nahrungsmittel be-
kannt.

3. Ubertragung durch asymptomatische, priasympto-
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 (prasymptomatisches Stadium) oder ob sie
auch spater nie symptomatisch wurde (asymptomatische
Infektion). Eine groRe Bedeutung haben die Ubertragun-
gen von infektidsen Personen, wenn sie bereits Krank-
heitszeichen (Symptome) entwickelt haben. Die Sympto-
me einer COVID-19-Erkrankung sind vielfdltig und variie-
ren in der Auspragung. Da im Zeitraum vor dem Auftreten
von Symptomen eine hohe Infektiositat besteht, steckt
sich ein relevanter Anteil von Personen innerhalb von 1-2
Tagen bei bereits infektiosen, aber noch nicht symtomati-
schen Personen an. Die Dauer von der Ansteckung
(Infektion) bis zum Beginn der eigenen Ansteckungsfahig-
keit (Infektiositét) 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 MaRnahmen, die insbe-
sondere auch die Ubertragung von (noch) nicht erkannten
Infektionen verhindern.

4. Reproduktionszahl

Fur 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 fihren. Neue Virusvarianten weisen wahrschein-
lich eine héhere 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 fiir SARS-
CoV-2 im Median auf vier Tage.

6. Manifestationsindex

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

7. Diagnostik

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

8. Demografische Faktoren, Symptome und Krank-
heitsverlauf

Frauen und Manner sind etwa gleich haufig betroffen,
Manner erkranken jedoch haufiger schwer und sterben
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doppelt so haufig wie Frauen. Zu den h&ufigsten Sympto-
men zahlen Husten, Fieber, Schnupfen, sowie Geruchs-
und Geschmacksverlust, es kdnnen 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 hoher als bei nicht-schwangeren Frauen im
gebahrfihigen Alter, Todesfélle sind selten. Schwangere
mit schwereren COVID-19 Verldufen haben im Vergleich
zu Schwangeren mit asymptomatischem oder mildem
Verlauf ein deutlich erhdhtes Risiko fuir Praeklampsie und
vorzeitige Entbindung. Zu den Risikofaktoren fir 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 abhingig,
die dem Virus den Eintritt in die Zelle erméglichen. Neben
direkten Effekten
werden UberschieBende Immunreaktionen sowie Durch-

zytopathischen (zellverédndernden)
blutungsstérungen in Folge einer Hyperkoagulabilitat
beobachtet.

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 Ansteckungsfahigkeit 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 Kontagiositat im Laufe der
Erkrankung abnimmt, und dass schwer erkrankte Patien-
ten mitunter ldnger infektioses 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 zurlick. Bei schweren Krankheitsverldufen
und bei Vorliegen einer Immunschwéache 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 Ansteckungsfahigkeit variiieren. Eine
Ursache hierfir ist die uneinheitliche (oder fehlende)
Definition des Symptombeginns; auBerdem 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). Flr 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)

Waihrend der ersten COVID-19-Welle
kamen intensivpflichtig Behandelte im Median (IQR: 0-3
Tage) mit der Krankenhausaufnahme auch auf die Inten-

in Deutschland

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-Falle mit
vorhandenen Informationen ebenfalls im Mittel (Median)
9 Tage (Median, IQR: 4-18). Im Rahmen einer deutschen
Sentinel-Erhebung Uber 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 fir 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 Krankenhausern in Deutschland dauerte die Beat-

und COVID-19

mung im Mittel (Median) 13,5 Tage .

Zeit Tod
In einer multinationalen Fallserie wird die mittlere Dauer

von Symptombeginn bis 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 Ubermittelten Falle
hospitalisiert.

Anteil der Hospitalisierten, die auf ITS behandelt wurden
Im Rahmen einer Fallserie aus 12 New Yorker Kranken-
hausern 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
Laut der Studie mit 10.021 Hospitalisierten aus Deutsch-

der beatmungspflichtigen Erkrankten
land wurden 17% beatmet, wobei das Risiko fur eine
Beatmungspflicht unter hospitalisierten Mannern doppelt
so hoch war wie bei Frauen . Laut dem von RKI und der
Deutschen Interdisziplindren Vereinigung fur Intensiv-
und Notfallmedizin (DIVI) gemeinsam aufgebauten und
gefuihrten 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 .

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

der invasiv beatmeten Patienten mit

Anteil Verstorbener unter Hospitalisierten und ITS-
Patienten

In der deutschen Studie mit 10.021 Hospitalisierten star-
ben insgesamt 22% der Patienten. Die Letalitdt war bei
nicht-

beatmeten Patienten (53% vs. 16%) . In einer internatio-

beatmungspflichtigen Patienten hoher als bei

nalen Ubersichtsarbeit wurde der Anteil der Verstorbenen
unter den intensivmedizinisch behandelten Erkrankten
auf 34% geschatzt. 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-
laufe wahrend der ersten COVID-19-Welle verstarben
47% der intensivpflichtig behandelten Falle .

13. Fall-Verstorbenen-Anteil, Infektionssterberate,

Letalitat

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 fir alle Regionen bzw. Lander und betrach-
teten Zeitpunkte gleich. Insbesondere wenn die Infektions
-Sterbe-Rate nicht fir einzelne Altersgruppen, sondern fur
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 missen. 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 moglicherweise medizinisch
unbegleiteten Krankheitsverlauf kein Test auf SARS-CoV-2
gemacht wurde.

(i) Ndherungsweise Schatzung der Letalitat in der 1. Wel-
le: Basierend auf den publizierten Daten zu Verstorbenen
(169) errechnet sich, bezogen auf die Falle mit Angaben
Letalitat etwa 6,2%

zur Symptomatik, eine

(8.616/138.464)

von

(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


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 incl. 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#doc13776792bodyText1 sowie STAKOB DOI 10.25646/6539.22

(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 gréReren Erkrankungsgruppen
bzw. Risikofaktoren geben. Die Vielfalt verschiedener
potenziell pradisponierender Vorerkrankungen und ihrer
Schweregrade sowie die Vielzahl anderer Einflussfaktoren
machen die Komplexitat einer Risiko-Einschatzung 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-
dirftigen Beschéftigten" des Bundesministeriums fir
Arbeit und Soziales. Wichtige weiterfiihrende Informatio-
nen zur Risiko-Einschatzung finden sich auch auf den
Internetseiten der jeweiligen medizinischen Fachgesell-
schaften. Darlber hinaus verweisen wir auf die im Rah-
men der Impfpriorisierung von der Standigen Impfkom-
mission am RKI (STIKO) verfassten Empfehlungen und
Dokumente.

Schwere Verldufe kdnnen auch bei Personen ohne be-
kannte Vorerkrankung und bei jiingeren Patienten auftre-
ten. Bei folgenden Personengruppen werden schwere
Krankheitsverldufe 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)

- adip6se (BMI>30) und stark adipése (BMI>35) Men-
schen)

- Menschen mit Down-Syndrom (Trisomie 21)

- Personen mit bestimmten Vorerkrankungen,

Epidemiologischer Steckbrief zu SARS-CoV-2

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 Immunschwache
einhergeht oder durch die regelmaRige Einnahme von
Medikamenten, die die Immunabwehr beeinflussen und
herabsetzen kénnen, wie z. B. Cortison)

16. Ungeborene und neugeborene Kinder

Zurzeit kdnnen 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.
Grundsatzlich kann hohes Fieber wahrend 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 hohere Rate an Friihgeburten 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 Mutter werden jedoch haufiger auf eine Neu-
geborenenstation aufgenommen, was auch durch eine
engmaschigere Beobachtung und Quarantdneregeln
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 héher. Zum Ubertragungsweg des Virus von der

Mutter auf das ungeborene Kind

und COVID-19

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

Empfénglichkeit/Suszeptibilitat:

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 Infektiositat gegentiber 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 abschlieRend bewertet wer-
den . Insgesamt scheinen Kinder weniger infektios zu sein
als Erwachsene Eine Aussage, welche der Altersgruppen
innerhalb der Kinder am infektiosesten 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 vorveréffentlichten Studie
deuten darauf hin, dass Kinder, insbesondere jlingere
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 vermehrungsfahiges
Virus vorliegt, was wiederum eine Voraussetzung fiir 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 haufigsten erfassten
Symptome. Weitere mogliche klinische Bilder sind Allge-
meinsymptome, Halsschmerzen, Atemnot, Magen-Darm-
Beschwerden, Pneumonie, oder ARDS. In anderen Studien
werden dariiber hinaus wie

Symptome Myalgie

(Muskelschmerzen), Brustschmerzen und Herzrasen,
sowie Geschmacks- und Geruchsverlust angegeben. Eine
Magen-Darm-Beteiligung kommt hdaufiger 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 Sduglingen 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 Fillen 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
dlter sind. Der GroRteil der Kinder muss intensivmedizi-
nisch versorgt werden. Das Krankheitsbild ist in der Regel
gut behandelbar, fir 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-
fihrende 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 Antikorper sind in der Regel am Ende der
zweiten Woche nach Symptombeginn nachweisbar Zwar
kénnen neutralisierende Antikdrper Gber mehrere Mona-
te nach Infektion nachgewiesen werden, jedoch nimmt
der Titer der neutralisierenden wie auch der Gesamt-IgG-
Antikdrper, insbesondere bei Personen mit milder oder
asymptomatischer Infektion, mit der Zeit wieder ab. Es ist
unklar, zu welchem Grad die Antikdrper-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-Reaktivitdt gegen das Spike-Protein
sowie gegen weitere SARS-CoV-2-Proteine festgestellt, die
mit dem Nachweis neutralisierender bzw. Nukleocapsid-
Antikdrper korrelierten. T-Zellen wurden auch bei Infizier-
ten festgestellt, die keine Antikorpertiter aufwiesen und
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Der SARS-CoV-2-
reaktiver T-Zellen friih nach Infektionsbeginn ist moglich-

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 Antikérper 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-Verldufen mit Todesfolge wurde eine Hem-
mung des B-Zell-Reifungsprozesses beschrieben. Es ist
noch unklar, ob eine solche Stoérung auch bei milderen
Verldufen auftritt. Moglicherweise tragt eine Antigen-
persistenz zur Entwicklung der B-Zell-Antwort bei, die bei
Reinfektion vor einer erneuten Erkrankung schitzt. Aktu-
ell werden zahlreiche potentielle immunologische Bio-
marker zur Detektion einer SARS-CoV-2-Infektion bzw.
beziiglich ihrer Eignung fiir eine Prognoseabschatzung
untersucht. Darlber hinaus existieren Hinweise, dass
sowohl beim Menschen als auch im Tiermodell eine ge-
schlechtsspezifische Immunantwort die Schwere der
Erkrankung beeinflusst.

Auch wenn die bisherigen Studienergebnisse keine pro-
tektive Immunitat beweisen, legt der Nachweis potenter
neutralisierender Antikérper einen Schutz vor schweren
Krankheitsverlaufen mit erhéhter 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-Antikdrper bzw. kreuzreaktive neutralisierende
Antikdrper 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
ungewodhnlich sind. Untersuchungen an Mitarbeitenden
im Gesundheitsdienst ergaben, dass Antikérper nach
Uberstandener SARS-CoV-2-Infektion tiber 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 Verfiigung (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 Verfligung stand,
um den gesamten Bedarf zu decken, wurden prioritar 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
Effektschatzer fur
schwere COVID-19-Verldufe in den priorisierten Risiko-

verfligharen Impfstoffe sowie der

gruppen ist in der Wissenschaftlichen Begriindung der

COVID-19 Management
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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 infektidse 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 iiber 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 dueren 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 Begleitumstande, 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 Raume, keine oder geringe Frischluftzufuhr, lange-
rer Aufenthalt (274) sowie die vermehrte Freisetzung
kleiner Partikel durch Aktivitdten mit gesteigerter Atemta-
tigkeit wie Schreien, Singen, Sporttreiben oder andere
schwere korperliche Aktivitdt bei. Ein weiterer Faktor

kdnnen 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 empfénglicher
(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 Choren, in
Fitnessstudios, bei religiésen Veranstaltungen, in fleisch-
verarbeitenden Betrieben, wéahrend 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 Beltftung, Menschenansammlungen und
Gesprache ohne Mund-Nasen-Bedeckung.

Weitere Aspekte (hier nur stichpunktartig aufgefiihrt):

Vitamin-D-Versorgung,  Saisonalitdt,  Untererfassung,
Tenazitat und Inaktivierung des Virus, Stabilitat auf Ober-
flaichen , Stabilitat in Aerosolen , Stabilitat in Flissigkeiten,

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 Aktualitdt, 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 MaRnahmen bei jedem Verlauf
eine hohe Bedeutung zukommt. Bei Zunahme der Dysp-
noe, vermehrter Hypoxamie 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 MaBnahmen bei stationdrer Behandlung:

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

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

- Konsequente Einleitung einer Thromboseprophylaxe,
gef. therapeutische Antikoagulation unter Berlcksichti-
gung des moglichen Blutungsrisikos

- Berlicksichtigung von Komorbiditaten

- Sauerstoffgabe nach Bedarf (nasal, Uber 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 stationdren 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 missen 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 stationdren Therapie
von Patienten mit COVID-19“, Deutsche Gesellschaft fir
Internistische Intensivmedizin und Notfallmedizin (DGIIN),
Deutsche Interdisziplindre Vereinigung fir 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 medikamentdsen Therapie bei stationdrer Be-
handlung

Antivirale Therapie mit Remdesivir:

Remdesivir ist fir die Behandlung von COVID-19 bei
Erwachsenen und Jugendlichen (ab einem Alter von 12
Jahren und mit einem Korpergewicht 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 méglichst 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 einschlieflich ECMO wurde kein Nutzen gezeigt.

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

Nierenfunktionsparameter

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
aulerhalb 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:

FUr Dexamethason-Therapie konnte eine Reduzierung der
Mortalitdt 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 Erhéhung der Mortalitat 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-Verhdltnisses durch die behan-
delnden Arzte.

Weitere Therapieansatze:

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

SARS-CoV-2 neutralisierende monoklonale Antikérper
sind direkt antiviral wirksam und sollten daher friihzeitig
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
Kombinationen aus Casirivimab plus Imdevimab und die

rization monoklonalen  Antikérper-
Kombination aus Bamlanivimab und Etesevimab erteilt. In
einer Pressemitteilung des Herstellers vom 21.01.2021
wurde darauf hingewiesen, dass Bamlanivimab eine
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
Antikérper 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. AuBerhalb 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. Fiir eine breitere Anwen-
dung der monoklonalen Antikorper 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 Universitatsklinik. 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 Delta-
Variante (B.1.617.2) empfehlen die Autoren sowohl bei

der

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

Neuerungen:
in rot

vollstandigen Viruselimination fihren und daher die
Entstehung von Escape-Mutationen fordern.

Siehe auch COVRIIN - Moglicher Einsatz der monoklona-
len Antikérper in Abhdngigkeit 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 Antikérper 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 fiir 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
Sauerstoffsubstitution oder NIV oder IMV .

und High-Flow-

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-

auf unzureichende eigene
ren Krankheitsphase erwogen werden, insbesondere bei
hoher Viruslast. In dieser Situation sollten die Anti-Spike-
Antikérper abgenommen werden, der Befund muss je-

doch nicht abgewartet werden.

Fur eine Definition von bestimmten Hochrisikogruppen
verweisen wir auch auf die Mitteilung der STIKO zur CO-
VID-19-Impfempfehlung, in der die Risiken fiir eine COVID
-19 assoziierten Mortalitat gesondert dargestellt werden
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Zahlen, Daten, Fakten incl. 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#doc13776792bodyText1 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 fur
medizinische

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

arzneimittelbevorratung)

Zusétzlich 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 moglich.

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

Die neutralisierenden monoklonalen Antikorper werden
als einmalige intravendse Infusion (Infusionsdauer > 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 alteren 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 Antikdrper (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 fiir 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 fiur 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 fir 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
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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 Priifungen 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 initilert 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 sekundaren,
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 Hypoxdmie 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 groRte 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 Einschadtzung der Autoren der Fachgruppe COVRIIN
am RKI sind die bisher verfligbaren 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 mdgliche ambulante
Therapie in der Frihphase symptomatischer COVID-19-
Erkrankungen ohne Hypoxamie ist auferdem mit dem
potenziellen Risiko fur hdufigere, bakterielle Superinfekti-
onen verbunden und begrindet zusatzlich die aktuell
fehlende Handlungsempfehlung.

Hinweise zu Schwangeren und Kindern

SARS-CoV-2 infizierte Schwangere scheinen nach bisheri-
gen Erkenntnissen kein deutlich erhohtes 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 verlduft Uberwiegend als unkomplizierte Erkrankung
der oberen und unteren Atemwege. Selten kann es je-
doch bei Kindern zu schweren Komplikationen oder To-
desfallen 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
Zustanden 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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