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Mitteilung der Standigen Impfkommission beim Robert Koch-Institut

Beschluss der STIKO zur 21. Aktualisierung

der COVID-19-Impfempfehlung

Empfehlung der STIKO zur Indikationserweiterung von
COVID-19-Auffrischimpfungen mit einem mRNA-Impfstoff

Die Stindige Impfkommission (STIKO) empfiehlt

bereits seit Februar 2022 eine 2. Auffrischimpfung

fuir folgende Personengruppen:

P Personen ab dem Alter von 70 Jahren

P Personen mit Immundefizienz (ID) ab dem Al-
ter von 5 Jahren

> BewohnerInnen in Einrichtungen der Pflege
sowie Personen mit einem erhohten Risiko fiir
einen schweren Coronavirus Disease 2019-
(COVID-19-)Verlauf in Einrichtungen der Ein-
gliederungshilfe

P Personal in medizinischen Einrichtungen und
Pflegeeinrichtungen, insbesondere solche mit
direktem Patientlnnen- bzw. BewohnerInnen-
kontakt

Die STIKO hat beschlossen, die Indikation fiir Auf-

frischimpfungen auf folgende Personengruppen zu

erweitern:

P Personen im Alter von 6o bis 69 Jahren

P Personen im Alter ab 5 Jahren mit erh6htem Ri-
siko fiir schwere COVID-19-Verliufe infolge
einer Grunderkrankung gemifl bestehender
STIKO-Empfehlung

Personen der genannten Risikogruppen sollen eine
(weitere) Auffrischimpfung erhalten, wenn sie bis-
lang drei immunologische Ereignisse (z.B. Grund-
immunisierung plus 1. Auffrischimpfung oder
Grundimmunisierung plus Infektion mit dem
Severe Acute Respiratory Syndrome Coronavirus
Type 2 [SARS-CoV-2]) hatten und wenn das letzte
dieser immunologischen Ereignisse linger als
6 Monate zuriickliegt. Eine Infektion mit SARS-
CoV-2 oder eine Impfstoffdosis gegen COVID-19

sind hierbei als gleichwertige und unabhingige im-
munologische Ereignisse zu beriicksichtigen, so-
fern die entsprechenden Abstinde gegeben sind

empfehlung).

Primires Ziel der erweiterten Empfehlung ist die
Verhinderung von schweren COVID-19-Verldufen
und Tod bei besonders gefihrdeten Personen.

Die (weitere) Auffrischimpfung soll mit einem Min-
destabstand von 6 Monaten zur letzten Impfstoff-
dosis oder SARS-CoV-2-Infektion durchgefiihrt wer-
den. In begriindeten Einzelfillen kann der Abstand
auf 4 Monate reduziert werden. Fiir Auffrischimp-
fungen soll in der Regel ein mRNA-Impfstoff ver-
wendet werden.

Sobald Varianten-adaptierte Impfstoffe zugelassen
und verfiigbar sind, wird die STIKO die Evidenz auf-
arbeiten und ihre Empfehlung ggf. anpassen. Es ist
nicht empfohlen, auf einen angepassten Impfstoff
zu warten und deshalb eine indizierte Impfung zu
verschieben.

Bei Personen der o.g. Gruppen mit einer Indikation
fuir eine saisonale Influenza-Impfung kénnen beide
Impfungen gleichzeitig, moglichst an verschiede-
nen Armen, verabreicht werden. Zusitzlich sollte
gepriift werden, ob eine Indikation fiir eine weitere
Impfung vorliegt, z. B. gegen Pneumokokken.

Abhingig von der Ereignishistorie kann es auf-
grund der Immunoseneszenz bei besonders gefihr-
deten Personen (z.B. Hochbetagte) sinnvoll sein,
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nach dem 4.Ereignis (z.B. 2.Auffrischimpfung)
noch eine weitere (d.h. eine 5.) Impfstoffdosis zu
verabreichen. Auch hierfiir gilt der 6-Monatsab-
stand zum letzten Ereignis. Die Indikation sollte un-
ter Berticksichtigung des Gesundheitszustands und
der Gefihrdung individuell getroffen werden.

Immungesunden Personen im Alter <6o Jahren,
die bereits drei immunologische Ereignisse (davon
mind. 1 Impfstoffdosis) hatten, wird derzeit keine
weitere Auffrischimpfung angeraten. Diese Gruppe
profitiert nach derzeitigem Kenntnisstand von einer
weiteren Impfung nicht nennenswert. Ausgenom-
men hiervon ist Personal in medizinischen Einrich-
tungen und Pflegeeinrichtungen, da dieses durch
direkten PatientInnenkontakt ein erhchtes Exposi-
tions- und damit Infektionsrisiko aufweist.

Die bisherigen Impfempfehlungen der STIKO sind
in Teilen noch nicht ausreichend gut umgesetzt.
Grofe Impfliicken gibt es bei der 1. Auffrischimp-
fung fiir 12— 59-Jdhrige und der 2. Auffrischimpfung
fur =7o-Jahrige, Betreute in Pflegeeinrichtungen
sowie fiir medizinisches und pflegerisches Perso-
nal. Auch die Empfehlung zur 1-maligen COVID-19-
Impfung fiir 5—u-Jahrige ist bisher nicht gut ange-
nommen worden.

Die STIKO ruft daher alle Arztlnnen auf, den
COVID-19-Impfstatus ihrer PatientInnen bei jeder
Gelegenheit zu tiberpriifen und das SchlieRen der
vorhandenen Impfliicken nach angemessener Be-
ratung mit den verfiigbaren Impfstoffen durchzu-
fithren.

Die STIKO ruft aulRerdem alle Personen auf, den
eigenen COVID-19-Impfstatus und den Impfstatus
der von ihnen betreuten Personen zu tiberpriifen
und indizierte Impfungen entsprechend der
STIKO-Empfehlungen nachzuholen. Eine drztliche
Beratung soll insbesondere auch bei Unsicherhei-
ten zur Indikation einer (weiteren) COVID-19-Impf-
stoffdosis in Anspruch genommen werden.
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Wissenschaftliche Begriindung der STIKO zur Indikations-
erweiterung von COVID-19-Auffrischimpfungen mit einem

MRNA-Impfstoff

1. Hintergrund

Die STIKO empfiehlt seit Mitte Februar 2022 fiir
=70-Jahrige, BewohnerInnen in Pflegeeinrichtun-
gen, Personen mit erhhten Risiko fiir einen schwe-
ren Krankheitsverlauf in Einrichtungen der Einglie-
derungshilfe, =5-jdhrige Personen mit ID sowie fiir
Titige in medizinischen Einrichtungen und Pflege-
einrichtungen eine 2.Auffrischimpfung gegen

ausgesprochen, um die rasche Ausbreitung der
Omikron-Variante zu reduzieren. Den gesundheit-
lich besonders gefihrdeten Personengruppen wird
die 2. Auffrischimpfung empfohlen, um schwere
COVID-19-Verliufe und COVID-19-assoziierte To-
desfille zu verhindern, wihrend bei den beruflich
besonders exponierten Personen der individuelle
Schutz verbessert und dadurch Personalengpisse in-
folge von Isolationsmafnahmen in der medizini-
schen und pflegerischen Versorgung verhindert wer-
den sollen.

Anfang August 2022 ist das SARS-CoV-2-Infek-
tionsgeschehen in Deutschland weiterhin durch die
Omikron-Variante geprigt, die zu den besorgniser-
regenden Varianten (Variants of Concern, VoC) von
SARS-CoV-2 gehort. Inzwischen ist die Sublinie
BA.5 vorherrschend; sie macht mittlerweile einen
Anteil von > 90 % unter den sequenzierten Virus-
proben von infizierten Personen aus und ist im Ver-
gleich zu BA.1 und BA.2 durch eine noch leichtere
Ubertragbarkeit und eine ausgeprigtere Immun-
evasion gekennzeichnet.?

Da zu erwarten ist, dass die SARS-CoV-2-Infektions-
zahlen im kommenden Herbst/Winter wieder deut-
lich ansteigen werden, ist es wichtig, dass die beson-
ders gefihrdeten Personengruppen durch COVID-19-
Impfungen gut geschiitzt werden. Verschiedene
Linder haben kiirzlich eine Empfehlung zur 2. Auf-
frischimpfung ausgesprochen bzw. sind dabei, ihre

Impfempfehlungen diesbeziiglich zu aktualisieren.?
Derzeit wird bereits in 20 Lindern der Region
Europiische Union (EU)/Europidischer Wirtschafts-
raum (EWR) die Verabreichung einer 2. Auffrisch-
impfung empfohlen, meist fiir die Altersgruppen
=60 bzw. =80 Jahre und fiir BewohnerInnen von
Langzeitpflegeeinrichtungen. In seinen Uberle-
gungen zu den Impfstrategien fiir das 2. Halbjahr
2022 rit das European Centre for Disease Preven-
tion and Control (ECDC) zu einer 2. Auffrischimp-
fung fiir = 6o-Jahrige sowie fiir Personen mit be-
stimmten Grunderkrankungen unabhingig vom
Alter, um schwere Erkrankungen zu verhindern
und die Funktionalitit des Gesundheitssystems
aufrechtzuerhalten.?

Die STIKO hat gepriift, ob sie ihre Empfehlung zur
2. Auffrischimpfung in Deutschland auf weitere Be-
volkerungsgruppen im Spitsommer bzw. Herbst
2022 ausweiten soll. Sie hat dazu die aktuellen Da-
ten zur COVID-19-Epidemiologie in Deutschland
analysiert sowie die vorliegende Evidenz zur Sicher-
heit, Effektivitit und Schutzdauer einer 2. Auffrisch-
impfung gepriift.

Ziel einer Erweiterung der Indikationsgruppen fiir
die 2. Auffrischimpfung ist es, zusitzliche gesund-
heitlich gefihrdete Personengruppen zu schiitzen,
schwere COVID-19-Verliufe, Hospitalisierungen so-
wie Tod und Langzeitfolgen durch COVID-19 zu ver-
hindern. Obwohl die Infektion mit der Omikron-
Variante seltener zu schweren COVID-19-Verldufen
fiihrt,*-® stellen ein Alter = 6o Jahre und das Vorlie-
gen von Grunderkrankungen auch bei bereits 3-fach
Geimpften ein Risiko fiir schwere COVID-19-
Verliufe dar.*’” Studiendaten aus Israel haben erge-
ben, dass durch eine 2. Auffrischimpfung zumin-
dest vortibergehend nochmals eine Reduktion des
Risikos fiir lebensbedrohliche COVID-19-Verliufe
bei ilteren und gefihrdeten Personen erzielt wer-
den kann.®°
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2. Epidemiologie von SARS-CoV-2
und COVID-19, Impfdurchbriiche
und Impfquoten in Deutschland

2.1 SARS-CoV-2-Varianten

Die SARS-CoV-2-Omikron-Variante (B.1.1.529), die
laut Weltgesundheitsorganisation (WHO) zu den
VoC gehort, bestimmt das bisherige Pandemie-
geschehen im Jahr 2022. Nach dem ersten Auftreten
in Stidafrika im November 2021 hat sich die Variante
weltweit ausgebreitet und die anderen VoC Delta
und Alpha vollstindig verdringt. Die Omikron-
Variante hat mehrere mutationsbedingte Verinde-
rungen in der Rezeptorbindungsstelle des Spikepro-
teins. Diese Mutationen fithren im Vergleich zum
SARS-CoV-2-Wildtyp und den bisherigen VoC zu ei-
ner hoheren Ubertragbarkeit.”" Gleichzeitig ist die
virusneutralisierende Wirksambkeit der Antikorper
von grundimmunisierten Personen oder Genese-
nen, die mit anderen Varianten infiziert waren, ge-
gentiber der Omikron-Variante reduziert.” Stu-
dien aus dem Vereinigten Kénigreich und aus Dine-
mark untersuchten die Wirksamkeit der COVID-19-
Impfstoffe zur Verhinderung der Ubertragung von
Delta- und Omikron-Varianten. Sie stellten fest, dass
durch Personen, die eine Auffrischimpfung mit
einem der in Europa verfiigharen COVID-19-Impf-
stoffe erhalten hatten, seltener eine Virusiibertra-
gung erfolgte als durch Personen, die ausschliefllich
grundimmunisiert waren.™”

Zahlreiche Studien vom Beginn des Jahres 2022
zeigen, dass in allen Altersgruppen der Erkran-
kungsverlauf nach einer Omikron-Infektion milder
ausfillt und dass unter Beriicksichtigung des Impf-
status und des Immunstatus das Hospitalisierungs-
risiko geringer ist als nach einer Delta-Infektion.
Das Hospitalisierungsrisiko war bei Omikron-
Infektionen um etwa 40—80 % niedriger “*"*-* und
das Risiko fiir eine intensivmedizinische Behand-
lung um 67-83 % niedriger als nach Delta-Infek-
tionen.*?' In der Altersgruppe der = 65-Jihrigen wa-
ren Krankenhausaufnahmen aufgrund von Omik-
ron-Infektionen im Vergleich zu Delta-Infektionen
um 45-58 % reduziert.*”" Auch mit dem Auftreten
der Omikron BA.4- und BA.5-Sublinien hat sich die-
ses Bild nicht gedndert. Die Erkrankungsschwere
zwischen den Sublinien BA.1/2 und BA.4/5 ist ver-
gleichbar.?»

Seit Januar 2022 ist Omikron auch in Deutschland
die dominierende Variante und bis Anfang August
2022 sind die verschiedenen Omikron-Sublinien
BA.1 bis BA.5 nachgewiesen worden. Dabei hatten
die Sublinien BA.1, BA.2 und BA.5 einen nennens-
werten Anteil.? Zwischen Anfang Mai 2022 (Kalen-
derwoche [KW] 18) und Anfang August 2022
(KW 29) ist der Anteil von BA.5 unter den sequen-
zierten VoC von <1,7 % auf 92,1 % gestiegen. Im sel-
ben Zeitraum ist der Anteil von BA.2 von 97,1% auf
3,1% zuriickgegangen. Der Anteil von BA .4 liegt in
KW 29/2022 bei 4,8 %.2 Zeitgleich mit der starken
Verbreitung der Omikron-Sublinie BA.5 war seit
KW 21/2022 auch ein Wiederanstieg der Infektions-

Obwohl Omikron-Infektionen prozentual seltener
zu schweren COVID-19-Verliufen und Hospitalisie-
rungen fiithren, kann die im Vergleich zu den bishe-
rigen Virusvarianten leichtere Ubertragbarkeit zu ei-
ner betrdchtlichen Zunahme an Infektionen fithren
und damit auch eine Zunahme der absoluten Anzahl
von COVID-19-bedingten Hospitalisierungen auslo-
sen. Der Schweregrad der Erkrankungen von hos-
pitalisierten PatientInnen mit einer Omikron-
Infektion ist mit der von Nicht-Omikron-Infektionen
durchaus vergleichbar.

2.2 Impfquoten

Im Folgenden wird ein Uberblick zu den bisher er-
zielten COVID-19-Impfquoten in der Bevolkerung
nach Altersgruppen und in bestimmten Indika-

Beziiglich der altersabhingigen Impfquoten in
Deutschland waren mit Stand vom 26.07.2022
91,2 % der = 6o-Jihrigen grundimmunisiert, 85,7 %
hatten die 1. Auffrischimpfung und 22,2% die
2. Auffrischimpfung erhalten. Eine Bestimmung
der Impfquote fiir die 2. Auffrischimpfung spezi-
fisch fiir die =7o-Jdhrigen ist im Digitalen Impfquo-
tenmonitoring nicht méglich. Unter Berticksichti-
gung der BevolkerungsgrofRe kann man die Impf-
quote lediglich abschitzen. Bis Ende Juni 2022 ha-
ben weniger als die Hilfte (ca. 40 %) der =7o-
Jahrigen eine 2. Auffrischimpfung erhalten, obwohl
diese seit Februar 2022 fiir diese Altersgruppe emp-

59-Jahrigen waren 82,1% grundimmunisiert und
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Abb. 1 | Impfquoten fiir die empfohlene COVID-19-Impfung in den verschiedenen Alters- und Indikationsgruppen

(Stand: 26.07.2022)

64,8 % hatten eine 1. Auffrischimpfung erhalten.
Bei den 12-17-Jdhrigen waren 69,3 % grundimmu-
nisiert und 30,6 % hatten bereits eine Auffrischimp-
fung erhalten. Bei den der 5-u-jihrigen Kindern
waren 22,5% 1-malig und 20 % 2-malig geimpft.
Seit Mai 2022 hat sich die STIKO dazu ausgespro-
chen, auch gesicherte SARS-CoV-2-Infektionen in
der Kombination mit erfolgten COVID-19-Impfun-
gen als immunologisch wirksame Ereignisse zu be-
trachten und in ihrer Wirksamkeit denen einer
COVID-19-Impfung gleichzusetzen. Eine Interpre-
tation zur Umsetzung der COVID-19-Impfempfeh-
lungen anhand einer ausschliefflichen Betrachtung
der Impfquoten sollte daher mit Vorsicht vollzogen
werden, da in den Impfquoten durchgemachte
SARS-CoV-2-Infektionen nicht widergespiegelt
werden.

die Inanspruchnahme der empfohlenen 1. und
2. Auffrischimpfung bei Krankenhauspersonal. An
der Befragung nahmen 14.793 Beschiftigte aus 109
Krankenhiusern teil. Beim Pflegepersonal betrug
die Impfquote fiir die 1. Auffrischimpfung 83 % und
fur die 2. Auffrischimpfung 9 %. Beim irztlichen
Personal betrug die Impfquote fiir die 1. Auffrisch-
impfung 92% und fiir die 2.Auffrischimpfung
19 %. Von denjenigen, die nur grundimmunisiert
sind, gaben 26 % an, sich (eher) noch einmal gegen

COVID-19 impfen lassen zu wollen. Von denjeni-
gen, die bereits eine 1. Auffrischimpfung erhalten
hatten, gaben 67 % an, sich (eher) ein zweites Mal
auffrischen lassen zu wollen.

Gemifl §20a Abs.7 Infektionsschutzgesetz (IfSG)
werden die Impfquoten von Betreuten und Beschiif-
tigten in stationiren Pflegereinrichtungen monat-

wurden Meldungen von 9.395 Pflegeinrichtungen
berticksichtigt; dies entspricht etwa 60 % der Ge-
samtzahl der meldepflichtigen Pflegeeinrichtun-
gen. Von den Beschiftigten waren 93 % (Interquar-
tilsabstand [IQR]: 91—100 %) grundimmunisiert,
72% (IQR: 61—90 %) hatten eine 1. Auffrischimp-
fung und 6 % (IQR: 0—6 %) eine 2. Auffrischimp-
fung erhalten. Hinsichtlich der Impfquoten bei Be-
wohnenden von stationidren Pflegeeinrichtungen
wurden die Angaben von 488.680 Personen aus
6.729 Einrichtungen beriicksichtigt. Von den Be-
wohnenden waren 94 % (IQR: 92—99 %) grundim-
munisiert, 89% (IQR: 80-95%) hatten eine
1. Auffrischimpfung und 34 % (IQR: 2—59 %) eine
2. Auffrischimpfung erhalten.

Hinsichtlich der Impfquoten in Deutschland kann
man festhalten, dass die COVID-19-Impfkampagne
seit dem Frithjahr 2022 nahezu stillsteht und die
Impfquoten in allen Altersgruppen und Indika-
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nen geringen Zuwachs auf sehr niedrigem Niveau
hat es in den letzten Monaten ausschlieflich bei der
Impfquote zur 2.Auffrischimpfung bei den =7o-
Jahrigen gegeben. Die von den STIKO ausgespro-
chenen Impfempfehlungen werden bisher nicht
ausreichend umgesetzt. Bei der Inanspruchnahme
der 2.Auffrischimpfung besteht in allen bisher
empfohlenen Indikationsgruppen noch ein grofer
Nachholbedarf. Gleiches gilt fiir die Inanspruch-
nahme der 1. Auffrischimpfung bei den 18-59-
Jahrigen und der 1. Impfung bei 5—u-jdhrigen Kin-
dern.

2.3 Impfdurchbriiche und Impfstatus

der nach IfSG iibermittelten COVID-19-Fille
Bei 79 % der 30.032 aufgrund von COVID-19 hos-
pitalisierten Personen, die wihrend der Omikron-
Periode (Meldewoche [MW] o1—27/2022) gemifd
IfSG an das Robert Koch-Institut (RKI) iibermittelt
wurden, war der Impfstatus bekannt. Im kumulati-
ven Zeitraum MW o1—27/2022 wurden fiir die Al-
tersgruppe 60-069 Jahre 372 und fiir die Alters-
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gruppe =70 Jahre 806 aufgrund von COVID-19
intensivstationir betreute Personen tibermittelt, de-
ren Impfstatus bekannt war und die als ungeimpft,
grundimmunisiert und aufgefrischt klassifiziert

In beiden Altersgruppen waren mehr als die Hilfte
der betroffenen Personen noch ungeimpft. Fiir den-
selben Zeitraum wurden fiir die Altersgruppe der
60-69-Jihrigen 397 und fur die Altersgruppe
=70 Jahre 3.299 Todesfille bei nachgewiesener
SARS-CoV-2-Infektion iibermittelt, wovon 62%
bzw. 47 % ungeimpft waren. Eine Differenzierung,
ob die betreffenden PatientInnen an COVID-19 ver-
storben sind oder lediglich mit einer SARS-CoV-2-
Infektion verstarben, ist nicht immer moglich. 38 %
(1.256 Fille) der verstorbenen COVID-19-Fille in der
Altersgruppe =70 Jahre und 22 % (86 Fille) in der
Altersgruppe 60— 69 Jahre hatten mindestens eine
Auffrischimpfung erhalten. Diese niedrigen Anteile
miissen vor dem Hintergrund der inzwischen
hohen Auffrischimpfquoten in der ilteren Bevolke-

W mit Auffrischimpfung nur grundimmunisiert

107 .
484

ungeimpft

64
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ab 70 Jahre
COVID-19-Fille

Abb. 2 | Impfstatus der Bevélkerung (Kalenderwoche 27/2022) und der COVID-19-Fille ab 60 Jahre in Meldewoche 01-27/2022
nach Altersgruppe und Krankheitsschwere (intensivstationire Betreuung aufgrund COVID-19 sowie Tod; Stand: 01.08.2022).
Fir die Analyse wurden nur diejenigen tbermittelten COVID-19-Falle beriicksichtigt, fur die (a) eine klinische Symptomatik
angegeben wurde, (b) ausreichend Informationen vorlagen, um den Impfstatus einer der drei genannten Kategorien zuordnen
zu kénnen, und fiir die (c) angegeben wurde, dass eine Hospitalisierung aufgrund von COVID-19 mit Aufnahme auf eine
Intensivstation stattfand oder dass sie verstorben (nicht differenziert, ob mit oder wegen) waren.
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hatten 86 % der = 6o-Jihrigen mindestens eine Auf-
frischimpfung erhalten (detailliertere Impfquoten
fuir die Altersgruppen 60—69 und =70 Jahre liegen
leider nicht vor).

Die Auswertungen zur Impfeffektivitit auf Grund-
lage der nach IfSG gemeldeten COVID-19-Fille zei-
gen {ibereinstimmend mit der internationalen Lite-
ratur, dass eine 1. Auffrischimpfung weiterhin in al-
len Altersgruppen mit hoher Effektivitit vor schwe-
ren COVID-19-Verliufen schiitzt. Seit Jahresbeginn
ist jedoch ein leichtes Absinken des Schutzes vor
schweren COVID-19-Verldufen zu beobachten, mit
einer aktuellen Effektivitit der Auffrischimpfung
z.B. gegen COVID-19-bedingte Hospitalisierung von
ca. 65-70 % (18-59 Jahre) bzw. ca. 80% (ab

2.4 IfSG-Meldedaten
Die Daten zur SARS-CoV-2- und COVID-19-Epide-
miologie in Deutschland beruhen auf Meldedaten,
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die gemifS IfSG erhoben und an das RKI iibermit-
telt werden. Als COVID-19-Fille werden in dieser
Auswertung alle labordiagnostischen PCR-Nachwei-
se von SARS-CoV-2 gewertet, unabhingig vom Vor-
handensein oder der Ausprigung einer klinischen
Symptomatik.

Das aktuelle COVID-19-Infektionsgeschehen wird
durch die Omikron-Variante BA.5 bestimmt. Diese
Variante 16ste die 6. Infektionswelle der COVID-19-
Pandemie aus, die mit steigenden Fallzahlen Ende
deutet sich ein leichter Riickgang der Fallzahlen an,
der vermuten lisst, dass das Maximum der 6. Welle
erreicht ist.?

Als Marker fur die Krankheitsschwere kann der
Anteil der hospitalisierten Fille an allen tibermittel-
ten SARS-CoV-2-Infektionen betrachtet werden (s.
doch beriicksichtigt werden, dass in den IfSG-Mel-
dezahlen nicht nur Fille gezihlt werden, die auf-

70-79-)4hrige
e 80+-)dhrige

10 13 16 19 22 25 28 31 34 37 40 43 46 49 52 02 05 08 11 14 17 20 23 26 29 32 35 38 41 44 47 50 1 4 7 10 13 16 19 22 25 28

Meldewochen 2020-2022

Abb. 3 | Inzidenz der tibermittelten COVID-19-Hospitalisierungen nach Meldewoche (MW) und Altersgruppe fiir den Zeitraum

MW 10/2020 bis MW 28/2022 (Stand: 04.08.2022).

Es zeigt sich in der Omikron-Welle bei den < 1-J4hrigen ein deutlicher Anstieg der Hospitalisierungsinzidenz. Die Gesamtzahl an
SARS-CoV-2-Infektionen in dieser Altersgruppe ist wihrend der Omikron-Periode sehr hoch, der Anteil der Hospitalisierungen
jedoch geringer als im Pandemiejahr 2021 (Daten hier nicht gezeigt).

BEIRE


https://www.rki.de/DE/Content/Infekt/Impfen/ImpfungenAZ/COVID-19/Monatsberichte/2022-08-04.pdf?__blob=publicationFile
https://www.rki.de/DE/Content/Infekt/Impfen/ImpfungenAZ/COVID-19/Monatsberichte/2022-08-04.pdf?__blob=publicationFile
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Gesamtzeitraum der Pandemie Jahr 2022 (Omikron-Periode)
Anzahl (n) Anteil an allen kumulierte Anzahl (n) Anteil an allen
Altersgruppe | COVID-19-bedingter | COVID-19-bedingten Inzidenz COVID-19-bedingter | COVID-19-bedingten Inzidenz
in Jahren Todesfille Todesfillen (Falle/100.000) Todesfille Todesfillen (Falle/100.000)
0-9 32 0,03% 0,41 13 0,07% 0,17
10-19 29 0,02 % 0,38 10 0,05 % 0,13
20-29 131 0,11% 1,38 22 0,11% 0,23
30-39 434 0,36% 3,99 64 0,33% 0,59
40-49 1.226 1,0% 12,17 151 0,78% 1,50
50-59 4.670 3,9% 35,10 585 3,04% 4,40
60-69 11.910 9,9% 111,13 1.682 8,7% 15,69
70-79 24.863 20,7 % 334,36 3.624 18,8 % 48,74
80-89 52.319 43,6% 1.027,32 8.645 44,9% 169,75
90-99 23.588 19,7 % 2.879,61 4.267 22,2% 520,91
=100 750 0,6 % 3.054,62 177 0,9% 720,89
Gesamt 119.952 100,0 % 144,26 19.240 100,0 % 23,14

Tab. 1| Anzahl und kumulierte Inzidenz (n/100.000) der an COVID-19 verstorbenen Personen nach Altersgruppen fiir den
Zeitraum Meldewoche (MW) 10/2020 bis MW 28/2022 (Stand 29.07.2022)

grund einer COVID-19-Erkrankung stationdr be-
handelt wurden, sondern auch PatientInnen, bei de-
nenim Rahmen des stationiren Aufnahmescreenings
oder der Krankenhausbehandlung zufillig eine
SARS-CoV-2-Infektion nachgewiesen wurde. Da-
durch wird die Hospitalisierungsrate infolge einer
SARS-CoV-2-Infektion tiberschitzt. Vergleicht man
den zeitlichen Verlauf der COVID-19-Hopitalisie-
rungsinzidenz im Beobachtungszeitraum von Be-
ginn der Pandemie im Mirz 2020 bis Anfang Au-
gust 2022, erkennt man, dass die Inzidenz in den
Infektionswellen bei den =Go-Jihrigen im gesam-
ten Zeitraum am hochsten war und deutlich tiber
der der jiingeren Altersgruppen lag. Die hochsten
Hospitalisierungsinzidenzen wurden bei den =8o-

Die besondere Gefihrdung der alten Menschen
wird auch deutlich, wenn man die Zahl der
COVID-19-bedingten Todesfille im gesamten Zeit-
knapp 120.000 COVID-19-bedingten Todesfillen
entfielen 95% auf die = 6o-Jihrigen. Davon entfal-
len 10 % auf die 60—69-Jahrigen. Dabei ist die pro-
zentuale Verteilung der Todesfille in den Alters-
gruppen fiir das Jahr 2022 wihrend der Dominanz
der Omikron-Variante mit dem Gesamtzeitraum
der Pandemie vergleichbar.

2.5 DIVI-Daten

Das Register der Deutschen Interdisziplindren Ver-
einigung fur Intensiv- und Notfallmedizin (DIVI)
gibt tiglich einen Uberblick iiber die Fallzahlen in-
tensivmedizinisch behandelter COVID-19-Patien-
tInnen sowie Behandlungs- und Bettenkapazititen
von etwa 1.300 Akutkrankenhiusern Deutschlands.

spriinglichen Omikron-Variante hat bis Ende April
nicht zu einem erneuten Anstieg gefiihrt. Erst seit-
dem die Sublinien BA.4 und BA.5 der Omikron-
Variante das Infektionsgeschehen bestimmen, nah-
men die Fallzahlen wieder stetig zu. Anfang August
zeichnet sich ein Riickgang ab; am 05.08.2022 wur-
den 1.353 intensivmedizinisch behandelte COVID-19-
Fille gemeldet. Von den PatientInnen, die mit oder
wegen COVID-19 intensivmedizinisch behandelt
werden, sind 80 % = 6o Jahre alt (21% 60-69 Jahre,
30% 70-79 Jahre und 29 % =80 Jahre).

3. Impfstoffwirksamkeit und Schutzdauer
der 1. Auffrischimpfung

Eine am RKI durchgefiihrte systematische Uber-
sichtsarbeit untersuchte die Wirksambkeit der in der
EU zugelassenen COVID-19-Impfstoffe gegen


https://www.divi.de/
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Anzahl intensivmedizinisch behandelter COVID-19-Patientinnen
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Abb. 4 | Anzahl intensivmedizinisch behandelter COVID-19-PatientInnen im DIVI-Register
pro Behandlungstag in Deutschland (2020-2022; Stand: 18.08.2022)

asymptomatische SARS-CoV-2-Infektionen sowie
symptomatische und schwere COVID-19-Verliufe
mit den Omikron-Sublinien BA.1 und BA.2.* Insge-
samt wurden bis zum 11.02.2022 26 Studien identi-
fiziert, die entweder die Vakzineeffektivitit (VE) ei-
ner Grundimmunisierung oder Auffrischimpfung
mit Comirnaty, Spikevax, Vaxzevria oder JCOVDEN
untersuchten. Die Studien wurden im Zeitraum
zwischen November 2021 und Februar 2022 durch-
gefithrt. Teilnehmende Personen waren =12 Jahre
alt. Auswertungen zu Subpopulationen (bspw. Al-
tersgruppen, Grunderkrankungen) konnten auf-
grund begrenzter Daten nicht vorgenommen wer-
den. Aufgrund der hohen Heterogenitit war die sta-
tistische Zusammenfassung der einzelnen Studien-
ergebnisse im Rahmen einer Metaanalyse nicht
sinnvoll. Die beobachteten Ergebnisse sind daher
als Effektspannen berichtet.

Die VE gegen PCR- oder Antigentest-bestitigte
SARS-CoV-2-Infektionen betrug iiber die einzelnen
Studien hinweg zwischen o und 62 % nach vollstin-
diger Grundimmunisierung sowie zwischen 34 %
und 66 % nach der 1. Auffrischimpfung. Nach voll-
stindiger Grundimmunisierung bzw. 1. Auffrisch-
impfung lag die VE gegen symptomatische SARS-
CoV-2-Infektionen zwischen 6 % und 76 % bzw. 19 %

und 73,9 %, gegen schwere COVID-19-Verliufe (d. h.
COVID-19-bedingte Hospitalisierungen, intensiv-
medizinische Aufnahmen oder Todesfille) zwischen
3% und 84 % bzw. 12% und 100 %. Verantwortlich
fuir die zuvor beschriebende hohe Heterogenitit und
die Variabilitit der Punktschitzer (VEs) waren u.a.
verschiedene Studiendesigns, Beobachtungszeitriu-
me, Impfstoffe, Verzerrungsrisiko, Risikogruppen,
etc. Die VE war durch einen mifig bis starken Abfall
innerhalb von 3-6 Monaten bzgl. SARS-CoV-2-
Infektionen und COVID-19 gekennzeichnet, wohin-
gegen die Schutzwirkung gegen schwere COVID-19-
Verldufe bis zu 6 Monate lang weitestgehend stabil
blieb. Ergebnisse zu lingeren Beobachtungszeit-
rdumen sind aktuell nicht verfiigbar. Die nachlassen-
de Immunitit war nach der Grundimmunisierung
stirker ausgeprigt als nach der Auffrischimpfung.

Ahnliche Ergebnisse zeigte auch eine anhand von
18 Studien durchgefiihrte Metaregression. Dem-
nach lief} die Schutzwirkung der oben berichteten
VEs tiber einen Zeitverlauf von 6 Monaten nach ei-
ner Grundimmunisierung um 26,8 % (95 % Konfi-
denzintervall [KI] 16,5-38,6 %) gegen PCR- oder
Antigentest-bestitigte SARS-CoV-2-Infektionen, um
47,6 % (95% KI 36,6—60,2 %) gegen symptomati-
sche COVID-19-Erkrankungen und um 1,0 % (95 %
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KI —3,9-6,6 %) gegen schwere COVID-19-Verliufe
nach. Nach der 1. Auffrischimpfung war eine Verrin-
gerung der VE um 23,1% (95 % KI 0,4-57,7 %) ge-
gen PCR- oder Antigentest-bestitigte SARS-CoV-2-
Infektionen, um 28,5% (95% KI 18,3—40,5 %) ge-
gen symptomatische COVID-19-Erkrankungen und
um 8,2% (95% KI 3,7-14,3%) gegen schwere
COVID-19-Verldufe iiber einen Zeitverlauf von
6 Monaten zu beobachten.?

einer Auswertung von Personen = 65 Jahren hervor,
dass auch in dieser Population eine 1. Auffrischimp-
fung die VE gegen Hospitalisierungen im Vergleich
zur Grundimmunisierung steigern kann, diese im
Zeitverlauf aber wieder leicht abnimmt. Je nach De-
finition des Endpunktes wurde nach =105 Beobach-
tungstagen (ca. 3,5 Monaten) eine 6,0-15,4 %ige
Reduktion der VE gegen Hospitalisierungen beob-
achtet. Der Endpunkt wurde wie folgt unterschie-
den: (1) Hospitalisierung mit positivem SARS-CoV-
2-Nachweis, (2) zusitzlich Beatmungscode als pri-
mirer Aufnahmegrund dokumentiert oder (3) zu-
sitzliche Versorgung mit Sauerstoff, Beatmung
oder auf der Intensivstation.

Zur VE der bislang verfiigbaren Impfstoffe gegen die
derzeit zirkulierende Sublinie BA.5 der Omikron-
Variante gibt es keine robusten Daten. Erste Beob-
achtungstudien aus Dianemark und Portugal zeigen,
dass sich die Wirksamkeit einer 1. Auffrischimpfung
gegen SARS-CoV-2-Infektionen im relativen Ver-
gleich von BA.5 und BA.2 kaum unterscheidet (Han-
sen et al: Odds Ratio [OR] 1,02 [95% KI 0,83-1,20];*
Kislaya et al: OR 0,96 [95% KI 0,84-1,09]7).

Zusammenfassend zeigt die Datenlage, dass die
Schutzwirkung gegen Omikron-bedingte SARS-
CoV-2-Infektionen, symptomatische und schwere
COVID-19-Erkrankungen nach der Grundimmuni-
sierung durch eine 1. Auffrischimpfung gesteigert
werden konnte, diese jedoch im Zeitverlauf auch
wieder abnimmt. Die nachlassende Immunitit
wirkt sich am geringsten auf die Schutzwirkung ge-
gen schwere Erkrankungen aus. Jedoch ist auch hier
ein geringgradiger Abfall zu beobachten.

4. \Wirksamkeit der COVID-19-Impfung
zur Pravention bzw. Besserung von
Long-COVID

Uber die Wirksamkeit der COVID-19-Impfstoffe zur
Verhinderung von Long-COVID bzw. Post-COVID
ist bislang wenig bekannt. Long-COVID bzw.
Post-COVID sind bislang nur vage definiert. Laut
WHO wird hierunter eine Symptomatik verstanden,
diei.d.R. 3 Monate nach Auftreten einer symptoma-
tischen COVID-19 auftritt und fiir mindestens
2 Monate andauert und nicht durch eine andere
Diagnose zu erkliren ist. Die Symptomatik wirkt
sich auf den Tagesablauf aus und kann nach der Ge-
nesung einer akuten COVID-19-Erkrankung neu
auftreten oder iiber mehrere Monate persistieren.
Allgemein zihlen Erschopfung, Kurzatmigkeit oder
kognitive Fehlleistungen zu den hiufigsten Symp-
tomen. Die Diagnose erfordert jedoch keine Min-
destanzahl an Symptomen. Die Symptomlast kann
sich verindern, abschwichen oder wiederkehren.*

Eine im Juni 2022 verdffentlichte systematische
Ubersichtsarbeit untersuchte die Auswirkungen
von COVID-19-Impfungen, die entweder vor oder
nach einer Erstinfektion mit SARS-CoV-2 verab-
reicht wurden, auf die Raten oder Symptomlast von
Long-COVID.%#® Studien, bei denen die
COVID-19-Impfung erst nach einer Long-COVID-
Diagnose verabreicht wurde, wurden ebenfalls ein-
geschlossen. Die zugrunde gelegte Literatursuche
wurde am 16.02.2022 durchgefiihrt. Insgesamt
wurden 6 Studien eingeschlossen, die bis Novem-
ber 2021 durchgefithrt und abgeschlossen wurden.
Verabreichte Impfstoffe waren je 1 oder 2 Dosen Co-
mirnaty, Spikevax, Vaxzevria oder 1 Dosis JCOVDEN.
In 3 von 6 Studien wurde die Long-COVID-Diagnose
von den Studienteilnehmenden selbst gestellt bzw.
berichtet. Die weiteren 3 Studien extrahierten Long-
COVID-Symptome aus PatientInnenakten und
nutzten diese als Ersatz fiir die Diagnose. Weitere
Details zur Diagnosestellung sind nicht beschrie-
ben.

Die AutorInnen berichteten fiir 3 von 4 Studien eine
statistisch signifikante Reduktion von Long-COVID
nach 1 oder 2 Impfstoffdosen vor stattgehabter
SARS-CoV-2-Infektion (OR zwischen 0,22-1,03 in
den Punktschitzern der betreffenden Studien; eine
Metaanalyse wurde aufgrund hoher Heterogenitit


https://assets.publishing.service.gov.uk/government/uploads/system/uploads/attachment_data/file/1088974/Vaccine-surveillance-report-week-27.pdf
https://assets.publishing.service.gov.uk/government/uploads/system/uploads/attachment_data/file/1088974/Vaccine-surveillance-report-week-27.pdf
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nicht durchgefiihrt). Bei Personen mit Long-
COVID, die zum Zeitpunkt ihrer Erstinfektion un-
geimpft waren, konnte durch die nachfolgende
Gabe von 1 oder 2 Impfstoffdosen in allen identifi-
zierten Studien ein statistisch signifikanter Vorteil
erzielt werden (OR zwischen 0,38 —0,87; Ergebnisse
aus 3 Studien, Metaanalyse aufgrund hoher Hetero-
genitit nicht durchgefiihrt). Der Effekt war umso
grofer, je frither die Impfung nach der Infektion ge-
geben wurde (OR 0,38 [95% KI 0,35—-0,41] bei
1. Impfstoftdosis o—4 Wochen nach Infektion vs.
OR 0,75 [95% KI 0,71-0,79] bei 1. Impfstoffdosis
8—12 Wochen nach Infektion). Das Verzerrungsrisi-
ko wurde als gering bis moderat eingestuft. Limitie-
rende Faktoren der einzelnen Studien waren vor-
wiegend eine unzureichende Adjustierung fiir rele-
vante Storfaktoren, Zweifel an der Vollstindigkeit
der Daten sowie eine (nicht) vergleichbare End-
punkterhebung. Die Vertrauenswiirdigkeit in alle
berichteten Ergebnisse wurde von den AutorInnen
als niedrig eingestuft. Zusitzlich zum festgestellten
Verzerrungsrisiko reduzieren die epidemiologische
und statistische Heterogenitit der Studien sowie die
Imprizision der Ergebnisse die Aussagekraft der
Metaanalyse.

Nach dem Suchdatum der oben aufgefiihrten syste-
matischen Ubersichtsarbeit wurde eine erginzende
Studie zur Wirksambkeit der 1. Auffrischimpfung ge-
gen Long-COVID verdffentlicht. Die Studie wurde
bei Gesundheitspersonal (n=739) durchgefiihrt
und berichtet die Privalenz von Long-COVID tiber
3 Wellen (Welle 1, Februar — September 2020 [Wild-
typ]; Welle 2, Oktober 2020 — Juli 2021 [Alpha];
Welle 3, August 2021 — Mérz 2022 [Delta, Omikron]).
Long-COVID wurde als Persistenz von mindestens
einem SARS-CoV-2-bezogenen Symptom iiber eine
Dauer von =4 Wochen definiert. Weitere Details
zum Schweregrad oder der Dauer der Symptomatik
sind nicht bekannt. Die Symptome wurden mittels
Fragebogen von den Teilnehmenden selbst berich-
tet. Insgesamt hatten 41,8 % (95 % KI, 37,0-46,7 %)
der Ungeimpften iiber den gesamten Beobach-
tungszeitraum hinweg Long-COVID. Eine hohere
Anzahl an Impfstoffdosen war mit einer niedrige-
ren Long-COVID-Privalenz assoziiert (2-fach
geimpftvs. ungeimpft: OR 0,25[95 % KI 0,07-0,87];
3-fach geimpft vs. ungeimpft: OR 0,16 [95% KI
0,03-0,84]). Zur Ermittlung der ORs dienten als

Vergleichsgruppe ungeimpfte Frauen. Der Abstand
zwischen Impfung und Infektion betrug mindes-
tens 14 Tage. Subgruppenanalysen zu den einzelnen
Wellen wurden nicht berichtet.?? Aufgrund diverser
Studienlimitationen (kleine Stichprobe, angewandte
Definition von Long-COVID, fehlende Adjustierung
fiir relevante Kovariate, Subjektivitit der Endpunk-
terhebung) ist die Aussagekraft der Ergebnisse zur
Beurteilung des Effekts einer COVID-19-Impfung
zur Privention von Long-COVID deutlich einge-
schrankt.

Daten zur Wirksambkeit einer 2. Auffrischimpfung
gegen Long-COVID sind bislang nicht bekannt.

5. Effektivitat, Vertraglichkeit und
Sicherheit der 2. Auffrischimpfung

5.1 Impfstoffeffektivitit und Schutzdauer

der 2. Auffrischimpfung

Die Evidenz zur Effektivitit einer 2. COVID-19-
und basiert auf Ergebnissen von Beobachtungs-
studien, die in Israel und Kanada durchgefiihrt wor-
den sind. Es handelt sich um 4 Fall-Kontrollstudien
und 3 retrospektive Kohortenstudien, die alle in der
Omikron-Periode zwischen Januar und April 2022
durchgefiihrt wurden. In 5 Studien wurden Perso-
nen im Alter =60 Jahre eingeschlossen, darunter
war eine Studie, die in der Langzeitpflege durchge-
fihrt wurde. Zwei Studien wurden an Kranken-
hauspersonal durchgefiihrt. In den Studien wurde
die relative VE der 2. Auffrischimpfung (4 Impf-
stoffdosen) im Vergleich zur VE nach der 1. Auf-
frischimpfung (3 Impfstoffdosen) ermittelt. Die
2. Auffrischimpfung war bei 2 Studien im Abstand
von =3 Monaten nach der 3. Impfstoffdosis verab-
reicht worden und bei 4 Studien in einem Abstand
von =4 Monaten zur 1. Auffrischimpfung. Zur
Grundimmunisierung war iiberwiegend der mRNA-
Impfstoff Comirnaty eingesetzt worden. Auch zur
2. Auffrischimpfung wurde mehrheitlich Comirnaty
verwendet. In einer Studie wurde Spikevax in der
laut Zulassung nur fiir die Grundimmunisierung
uiblichen Dosierung von 100 pg eingesetzt.*

In den berticksichtigten Studien wurden die relati-
ven VE im Zeitraum von 77/14 bis zu 30 Tagen nach
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Impfung gegen die folgenden Endpunkte bestimmt:
(i) SARS-CoV-2-Infektion, (ii) symptomatische
SARS-CoV-2-Infektion, (iiij COVID-19-assoziierte
Hospitalisierung, (iv) schwerer COVID-19-Verlauf
und (v) COVID-19-assoziierter Tod. Nur 2 Studien
betrachteten einen lingeren Zeitraum von bis zu
70 Tagen nach Impfstoffgabe.>* Die relative VE der
2. Auffrischimpfung zur Verhinderung schwerer
COVID-19-Verliufe war dabei deutlich héher
(>70%) als die VE gegeniiber SARS-CoV-2-Infek-

Zusammengefasst zeigen diese Studien zumindest
tiber einen kurzen Beobachtungszeitraum einen
Nutzen der zusitzlichen 2. Auffrischimpfung mit ei-
nem mRNA-Impfstoffs bei = 6o-Jihrigen, bei medi-
zinischem Personal und bei Personen in Langzeit-
pflegeeinrichtungen. Es liegen keine Daten zum
Nutzen einer 2. Auffrischimpfung fiir jiingere Bevol-
kerungsgruppen vor. Laut Einschitzung der WHO
scheint der Nutzen einer zusitzlichen Impfstoft-
dosis fiir jungere Personen gering zu sein.*

Hinsichtlich der Schutzdauer der 2. Auffrischimp-
fung gibt es bisher nur wenige publizierte Daten. In
den retrospektiven Fall-Kontrollstudien von Bar-On
et al. und Gazit et al. aus Israel wurde die VE der
4. Impfstoftdosis gegeniiber der Verhinderung der
SARS-CoV-2-Infektion und des schweren COVID-19-
Verlaufs (Definition: Hospitalisierung notwendig)
iiber den Zeitraum von 1,5—-2,5 Monaten nach Ver-
abreichung der 4. Impfstoftdosis untersucht.® In
der Studie von Bar-On et al. nimmt die relative VE
gegeniiber der Verhinderung einer SARS-CoV-2-
Infektion im Zeitraum von 15— 56 Tagen nach Impf-
stoffgabe von 48 % auf 0% ab.” Im Unterschied
steigt die VE gegeniiber der Verhinderung eines
schweren COVID-19-Verlaufs im Zeitraum von
15— 42 Tagen nach Impfstoffgabe von 48 % auf 64 %
an. In der Studie von Gazit et al. nimmt die relative
VE gegentiber der Verhinderung einer SARS-CoV-2-
Infektion im Zeitraum von 14—70 Tagen nach Impf-
stoffgabe von 64 % auf 29 % ab.’ Im Unterschied
dazu bleibt die VE gegentiber der Verhinderung ei-
nes schweren COVID-19-Verlaufs tiber diesen Beob-
achtungszeitraum auf einem hohen Niveau von
uber 73 % erhalten. Die Ergebnisse von Muhsen
et al. bestitigen, dass die Wirksamkeit gegentiber
der Verhinderung schwerer COVID-19-Verldufe

iiber einen Zeitraum von 3 Monaten auf einem ho-
hen Niveau bestehen bleibt.”

Die Evidenz zur VE der 2. Auffrischimpfung ist auf-
grund der kurzen Laufzeit der Studien und der ge-
ringen Anzahl beobachteter Ereignisse limitiert. Zu
immungesunden Personen im Alter <60 Jahren
gibt es bislang wie zuvor beschrieben nur Studien
bei Gesundheitspersonal. Fiir Personen <60 Jahren
ohne erhohtes Expositionsrisiko und ohne Risiko-
faktoren fiir einen schweren COVID-19-Verlauf gibt
es bislang keine Daten zur Wirksambkeit einer wei-
teren Auffrischimpfung. Anlisslich der bereits ho-
hen Wirksamkeit gegen schwere COVID-19-Verldu-
des geringen Risikos fiir schwere COVID-19-Verliu-
fe wird der Effekt einer weiteren Auffrischimpfung
in dieser Personengruppe als gering eingeschitzt.

Des Weiteren liegen noch keine Daten zur Wirk-
samkeit weiterer Auffrischimpfungen (d.h.
=5. Impfstoffdosis) vor.

5.2 Sicherheit und Vertraglichkeit

der 2. Auffrischimpfung

Zur Vertriglichkeit der 2. Auffrischimpfung gibt es
bisher nur wenige publizierten Daten. In den Zulas-
sungsstudien zu den Auffrischimpfungen waren
Frequenz und Auspriagung der Lokalreaktionen und
der systemischen Reaktionen nach einer 1. Auffrisch-
impfung mit denen nach Verabreichung der 2. Impf-
stoffdosis Comirnaty bzw. Spikevax vergleichbar.?*3¢
Aus den Sicherheitsdaten zur Anwendung von Co-
mirnaty fur die 2. Auffrischimpfung in Israel, die
das israelische Gesundheitsministerium der Food
and Drug Administration (FDA) zur Verfiigung
stellte, geht hervor, dass nach der Verabreichung
von etwa 700.000 Impfstoffdosen mindestens
4 Monate nach der 3. Impfstoftfdosis (bei =18-Jdhri-
gen, davon 85% bei =6o0-Jihrigen) keine neuen
Signale aufgetreten sind und keine Sicherheits-
bedenken bestehen.?”

In einer prospektiven Beobachtungsstudie wurde
die Sicherheit bzw. Vertriglichkeit der 1. und 2. Co-
mirnaty-Auffrischimpfung in Israel untersucht.*
Studienteilnehmende im Alter =18 Jahren wurden
im Zeitraum vom 01.11.2020 bis zum 30.03.2022
prospektiv in die Studie eingeschlossen. Insgesamt
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hatten 2.019 Teilnehmende bis zum Studienende
eine 1. Auffrischimpfung (n=1.789), eine 2.Auf-
frischimpfung (n=615) oder beide Auffrischimpfun-
gen (n=38;) erhalten. Mittels einer Smartwatch
wurde die Herzfrequenz aufgezeichnet und ein tig-
licher Fragebogen tiber eine App zur Erhebung von
Impfreaktionen tiber einen Zeitraum von 7 Tagen
nach Impfung gesteuert. Von den 2.019 Teilneh-
menden waren 51% Frauen, die Altersspanne be-
trug 19—91 Jahre (Median: 52 Jahre). Die Analyse
ergab keine signifikanten Unterschiede zwischen
den Symptomen und deren Hiufigkeit nach der
1. und 2.Auffrischimpfung. Zu den hiufigsten
Impfreaktionen zihlten Abgeschlagenheit, Kopf-
schmerzen, Myalgien und Fieber. Schwere uner-
wiinschte Impfereignisse wurden nicht beobachtet.

In einer Substudie zur COV-BOOST-Studie, einer
multizentrischen randomisierten Phase-II-
COVID-19-Impfstoffstudie im Vereinigten Konig-
reich, wurde die Sicherheit einer 2. Auffrischimp-
fung mit Comirnaty (30 pg) oder Spikevax (50 pg)
untersucht.” Eingeschlossen wurden 166 Personen;
davon erhielten die Hilfte Comirnaty und die ande-
re Hilfte Spikevax. Die Teilnehmenden hatten fur
die Grundimmunisierung und 1. Auffrischimpfung
ausschliellich Comirnaty (n=78) erhalten oder eine
Grundimmunisierung mit Vaxzevria und eine
1. Auffrischimpfung mit Comirnaty (n=88). Die
Sicherheitsevaluation erfolgte anhand der Doku-
mentation in elektronischen Tagebiichern in den
ersten 7 Tagen nach Verabreichung der 4. Impfstoff-
dosis. Das mediane Alter der Teilnehmenden betrug
70,1 Jahre (IQR: 51,6 -77,5). Das mediane Intervall
zwischen der 1. und 2.Auffrischimpfung betrug
208,5 Tage (IQR: 203,3—214,8). Schmerzen an der
Einstichstelle war die am hiufigsten genannte loka-
le Impfreaktion. Miidigkeit, Kopfschmerzen, Un-
wohlsein und Muskelschmerzen waren die am hiu-
figsten genannten systemischen Impfreaktionen.
Schwerwiegende lokale oder systemische Impfreak-
tionen (Grad 3—4) traten bei 10 (6 %) der 166 Ge-
impften auf, wobei von Grad 4-Reaktionen aus-
schlieflich eine Person betroffen war, die iiber Ab-
geschlagenheit, Unwohlsein und Erbrechen klagte.
Auflerdem wurden 3 unerwiinschte Ereignisse be-
obachtet, die jedoch als nicht Impfstoff-assoziiert
bewertet wurden. Insgesamt wurde die 2. Auffrisch-
impfung gut vertragen.

6. Schutz durch hybride Immunitit

nation einer natiirlich erworbenen Immunitit und
einer Vakzine-induzierten Immunitit (d. h. hybride
Immunitit) durch den Anstieg der Neutralisations-
kapazitit einen besseren Schutz vor Infektionen mit
bisher bekannten Virusvarianten als die alleinige In-
fektion oder die alleinige Impfung. Personen, die
eine SARS-CoV-2-Infektion vor Auftreten der Omi-
kron-Variante durchgemacht und 3 Impfstoffdosen
erhalten hatten, waren gemifd zuvor dargestellter
Evidenz gut gegen Reinfektionen mit der Omikron-
Variante (VE COVID-19-bedingten Hospitalisierun-
gen) geschiitzt.

Weitere Studien zeigen, dass auch durchgemachte
Omikron-Infektionen in Kombination mit 3 Impf-
stoffdosen gut gegen Reinfektionen mit weiteren
Omikron-Sublinien schiitzen.**

7. Fazit und Impfempfehlung

Vor dem Hintergrund des zu erwartenden Auftre-
tens neuer Virusvarianten bzw. neuer Sublinien be-
kannter VoC muss mit weiteren Infektionswellen
gerechnet werden. Wann diese kommen und ob zu-
kiinftige Varianten bzw. deren Sublinien méglicher-
weise eine erhohte Pathogenitit aufweisen, kann
nicht vorausgesagt werden. Wichtig ist, dass insbe-
sondere die gefihrdeten Bevolkerungsgruppen zum
entsprechenden Zeitpunkt iiber einen optimalen
Impfschutz verfiigen.

Die Wirksamkeit der COVID-19-Impfstoffe gegen-
tiber der Verhinderung von SARS-CoV-2-Infektio-
nen durch die Omikron-Variante istim Vergleich zu
bisherigen VoC deutlich abgeschwicht. Unter den
momentan zirkulierenden Virusvarianten schiitzt
die COVID-19-Impfung aber weiterhin sehr gut vor
schweren COVID-19-Verldufen, insbesondere
COVID-19-bedingten Hospitalisierungen und
Todesfillen. Immungesunde Personen im Alter
<60 Jahren sind bereits nach 1-maliger Auffrisch-
impfung gut geschiitzt. Bei dlteren Menschen und
Personen mit Grunderkrankungen mit einem ho-
hen Risiko fiir einen schweren Verlauf kann die
Schutzwirkung durch eine weitere Auffrischimp-
fung weiter optimiert werden.


https://www.rki.de/DE/Content/Infekt/EpidBull/Archiv/2022/Ausgaben/21_22.pdf?__blob=publicationFile
https://www.rki.de/DE/Content/Infekt/EpidBull/Archiv/2022/Ausgaben/21_22.pdf?__blob=publicationFile
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Seit Februar 2022 empfiehlt die STKO bereits eine
2. Auffrischimpfung fiir besonders vulnerable Per-
sonengruppen (=70-Jihrige, Immundefiziente ab
5 Jahren, BewohnerInnen von Pflegeeinrichtungen
sowie Personen mit einem erh6hten Risiko fiir ei-
nen schweren Krankheitsverlauf in Einrichtungen
der Eingliederungshilfe) und beruflich besonders
exponierte Personen (Personal in medizinischen
Einrichtungen und Pflegeeinrichtungen).

Vor Ende des Sommers 2022 hat die STIKO, wie
auch vergleichbare Institutionen vieler anderer Lin-
der, ihre Empfehlung zur COVID-19-Auffrischimp-
fung tberprift. Auf Grundlage der epidemiologi-
schen Daten besteht auch fiir 60—-69-Jihrige sowie
fuir Personen mit Grunderkrankungen ein erhéhtes
Risiko fiir einen schweren COVID-19-Verlauf. Mit
dem Ziel, schwere COVID-19-Verliufe sowie Hos-
pitalisierungen und Todesfille zu verhindern, hat
die STIKO daher beschlossen, die Indikationsgrup-
pe zu erweitern und zusitzlich auch fiir Personen
im Alter von 60-69 Jahren und fiir Personen im
Alter ab 5 Jahren mit erhohtem Risiko fiir schwere
COVID-19-Verliufe infolge einer Grunderkrankung
eine weitere Auffrischimpfung zu empfehlen.

Personen der genannten Indikationsgruppen sollen
eine (weitere) Auffrischimpfung erhalten, wenn sie
bislang drei immunologische Ereignisse (z.B.
Grundimmunisierung plus 1. Auffrischimpfung
oder Grundimmunisierung plus SARS-CoV-2-
Infektion) hatten und wenn das letzte dieser immu-
nologischen Ereignisse linger als 6 Monate zuriick-
liegt. Eine Infektion mit SARS-CoV-2 oder eine
Impfstoffdosis gegen COVID-19 sind hierbei als
gleichwertige und unabhingige immunologische
Ereignisse zu beriicksichtigen, sofern die entspre-
dokument der 21.Aktualisierung der COVID-19-
Impfempfehlung).

Grunderkrankungen, die zu einem erhéhten Risiko

fuir einen schweren COVID-19-Verlauf fithren, wur-

den von der STIKO bereits zu Beginn der Pandemie
definiert. Hierzu gehoren unter anderem:

» Chronische Erkrankungen der Atmungsorgane
(inklusive Asthma bronchiale und chronisch
obstruktive Lungenerkrankung [COPD])

» Chronische Herz-Kreislauf-, Leber- und Nieren-
erkrankungen

» Diabetes mellitus und andere Stoffwechseler-

krankungen
- Empfohlener Abstand
Personengruppe 4. Ereignis zum vorangegangenen
(weitere Auffrischimpfung)’ Ereignis
Personen ab dem Alter von 60 Jahren 4
Comirnaty (30pg) oder = 6 Monate
Bewohnerlnnen in Einrichtungen der Pflege sowie Personen mit einem erhshten Spikevax (50 pg)??
Risiko fiir einen schweren Krankheitsverlauf in Einrichtungen der Eingliederungshilfe
Personen mit ID im Alter von 5 Jahren Comirnaty (10pg)
o 5 Comirnaty (10 pg) oder
Personen mit ID im Alter von 611 Jahren S (SopE - 3 Monate
. Comirnaty (30 pg) oder
Personen mit ID ab dem Alter von =12 Jahren Sl (IR =T
Personen im Alter ab 5 Jahren mit Grunderkrankungen, die ein erhéhtes Risiko fiir Comrfimeiy (V0 E="T1 i)
schwere COVID-19-Verliufe haben (s.0.) A3 = ) 4
o oder Spikevax (50 ug)?* = 6 Monate
Personal in medizinischen Einrichtungen und Pflegeeinrichtungen, insbesondere Comirnaty (30 pg) oder
solchen mit direktem Patientlnnen- bzw. Bewohnerlnnenkontakt Spikevax (50 pg)?

Tab. 3 | Empfehlungen zu Indikationsgruppen, Impfstoffen und Impfabstinden zur weiteren Auffrischimpfung gegen COVID-19

(Stand: 18.08.2022). ID=Immundefizienz

1 Bestehen produktspezifische medizinische Kontraindikationen gegen die Verwendung von Comirnaty bzw. Spikevax, kann

Nuvaxovid verwendet werden.

2 Die Verwendung von Spikevax ist ab dem Alter =30 Jahren, aber nicht in der Schwangerschaft empfohlen.

3 Im Alter von 6—11 Jahren wird priferenziell Comirnaty (10 pg) empfohlen. Die Verwendung von Spikevax (50 pg) ist méglich.

4 Bei immungesunden Personen ist ein langerer Impfabstand fiir den Langzeitschutz immunologisch giinstiger. In begriindeten
Einzelfillen kann die weitere Auffrischimpfung bereits nach frithestens 4 Monaten erwogen werden.
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» Chronische neurologische Erkrankungen

P> Angeborene oder erworbene ID (inkl. Patient-
Innen mit neoplastischen Krankheiten)

» HIV-Infektion

Zur praktischen Implementierung kann sich hier-
bei in fachlicher Analogie an den Indikationen zur
Impfung gegen saisonale Influenza orientiert wer-
den. Bei Personen mit entsprechenden Indikatio-
nen koénnen Impfstoffe gegen beide Erkrankungen
gleichzeitig verabreicht werden, moglichst an ver-
schiedenen Armen.

Eine Ubersicht aller Indikationsgruppen fiir weitere
Auffrischimpfungen und die empfohlenen Impfab-

Fir Auffrischimpfungen soll in der Regel ein mRNA-
Impfstoff in der zulassungskonformen Dosierung
verwendet werden.

Verschiedene Studien zur COVID-19-Impfung bele-
gen, dass lingere Impfabstinde im Hinblick auf die
Stirke der Immunantwort und die resultierende
Schutzdauer generell vorteilhaft sind. Besonders
wichtig ist es, dass Auffrischimpfungen, unabhin-
gig von der Anzahl der Auffrischimpfung(en), in ei-
nem lingeren Impfabstand zur vorangegangenen
Impfung verabreicht werden. Im Regelfall sollte ein
Mindestabstand von 6 Monaten eingehalten wer-
den. Die STIKO passt daher ihre anlisslich der ra-
santen Ausbreitung der Omikron-Variante Anfang
des Jahres 2022 ausgesprochene Empfehlung zur
Verkiirzung des Impfabstands auf =3 Monate zwi-
schen Grundimmunisierung und 1. Auffrischimp-
fung an und empfiehlt, zukiinftig bei Immungesun-
den einen Mindestabstand von 6 Monaten zwischen
Grundimmunisierung und 1. Auffrischimpfung ein-
zuhalten. Die weitere Auffrischimpfung soll eben-
falls mit einem Mindestabstand von 6 Monaten zur
1. Auffrischimpfung oder vorangegangener SARS-
CoV-2-Infektion durchgefiihrt werden. Nur in be-
grindeten Einzelfillen kann der Abstand auf 4 Mo-
nate reduziert werden. Bei PatientInnen mit ID und
daraus resultierender relevanter Einschrinkung der
Impfantwort betrigt der Abstand zwischen Auf-
frischimpfungen wie bisher mindestens 3 Monate

Die Einhaltung der Impfabstinde gewihrleistet,
dass die T- und B-Zell-Immunantwort gesteigert
wird und vorher gebildete Gedichtniszellen erneut
aktiviert werden und sich in T-Effektorzellen bzw.
Antikérper-produzierende Plasmazellen umwan-
deln. Wird zu frith geimpft, bevor die Immunant-
wort auf eine vorangegangene Infektion abgeschlos-
sen ist, wird der Effekt moglicherweise abge-
schwicht, da die Impfantigene, die die Immunreak-
tion ausldsen sollen, zu schnell durch die noch
laufenden Immunprozesse neutralisiert werden.
Bei einer vorzeitigen Impfung bestehen jedoch kei-
ne Sicherheitsbedenken.

Sobald Varianten-adaptierte Impfstoffe zugelassen
und verfligbar sind, wird die STIKO die Evidenz auf-
arbeiten und ihre Empfehlung ggf. anpassen. Es ist
nicht empfohlen, auf einen angepassten Impfstoff
zu warten und deshalb eine indizierte Impfung zu
verschieben. Eine drztliche Beratung soll insbeson-
dere auch bei Unsicherheiten zur Indikation einer
(weiteren) COVID-19-Impfung in Anspruch genom-
men werden.

Abhingig von der Ereignishistorie kann es auf-
grund der Immunoseneszenz bei besonders gefihr-
deten Personen (z.B. Hochbetagte) sinnvoll sein,
nach dem 4.Ereignis (z.B. 2.Auffrischimpfung)
noch eine weitere (d.h. eine 5.) Impfstoffdosis zu
verabreichen. Auch hierfir gilt der 6-Monatsab-
stand zum letzten Ereignis. Die Indikation sollte un-
ter Berticksichtigung des Gesundheitszustands und
der Gefihrdung individuell getroffen werden.

Immungesunden Personen im Alter <6o Jahren,
die bereits drei immunologische Ereignisse (davon
mind. 1 Impfstoffdosis) hatten, wird derzeit keine
weitere Auffrischimpfung angeraten. Diese Gruppe
profitiert nach derzeitigem Kenntnisstand von einer
weiteren Impfung nicht nennenswert. Ausgenom-
men hiervon ist Personal in medizinischen Einrich-
tungen und Pflegeeinrichtungen, da dieses durch
direkten PatientInnenkontakt ein erhohtes Exposi-
tions- und damit Infektionsrisiko aufweist.

Die bisherigen Impfempfehlungen der STIKO sind
in Teilen noch nicht ausreichend gut umgesetzt.
Grofde Impfliicken gibt es bei der 1. Auffrischimp-
fung fiir 12— 59-Jahrige und der 2. Auffrischimpfung
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fiir =7o-Jdhrige, Betreute in Pflegeeinrichtungen so-
wie fiir medizinisches und pflegerisches Personal.
Auch die Empfehlung zur 1-maligen COVID-19-
Impfung fiir 5—u-Jihrige ist bisher nicht gut ange-
nommen worden.

Die STIKO ruft daher alle Arztlnnen auf, den
COVID-19-Impfstatus ihrer PatientInnen bei jeder
Gelegenheit zu Uberpriifen und das Schlieflen der
vorhandenen Impfliicken nach angemessener Bera-
tung durchzufiihren.
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