@ Fachgruppe am Robert Koch-Institut

Intensivmedizin Infektiologie Notfallmedizin

Méglicher Einsatz der neutralisierenden monoklonalen Antikérper in
Abhingigkeit von der diagnostizierten SARS-CoV-2-Virusvariante

Autoren: Fachgruppe COVRIIN beim Robert Koch-Institut (www.rki.de/covriin)
Kontakt: COVRIIN @rki.de

Zu der Wirksamkeit der einzelnen neutralisierenden monoklonalen Antikérper (mAb) gegentiber
unterschiedlichen SARS-CoV-2-Virusvarianten liegen in-vitro Untersuchungen vor. Die tatsachliche
klinische Wirksamkeit der Antikérper kann von den in-vitro Daten abweichen.

Die derzeit in der Europidischen Union und Deutschland verfiigbaren mAb zeigen gegeniiber den
aktuell vorherrschenden Subtypen der Omikron-Virusvariante eine fehlende oder reduzierte in-vitro
Wirksamkeit. Die Europiische Arzneimittelagentur EMA weist darauf in ihrer Stellungnahme hin
(ETF warns that monoclonal antibodies may not be effective against emerging strains of SARS-CoV-
2 | European Medicines Agency (europa.eu)).

Aufgrund der fehlenden oder reduzierten in-vitro Wirksamkeit der in Deutschland verfuigbaren mAb
gegeniiber den aktuell vorherrschenden Subtypen der Omikron-Virusvariante wird derzeit von einer
Monotherapie mit mAb abgeraten (siehe aktuelle Leitlinie 113-001LGl_S3_Empfehlungen-zur-
stationaeren-Therapie-von-Patienten-mit-COVID-19_2022-09_1.pdf (awmf.org) oder das interaktive
Therapie-Tool fiir Arztinnen und Arzte COVID-19-Therapieempfehlungen: (dgiin.de)).

In gewissen klinischen Situationen wie z.B. bei immundefizienten Patientinnen und Patienten mit
nachgewiesen oder wahrscheinlich ausbleibender humoraler Immunantwort (durch
Grunderkrankung und/oder medikamentése Immunsuppression) bleibt dennoch eine
Kombinationstherapie von Virostatika (Nirmatrelvir/Ritonavir (Paxlovid™), Remdesivir (Veklury®)
oder Molnupiravir (Lageverio®) mit neutralisierenden monoklonalen Antikérpern zu diskutieren,
insofern diese gegen die aktuell vorherrschende Virusvariante als noch wirksam bewertet werden
(siehe: COVID-19-Therapieempfehlungen: (dgiin.de), Antivirale Therapie in der Friihphase einer
SARS-CoV-2-Infektion (rki.de)).

Bei Personen mit nachgewiesenem oder vermutetem Ausbleiben einer Serokonversion nach COVID-
19-Impfungen und mit Risikofaktoren fiir einen schweren COVID-19-Verlauf wird derzeit zusatzlich
zur Impfung gemifl aktuellen STIKO-Empfehlungen eine Prophylaxe im Sinne einer Pri-
Expositionsprophylaxe mit Kombination aus zwei neutralisierenden monoklonalen Antikérpern
Tixagevimab und Cilgavimab (Evusheld®) empfohlen. Die aktuelle epidemiologische Lage sollte
allerdings dabei berticksichtigt werden (RKI - Impfungen A - Z - STIKO-Empfehlung zur COVID-19-

Impfung).

Vor dem Einsatz der mADb fuir die Therapie oder Prophylaxe sind die aktuelle epidemiologische Lage
(RKI - Coronavirus SARS-CoV-2 - Wochenberichte zu COVID-19) und die Wirksamkeit gegen die
einzelnen Virusvarianten zu berticksichtigen.

Die Durchfithrung einer Sequenzierung und Mutationsanalyse erscheint sehr sinnvoll bei
prolongierter Virusausscheidung trotz adiquater Therapie mit Virostatika. Das Abwarten der
Ergebnisse der Mutationsanalyse soll aber die Therapieeinleitung nicht verzégern. Bei noch nicht
vorliegender Mutationsanalyse soll die Wahl der eventuellen Kombinationstherapie nach der
aktuellen epidemiologischen Situation gerichtet werden.

Diese unten dargestellte Tabelle basiert auf der aktuell verfiigbaren Literatur und soll eine
Hilfestellung bei der Entscheidung zur Auswahl der monoklonalen Antikérper bieten.

Sie haben Fragen? Wenden Sie sich bitte an COVRIIN@rki.de. Die Geschiftsstelle des STAKOB unterstiitzt die
Autoren und wird Ihre Fragen und Anregungen weiterleiten.
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Ausgewihlte Omikron-Sublinien mit Ausbreitung in Deutschland und weltweit
Aktuelle epidemiologische Lage in Deutschland: siehe RKI - Coronavirus SARS-CoV-2 - Wochenberichte zu COVID-19

BA.1 BA.2 BA.2.75 | BA.2.75.2 |[XBB/XBB.1| BA.4/5 BA.4.6 BF.7 BQ.1 BQ.1.1

Aminoséure- Siehe: RKI - Coronavirus SARS-CoV-2 - Hilfestellung zur Ableitung variantenspezifischer PCR-Testungen aus

Austausche im  |charakteristischen Aminosaure-Austauschen und Deletionen bei SARS-CoV-2
Spike Protein
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geschatzte Wirksamkeit anhand in-vitro Neutralisationstests:

wirksam

nicht wirksam

unterschiedlich stark reduzierte in-vitro Wirksamkeit verglichen zu Wildtyp oder
Omikron BA.2 bzw. BA.4/5 (Details: siehe in-vitro Daten aus der zitierten Literatur)
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