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Wissenschaftliche Begriindung der STIKO
zur Modifizierung der COVID-19-Impfempfehlung
fiir Kinder im Alter von 5-11 Jahren

1. Hintergrund

Am 25.11.2021 wurde der Impfstoff Comirnaty in ei-
ner Dosierung von 10 pug von der Europiischen Arz-
neimittel Agentur (EMA) fiir die Impfung von Kin-
dern im Alter von 5—1 Jahren gegen Coronavirus
Disease 2019 (COVID-19) zugelassen. Der Impf-
stoff'ist seit dem 20.12.2021 in Deutschland verfiig-
bar. Seit dem 24.02.2022 ist zudem der COVID-19-
Impfstoft’ Spikevax in einer Dosierung von 50 pg
fur die Impfung von Kindern im Alter von 6-1 Jah-
ren in der Europiischen Union (EU) zugelassen.
Spikevax ist in derselben Konfektionierung fiir alle
zugelassenen Altersgruppen verfiigbar (5 ml in ei-
ner Durchstechflasche). Fiir 6 —u-Jihrige werden
fiir eine Dosierung a 50 pg 0,25 ml entnommen.

Mitte Dezember 2021 hat die Stindige Impfkom-

fung nur fir Kinder empfohlen, die aufgrund von
Vorerkrankungen ein erhohtes Risiko fiir einen
schweren COVID-19-Verlauf haben, sowie fiir Kin-
der, in deren Umfeld sich Angehorige oder andere
Kontaktpersonen mit hohem Risiko fiir einen
schweren COVID-19-Verlauf befinden, die entweder
selbst nicht geimpft werden konnen oder bei denen
der begriindete Verdacht besteht, dass die Impfung
nicht zu einem ausreichenden Schutz fiithrt (z. B.
Menschen unter immunsuppressiver Therapie).
Des Weiteren stellte die STIKO fest, dass bei indivi-
duellem Wunsch von Kindern und Eltern bzw. Sor-
geberechtigten die COVID-19-Impfung nach arztli-
cher Aufklirung auch bei 5-n-Jihrigen ohne Vorer-
krankungen erfolgen kann. Eine allgemeine Impf-
empfehlung wurde aufgrund noch ungeniigender
Daten zur Impfstoffsicherheit und in Anbetracht
der sehr geringen Krankheitsschwere nicht ausge-
sprochen. Insbesondere das Auftreten von Myo-/
Perikarditiden, wie es in den hoheren Altersgrup-
pen nach der Anwendung von mRNA-Impfstoffen
beobachtet wurde, konnte noch nicht sicher beur-
teilt werden.

Wie angekiindigt, hat die STIKO nun erneut ge-
prift, ob die COVID-19-Impfung fiir 5-1u-jihrige
Kinder allgemein empfohlen werden soll.

2. Epidemiologie der SARS-CoV-2-
Infektion in Deutschland und
Krankheitsbild von COVID-19

Die Omikron-Variante (B.1.1.529) von Severe Acute
Respiratory Syndrome Coronavirus Type 2 (SARS-
CoV-2), die nach Definition der Weltgesundheits-
organisation (WHO) zu den besorgniserregenden
Varianten (Variants of Concern, VoC) gehért, hat
sich seit dem ersten Auftreten in Siidafrika im No-
vember 2021 weltweit ausgebreitet und ist seit An-
fang Januar 2022 in Deutschland die dominante Va-
riante. Sie hat mehrere mutationsbedingte Verinde-
rungen in der Rezeptorbindungsstelle des Spikepro-
teins. Nach den bisherigen Erkenntnissen fithren
diese Mutationen im Vergleich zum Wildtyp von
SARS-CoV-2 und den bisherigen VoC (inkl. der
Delta-Variante) zu einer hoheren Ubertragbarkeit.!
Gleichzeitig ist die virusneutralisierende Wirksam-
keit der Antikérper von grundimmunisierten Perso-
nen oder Genesenen, die mit anderen Varianten
infiziert waren, gegeniiber der Omikron-Variante
reduziert.”® Diese veranderten Erregereigenschaf-
ten haben seit Anfang 2022 einen groflen Einfluss
auf das Infektionsgeschehen von COVID-19 in
Deutschland. Die fiinfte Infektionswelle, die durch
die Omikron-Variante geprigt wird, 16ste am Jahres-
ende die vierte Infektionswelle, die durch die Delta-
Variante bedingt war, nahezu vollstindig ab.’

Seit der Kalenderwoche (KW) o02/2022 wurde in
Deutschland neben der Sublinie BA.1 von Omikron
auch die Sublinie BA.2 nachgewiesen. Der Anteil
von BA.2 an Omikron-positiven Proben ist seitdem
kontinuierlich gestiegen und lag seit KW 08/2022
tiber dem Anteil von BA.1. In der KW 14/2022 be-
trug der Anteil von BA.2 an allen sequenzierten VoC
95,3 % (Vorwoche: 93,9 %; Stand: 18.04.2022).% Bei
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Untersuchungen in Populationen mit hoher Immu-
nitdt durch Impfungen bzw. bereits durchgemach-
ten Infektionen wurden keine Unterschiede im
Schweregrad der Erkrankungen zwischen BA.1 und
BA.2 festgestellt. Erste Haushaltsstudien aus Déne-
mark deuten darauf hin, dass die Sublinie BA.2
leichter iibertragbar ist als BA.1.°

2.1 Impfquoten

In Deutschland waren mit Stand vom 20.04.2022
22,0 % der 5—u-jdhrigen Kinder 1-malig und 19,1%
2-malig geimpft. Bei den 12-17-Jihrigen waren
63,1% vollstindig geimpft und 30,4 % hatten bereits
eine Auffrischimpfung erhalten. Bei den 18—59-Jih-
rigen waren 84,0 % vollstindig geimpft und 63,1%
waren bereits aufgefrischt und bei den = 6o-Jihri-
gen waren 88,8 % vollstindig geimpft und 79,3 %
hatten bereits mindestens eine Auffrischimpfung

2.2 IfSG-Meldedaten

Die Daten zur SARS-CoV-2- und COVID-19-Epide-
miologie beruhen auf den Meldedaten, die gemifd
Infektionsschutzgesetz (IfSG) erhoben und an das
Robert Koch-Institut (RKI) iibermittelt werden. Als
COVID-19-Fille werden in dieser Auswertung alle
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labordiagnostischen PCR-Nachweise von SARS-
CoV-2, unabhingig vom Vorhandensein oder der
Ausprigung einer klinischen Symptomatik, gewer-
tet. Fir die Auswertung zur Epidemiologie von
SARS-CoV-2-Infektionen und COVID-19-Erkran-
kungen bei Kindern wurde im Folgenden der Zeit-
raum ab dem o01.03.2020 bis Mitte April 2022
(KW 14/2022; Stand: 21.04.2022) beriicksichtigt. Bei
der Interpretation der Surveillancedaten muss be-
riicksichtigt werden, dass die tatsichliche Zahl der
SARS-CoV-2-Infektionen im Kindes- und Jugendal-
ter wahrscheinlich hoher ist, da aufgrund der vor-
wiegend milden Krankheitssymptomatik bzw. des
asymptomatischen Infektionsverlaufs hiufig eine
labordiagnostisch gesicherte Diagnose unterbleibt.

Wihrend der COVID-19-Pandemie in Deutschland
sind bis Mitte April (20.04.2022) mehr als 23,6 Mil-
lionen SARS-CoV-2-Infektionen an das RKI iiber-
mittelt worden.” Nach einer ersten, kleinen Infek-
tionswelle von Mérz bis April 2020 ereigneten sich
noch drei weitere Infektionswellen mit deutlich ho-
heren Fallzahlen zum Jahreswechsel 2020/2021, im
aktuelle funfte Infektionswelle, die durch die Omi-
kron-Variante ausgeldst wird, begann mit steigen-
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Abb. 1| Inzidenz der Gibermittelten COVID-19-Fille inkl. asymptomatischer SARS-CoV-2-Infektionen nach Meldewoche (MW) und
Altersgruppe fiir den Zeitraum MW 10/2020 bis MW 14/2022 (Stand: 21.04.2022)
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COVID-19-Meldefille (nach Altersgruppen in Jahren)
<1 1-4 5-11 12-17 18-59 =60 Gesamt
n n/ n n/ n n/ n/ n n/ n n/ n n/
Geschlecht 100.000 100.000 100.000 100.000 100.000 100.000 100.000

minnlich  |47.506 | 12.000 [366.493| 22.359 | 1,32 Mio.| 48.829 (1,01 Mio.

43.597 | 7,13 Mio. | 30.816 |1,54 Mio.| 14.233 |11,42 Mio.| 27.822

weiblich 41.709| 11.126 |348.078| 22.351 | 1,22 Mio.| 47.684 0,98 Mio.

44,983 | 7,76 Mio. | 34.780 |1.81 Mio.| 13.742 12,15 Mio.| 28.851

Gesamt 89.215| 11.780 |714.571| 22.824 |2,54 Mio.| 49.116 |2,0 Mio.

44.818 (14,88 Mio.| 33.060 (3,35 Mio.| 14.056 (23,57 Mio. 28.635

Tab. 1 | Ubermittelte COVID-19-Fille inkl. asymptomatischer SARS-CoV-2-Infektionen (Meldezahl und kumulative Inzidenz) nach
Altersgruppe und Geschlecht ab 01.03.2020 bis Mitte April 2022 (KW 14) (Stand: 21.04.2022)

den SARS-CoV-2-Fallzahlen zum Jahreswechsel
2021/2022 (Meldewoche (MW) 52). Die wochentli-
chen Infektionszahlen der Omikron-Welle tiber-
schreiten alle bisher gemessenen Werte der voran-
gegangenen Wellen. Die Omikron-Welle zeigt bis-
her zwei Wellen, die durch die beiden Sublinien BA.1
und BA.2 von Omikron verursacht sind. Das Maxi-
mum der ersten Omikron-Welle, das von der Subli-
nie BA.1 dominiert wurde, war in der MW 6/2022
mit >1,3 Mio. wochentlich {ibermittelten SARS-
CoV-2-Infektionen erreicht worden. Nach einem
kurzfristigen Riickgang im Februar stiegen die Fall-
zahlen erneut an. Bei Kindern und Jugendlichen ist
dieser Anstieg weniger stark ausgeprigt als bei den
=18-Jahrigen. Das Maximum der zweiten Omikron-
Welle, die von der Sublinie BA.2 dominiert wird,
wurde in der MW 12/2022 mit >1,5 Mio. wochentlich
ubermittelten SARS-CoV-2-Infektionen erreicht. Die
Maxima der Omikron-Wellen liegen mehr als 3-mal
hoher als das bisherige Maximum der vorangegan-
genen Delta-Welle (MW 47/2021, 403.000 Fille).
Die wochentlich iibermittelten Fallzahlen sind seit-
dem bis Mitte April 2022 deutlich zuriickgegangen.
In der MW 14/2022 wurden <1 Mio. COVID-19-Fille
berichtet (Stand 21.04.2022).2

Die hochsten COVID-19-Inzidenzen (SARS-CoV-2-
Infektionen jeglicher Ausprigung) bei den 5-—11-
und den 12 —17-Jihrigen wurden in den letzten bei-
den Infektionswellen (Delta und Omikron) gemes-
sen, wobei die Werte fiir die 5—u1-Jdhrigen noch tiber
Interpretation der Fallzahlen muss beriicksichtigt
werden, dass seit Mirz 2021 an Schulen eine anlass-
lose routinemiflige SARS-CoV-2-Antigentestung
bzw. PCR-Pooltestung durchgefiihrt wird und da-
durch auch viele asymptomatische SARS-CoV-2-
Infektionen detektiert wurden, die ohne diese regel-

mifige Testung nicht nachgewiesen worden wiren.
Der Anteil von SARS-CoV-2-Infektionen und
COVID-19-Fillen im Kindes- und Jugendalter (o—17
Jahre) an allen iibermittelten Fillen liegt bei 22,6 %.
Der Anteil der Fille bei den 5-u-Jihrigen betrigt
10,8 %. Von allen SARS-CoV-2-Infektionen im Alter
<18 Jahren entfallen 47,5% auf die Gruppe der
gen Kinder (Altersgruppe umfasst 5,2 Mio. Kinder)
wurde seit Beginn der Pandemie inzwischen eine
PCR-bestitigte SARS-CoV-2-Infektion nachgewie-
sen. Nach Ergebnissen einer aktuellen mathemati-
schen Modellierung betrigt der Anteil der 5—11-J4h-
rigen in Deutschland, die bereits mindestens einen
Kontakt mit dem SARS-CoV-2-Antigen hatten, Ende
Mirz 2022 77,5% (Interquartilsabstand (IQA)

65,7-92,1)."

Die kumulative Inzidenz von asymptomatischen
SARS-CoV-2-Infektionen und COVID-19-Erkran-
kungen im Zeitraum von Mirz 2020 bis Mitte April
2022 gemessen iber alle Altersgruppen betrigt
28.635/100.000 Einwohner. Die héchsten kumula-
tiven Inzidenzen werden bei den 5-u-Jihrigen
(49.16/100.000) und den 12—17-Jihrigen (44.818/
100.000) gemessen und die niedrigsten bei den
<1-Jahrigen (11.780/100.000) und den = 6o-Jdhrigen
einen leicht hoheren minnlichen Anteil der
COVID-19-Fille bei den <1-Jihrigen und den 5—u-
Jahrigen sowie einen leicht hoheren weiblichen An-

teil bei den 12—17-Jdhrigen und den 18 —59-Jdhrigen
ist das Geschlechterverhiltnis ausgewogen.

Als Marker fiir die Krankheitsschwere kann der
Anteil der hospitalisierten Fille betrachtet werden

ten muss jedoch berticksichtigt werden, dass in den



Altersgruppen in Jahren

Abb. 2 | Ubermittelte COVID-19-Fille (inkl. asymptomatischer
SARS-CoV-2-Infektionen) /100.000 Einwohner (kumulative
Inzidenz) in Deutschland nach Altersgruppen und
Geschlecht (01.03.2020 bis Mitte April 2022 (KW 14))
(Stand: 21.04.2021)

IfSG-Meldezahlen auch Fille gezihlt werden, die
nicht aufgrund einer COVID-19-Erkrankung statio-
nir behandelt wurden, sondern bei denen im Rah-
men der stationiren Behandlung wegen einer ande-
ren Erkrankung ein SARS-CoV-2-Nachweis erfolgte.
Dadurch wird die Hospitalisierungsrate tiber-
schitzt.

Vergleicht man den zeitlichen Verlauf der
COVID-19-Hopitalisierungsinzidenz im Beobach-
tungszeitraum von Beginn der Pandemie im Mirz
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2020 bis Mitte April 2022, fillt auf, dass die Hiufig-
keit von COVID-19-Hospitalisierungen bei den
5—11-Jihrigen im gesamten Zeitraum bei <6 Fillen
Auch in den Infektionswellen nimmt die Hospitali-
sierungsinzidenz in dieser Altersgruppe im Ver-
gleich zu den <1-Jihrigen und den =18-Jdhrigen nur
gering zu. In den Omikron-Wellen zeigte sich im
Vergleich zu den vorhergegangenen Infektionswel-
len nur ein geringer Anstieg der Hospitalisierungs-
inzidenz, wihrend hier die absolute Zahl der SARS-
CoV-2-Infektionen um ein Vielfaches hoher war.

Im Durchschnitt wurden 2,2 % aller iibermittelten
COVID-19-Fille stationdr versorgt. Jungen und
Minner werden bis auf eine Ausnahme bei den
12—17-Jahrigen haufiger als Miadchen und Frauen
hospitalisiert. Die Kurve der Hospitalisierungsrate
wegen oder mit einer SARS-CoV-2-Infektion nach
Altersgruppen hat einen U-férmigen Verlauf mit
hohen Werten bei den <1-Jihrigen (6,1%) und den
pen dazwischen lag der Anteil bei <1,5%. Er betrug
bei den 1—4-Jdhrigen 0,6 %, bei den 5-11-Jihrigen
0,2% (n=5.484), bei den 12-17-Jdhrigen 0,3 % und
bei den 18—59-Jihrigen 1,1%. Unter den hospitali-
sierten Personen war der Anteil derer, die intensiv-
medizinisch versorgt werden mussten, bei Kindern
und Jugendlichen (<1 Jahr: 1,9 %, 1—4 Jahre: 1,5%;
5—1 Jahre: 1,2 %, 1217 Jahre: 2,0 %) deutlich nied-
riger als in der erwachsenen Bevélkerung
(18 —59-Jahre: 8,4 %, =60 Jahre: 10,7 %).

Die Meldedaten zur COVID-19-Hospitalisierung ha-
ben die Limitation, dass nicht zwischen Personen
unterschieden wird, die wegen bzw. mit COVID-19
stationdr aufgenommen wurden. Um diesem Um-

COVID-19-Hospitalisierungen (nach Altersgruppen in Jahren)
<1 1-4 5-11 12-17 18-59 =60 Gesamt
n n/ n n/ n n/ n n/ n n/ n n/ n n/
Geschlecht 100.000 100.000 100.000 100.000 100.000 100.000 100.000
maénnlich 3.071 776 2.281 139 3.018 112 2.785 120 86.462 374 168.495 | 1.554 | 266.112 649
weiblich 2439 | 651 1.878 | 121 2.466 97 3.469 159 80.614 362 | 161.912 | 1.230 | 252.778 | 600
Gesamt 5.510 | 721 4.159 131 5.484 106 6.254 140 167.076 369 330.407 | 1.380 | 518.890 626

Tab. 2 | Ubermittelte COVID-19-Hospitalisierungsinzidenz der mit oder wegen SARS-CoV-2-Infektion Hospitalisierten (Meldezahl
und kumulative Inzidenz) nach Altersgruppe und Geschlecht ab 01.03.2020 bis Mitte April 2022 (KW 14) (Stand: 21.04.2022)
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Abb. 3 | Inzidenz der tibermittelten COVID-19-Hospitalisierungen nach Meldewoche (MW) und Altersgruppe fiir den Zeitraum
MW 10/2020 bis MW 14/2022 (Stand: 21.04.2022) (Es zeigt sich in der Omikron-Welle bei den <1-J4hrigen ein deutlicher Anstieg
der Hospitalisierungsinzidenz. Die Fallzahl in dieser Altersgruppe ist wahrend der Omikron-Welle sehr hoch, der Anteil der
Hospitalisierungen jedoch geringer als im Pandemiejahr 2021; Daten hier nicht gezeigt)
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Abb. 4 | Ubermittelte COVID-19-Fille (inkl. asymptomatischer SARS-CoV-2-Infektionen) /100.000 Einwohner nach Krankheits-
schwere und Altersgruppen in Deutschland sowie Rate der mit oder wegen einer SARS-CoV-2-Infektion Hospitalisierten im
Zeitraum vom 01.03.2020 bis Mitte April 2022 (KW 14; Stand 21.04.2022). ITS = Intensivstation
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stand Rechnung zu tragen, wurde in einer pidiatri-
schen Studie™ unter Verwendung von drei unter-
schiedlichen Datenquellen (IfSG-Meldedaten,
COVID-19-Registerdaten der Deutschen Gesell-
schaft fiir pidiatrische Infektiologie (DGPI) sowie
pédiatrische Seroprivalenzdaten aus Deutschland)
das Risiko fiir eine Hospitalisierung und intensiv-
medizinische Versorgung mit einer therapiebediirf-
tigen COVID-19-Erkrankung in unterschiedlichen
pidiatrischen Altersgruppen in Deutschland ge-
schitzt. Es wurde angegeben, dass 0,016 % (95%
Konfidenzintervall (KI): 0,013—0,019) aller SARS-
CoV-2-infizierten 5-11-jihrigen Kinder aufgrund
einer therapiebediirftigen COVID-19-Erkrankung
hospitalisiert werden mussten. Von SARS-CoV-2-in-
fizierten Kindern ohne Vorerkrankungen wurden
0,009 % (95 % KI: 0,007—0,01) hospitalisiert. Das
bedeutet, dass weniger als 1 pro 10.000 SARS-
CoV-2-infizierter 5-11-jihriger Kinder ohne Vorer-
krankungen wegen einer therapiebediirftigen
COVID-19-Erkrankung hospitalisiert wird. Die
Hiufigkeit einer COVID-19-assoziierte Aufnahme
auf eine Intensivstation (ITS) lag fiir alle Kinder bei
0,007% (95 % KI: 0,0016—0,009) und fiir Kinder
ohne Vorerkrankungen bei 0,002% (95% KI:
0,001—0,002) aller SARS-CoV-2-Infektionen in die-
ser Altersgruppe. Insgesamt war die Hiufigkeit der
Hospitalisierungen und ITS-Aufnahmen in der
Gruppe der 5-11-Jihrigen von allen pidiatrischen
Altersgruppen am niedrigsten. Auf Basis dieser Er-
gebnisse und der IfSG-Meldedaten muss angenom-
men werden, dass die Krankheitsschwere von
COVID-19 bei den 5—u-Jihrigen im Vergleich zur
Gesamtheit aller Infizierten deutlich geringer ist.

Insgesamt wurden wihrend der Pandemie bisher
133.631 Todesfille iibermittelt, die mit oder an
COVID-19 verstorben waren (Stand: 21.04.2022).
Bei n2.152 Fillen (84 %) war COVID-19 explizit als
Todesursache angegeben. Der Anteil von COVID-19-
bedingten Todesfillen an allen ubermittelten
COVID-19-Erkrankungen (= Letalitit) betrigt 0,5 %
und ist in den Altersgruppen sehr unterschiedlich.
Am hochsten ist die Letalitit bei den = 6o-Jdhrigen
(3,2 %; n=105.960), gefolgt von den 18 - 59-Jdhrigen
(0,04 %; n=0143) und am niedrigsten bei den
5—11-Jihrigen (0,0004 %). Insgesamt ist die Letali-
tit bei Minnern (0,53 %) etwas hoher als bei Frauen
(0,42 %).

Todesfille im bisherigen Verlauf der Pandemie fiir
alle padiatrischen Altersgruppen aufgefiihrt. Darge-
stellt sind sowohl alle Todesfille mit SARS-CoV-2-
Infektion als auch die Fille, bei denen COVID-19
explizit als Todesursache angegeben worden war.

COVID-19-bedingte Todesfille im Kindes- und Ju-
gendalter sind sehr selten. Um eine hohe Datenqua-
litat und -vollstindigkeit zu gewihrleisten, werden
fur Todesfille im Alter von <20 Jahren durch das
RKI Einzelfallkontrollen durchgefiihrt. Mit Da-
tenstand vom 21.04.2022 wurden an das RKI g To-
desfille im Alter von 5—1u Jahren {ibermittelt, bei
denen COVID-19 als Todesursache angegeben war.
Alle Kinder litten bereits vor der COVID-19-Erkran-
kung an schweren Grunderkrankungen (z. B. friih-
kindliches Fehlbildungssyndrom, schwere kardiale
oder neurologische Erkrankungen, Immundefizi-

Altersgruppen der iibermittelten Todesflle in Jahren
<1 1-4 5-1 12-17
mit COVID-19 mit COVID-19 mit COVID-19 mit COVID-19

SARS- als primére SARS- als primére SARS- als primére SARS- als primére

CoV-2- Todes- CoV-2- Todes- CoV-2- Todes- CoV-2- Todes-
Geschlecht Infektion ursache Infektion ursache Infektion ursache Infektion ursache
mannlich 5 3 5 4 9 4 9 7
weiblich 6 4 11 7 8 5 13 10
Gesamt 11 7 16 11 17 9 22 17
Anteil COVID-19-bedingter
Todesfille an allen
iibermittelten Fillen (%) 0,012% 0,008 % 0,002 % 0,002 % 0,001% 0,0004 % 0,0011% 0,0009 %

Tab. 3 | Mit SARS-CoV-2-Infektion bzw. an COVID-19 verstorbene <18-Jahrige nach Altersgruppe und Geschlecht ab 01.03.2020
bis Mitte April 2022 (KW 14/2022) (Stand: 21.04.2022) (Einige der Todesfille befinden sich noch in Abklarung.)
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enz). Fiir diese Fille besteht bereits eine STIKO-
Impfempfehlung. Fiir keines der 9 Kinder wurde
eine Impfung gemeldet. Bei den meisten Todesfil-
len in anderen pidiatrischen Altersgruppen sind
ebenfalls schwere Vorerkrankungen bekannt. Bei
3 Fillen handelte es sich um Totgeburten. Einige
Fille befinden sich noch in Abklirung.

2.3 Erhebungsdaten der DGPI

Die DGPI fiithrt Surveys zu COVID-19 bei Kindern
und Jugendlichen in Deutschland zum Pediatric
Inflammatory Multisystem Syndrome temporally
associated with SARS-CoV-2 (PIMS-TS) und zu
Post-COVID-19-Symptomen durch,” mit dem Ziel,
die Epidemiologie und klinischen Charakteristika

2.3.1 COVID-19-Survey

Die DGPI sammelt seit Mitte Mirz 2020 Daten hos-
pitalisierter Kinder und Jugendlicher mit COVID-19
in Deutschland in einem Register. Als Fille werden
stationdr aufgenommene Patientlnnen mit SARS-
CoV-2-Direktnachweis (PCR-Test oder Antigen-
schnelltest) definiert. Es werden nur Fille einge-
schlossen, fiir die vollstindige Angaben sowohl zur
Aufnahme als auch zur Entlassung gemeldet wur-
den. Der COVID-19-Survey schliefdt somit hospitali-
sierte Kinder und Jugendliche mit sicherer
COVID-19-Erkrankung, mit Verdacht auf COVID-19
bei SARS-CoV-2-Direktnachweis sowie mit asymp-
tomatischen Zufallsbefunden mit SARS-CoV-2-
Direktnachweis ein.

Daten von 1.501 Kindern und Jugendlichen (Stand
30.04.2021) wurden in einem Preprint veroffent-
licht. Die AutorInnen geben an, dass die Mehrzahl
(54 %) der in der Erhebung erfassten PatientInnen
nicht primir wegen COVID-19 hospitalisiert wur-
den. Die COVID-19-Diagnose wurde bei einem gro-
Ren Teil der hospitalisierten Kinder und Jugendli-
chen im Rahmen des Aufnahmescreenings gestellt.

gendlichen aus 192 von 351 Kliniken vor. Der Anteil
der 5—n-Jihrigen lag bei 18%." Bis zum 20.02.2022
wurden in der Altersgruppe 5—u Jahre insgesamt
689 Fille gemeldet, davon waren 234 (34%) wegen

COVID-19 hospitalisiert worden; fiir 455 Fille wur-
de eine andere Aufnahmediagnose angegeben und
es bestand nebenbefundlich eine SARS-CoV-2-
Infektion. 15 (2%) der 5—u-jihrigen Kinder waren
mindestens 1-mal gegen COVID-19 geimpft (per-
sonliche Kommunikation Dr. Jakob Armann, DGPI
COVID-19-Survey, Klinik und Poliklinik fiir Kinder-
und Jugendmedizin am Uniklinikum Dresden).

Von allen 689 gemeldeten 5—u-Jihrigen hatten 423
(61 %) COVID-19-typische Symptome, 15% (n=103)
wurden wegen COVID-19 therapiert (z. B. Analgeti-
ka, Antipyretika, intravendse Fliissigkeit, Immun-
modulatoren, Antibiotika, Atemunterstiitzung), 40
(5.8 %) mussten intensivmedizinisch versorgt wer-
den, 11 (1,6 %) erhielten eine invasive Beatmung,
2 wurden mit einer extrakorporalen Membran-
oxygenierung (ECMO) versorgt. Eine radiologisch
gesicherte Pneumonie wurde bei 6,4 % (n=44) aller
gemeldeten Fille diagnostiziert, davon hatten 11 ein
Acute Respiratory Distress Syndrome (ARDS).

Von den 103 wegen COVID-19 therapiebediirftigen
Kindern hatten 59 (57 %) Komorbidititen. Am hiu-
figsten waren neurologische oder neuromuskulire
(n=26) und respiratorische Vorerkrankungen
(n=1y), gefolgt von gastrointestinalen (n=12) und
kardiovaskuldren (n=12) Vorerkrankungen sowie
Immundefekten (n=s5). Seltener waren onkologi-
sche (n=0) und himatologische (n=7) Vorerkran-
kungen. Eine hepatische oder nephrologische Er-
krankung wurde jeweils 3-mal, eine autoimmune
oder psychiatrische Erkrankung jeweils 2-mal ge-
nannt.

Drei Myokarditis-Fille wurden bei den Entlassungs-
diagnosen im COVID-19-Survey berichtet. Bei 4 Pa-
tientInnen wurden Folgeschiden berichtet: Ein Kind
litt an den Folgen einer nekrotisierenden Pankrea-
titis, ein Kind an den Folgen eines Schlaganfalls, ein
Kind, das bereits vor der COVID-19-Erkrankung eine
Heimsauerstoffversorgung hatte, hatte nach der
COVID-19-bedingten Hospitalisierung einen erhéh-
ten Sauerstoffbedarf. Ein weiteres Kind zeigte eine
Verschlechterung einer neuromuskuliren Grunder-
krankung. Sechs PatientInnen mit schweren syndro-
malen und/oder neurologischen/neuromuskuldren
Vorerkrankungen sind verstorben.
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Zusitzlich werden seit 18.01.2022 in einer ad hoc-
Erfassung tagesaktuell Daten zu COVID-19 und
PIMS-TS bei Kindern und Jugendlichen nach

nehmenden Kliniken wurde seit Beginn der Erfas-
sung durchschnittlich etwa ein SARS-CoV-2-infi-
zierter Patient pro Tag stationir aufgenommen, wo-
bei 30 % asymptomatisch bzgl. COVID-19 waren.
Gleichzeitig in stationdrer Behandlung befinden
sich durchschnittlich etwa 2 bis 3 SARS-CoV-2-infi-
zierte Kinder und Jugendliche pro Klinik.

Seit o01.01.2022, d.h. seit die Omikron-Variante in
Deutschland dominiert, wurden 225 hospitalisierte
5—1-jdhrige PatientInnen im COVID-19-Register der
Deutschen Gesellschaft fiir Kinder- und Jugendme-
dizin (DGK]) gemeldet. Bei 55 (24%) der PatientIn-
nen, die mit oder wegen einer SARS-CoV-2-Infek-
tion hospitalisiert waren, lagen Vorerkrankungen
vor. 148 (66 %) hatten COVID-19-typische Sympto-
me, 9% (n=21) wurden wegen COVID-19 therapiert,
3 mussten intensivmedizinisch versorgt werden. Bis-
her wurden keine PatientInnen dieser Altersgruppe
erfasst, die eine invasive Beatmung oder ECMO be-
noétigten. Auch Folgeschiden oder Todesfille wur-
den nicht berichtet (persénliche Kommunikation
Dr. J. Armann, DGPI-Survey, Klinik und Poliklinik
fur Kinder- und Jugendmedizin am Uniklinikum
Dresden).

2.3.2 Pediatric Inflammatory Multisystem Syndrome
temporally associated with SARS-CoV-2 (PIMS-TS)

Die DGPI erfasst seit Mai 2020 Fille von PIMS-
TS." Fille werden im Survey als PIMS-TS gewertet,
wenn neben Fieber und erhohten systemischen In-
flammationsparametern mindestens zwei Organbe-
teiligungen vorliegen, der Nachweis einer aktuellen
(PCR- oder Antigennachweis) oder stattgehabten
(positive SARS-CoV-2-Serologie) SARS-CoV-2-Infek-
tion besteht sowie andere infektiologische Ursachen
ausgeschlossen wurden. Bis zum 20.02.2022 wur-
den 698 Kinder und Jugendliche aus 195 Zentren
gemeldet, die diese Falldefinition erfiillten. 14 (2 %)
Kinder waren mindestens 1-mal geimpft, bei 247
Kindern war der Impfstatus unbekannt. Hiufigste
Organbeteiligungen waren Gastrointestinaltrakt
(80 %), Herz-Kreislauf (73%), Haut (71%) und
Schleimhaut (64 %). 54 % (375/698) der PIMS-TS-

Fille waren 5—u Jahre alt. 23% (162/698) aller er-
fassten PatientInnen waren jlinger als 5 Jahre. Im
Vergleich dazu waren im COVID-19-Survey der
DGPI im selben Zeitraum 18% der hospitalisierten
Kinder und Jugendlichen mit einer SARS-CoV-2-
Infektion 5—u Jahre alt. PIMS-TS-Patientlnnen
sind hiufiger minnlich (64 %) als dies bei
COVID-19-Erkrankungen der Fall ist (53 %) und ha-
ben seltener Vorerkrankungen als COVID-19-
PatientInnen (15 % versus 24 %). Die Hilfte (50 %)
der 698 PIMS-TS-PatientInnen wurde intensivme-
dizinisch behandelt. Der Erkrankungsverlauf war
trotz des schweren Krankheitsbildes eher giinstig:
Nur in 4,3 % der Fille bestanden bei Entlassung per-
sistierende Beschwerden oder Auffilligkeiten (v.a.
bezogen auf das Herz-Kreislauf-System), die nicht
sicher als reversibel einzuschitzen sind. Todliche
PIMS-TS-Verliufe wurden bisher in Deutschland
nicht gemeldet (Stand 20.02.2022).

Unter den 375 PIMS-TS-Fillen in der Altersgruppe
der 5—u-Jahrigen waren 136 (36 %) weiblich. Bei 53
der 375 PatientInnen (14 %) waren Komorbidititen
bekannt: 14 Kinder hatten respiratorische Vorer-
krankungen, 9 kardiovaskulire, 8 gastrointestinale,
5 psychiatrische und jeweils 4 himatologische, neu-
rologisch/neuromuskulire und 3 autoimmune
Grunderkrankungen. Jeweils 2 Kinder litten an ei-
ner hepatischen, 5 Kinder an nephrologischen
Vorerkrankung und 1 Kind an einer onkologischen
Vorerkrankung. Bei 2 Kindern lag mehr als eine
Vorerkrankung vor. Auf einer ITS wurden 189
(50 %) der PIMS-TS-PatientInnen dieser Alters-
gruppe behandelt. Davon hatten 19 (10 %) Vorer-
krankungen. 15 (4 %) Kinder benétigten eine invasi-
ve Beatmung. 122 Kinder hatten eine behandlungs-
pflichtige kardiale Dysfunktion. Bei 7 PatientInnen
lag bei Entlassung noch eine Erweiterung der Ko-
ronararterien und bei 3 noch eine eingeschrinkte
linksventrikulire Funktion vor. Ein Kind litt bei Ent-
lassung an Folgeschiden aufgrund eines Schlagan-
falls. Alle tibrigen PatientInnen konnten ohne Fol-
geschiden entlassen werden (persénliche Kommu-
nikation Dr. J. Armann, DGPI-Survey, Klinik und
Poliklinik fiir Kinder- und Jugendmedizin am
Uniklinikum Dresden).

208/375 (55 %) der PIMS-TS-Fille in der Altersgrup-
pe 5—1 Jahre traten bis zur KW 25/2021 (vor der Do-
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minanz der Delta-Variante) auf, wihrend 167/375
(45 %) wihrend der Dominanz der Delta-Variante
von SARS-CoV-2 gemeldet wurden. Die Hiufigkeit
von PIMS-TS bei Kindern und Jugendlichen nach
SARS-CoV-2-Omikron-Infektion kann noch nicht
abschliefRend beurteilt werden, allerdings weisen
die Registerdaten eindeutig darauf hin, dass diese
niedriger ist als unter der zuvor dominanten Delta-
Variante.

2.4 Bedeutung von Long-COVID

bei 5—11-jahrigen Kindern

Long-COVID bezeichnet die gesundheitliche Beein-
trachtigung nach einer SARS-CoV-2-Infektion bzw.
einer COVID-19-Erkrankung, die {iber die akute
Krankheitsphase von 4 Wochen weiterbesteht oder
ohne andere Erklirung neu auftritt. Die Symptoma-
tik ist sehr variabel und kann iiber Wochen bis Mo-
nate anhalten. Hiufig sind Erschépfungszustinde
(Fatigue), Atembeschwerden, Brustschmerz, Kon-
zentrations- und Schlafstérungen, Kopfschmerzen,
depressive Verstimmung und Herzrhythmussto-
rungen.'*""® Langzeitsymptome treten auch nach
mildem Erkrankungsverlauf auf. Unter Personen,
die schwer an COVID-19 erkrankt waren, ist der An-
teil mit Long-COVID jedoch hoher. Die Datenlage
zu Long-COVID bei 5-1u-jihrigen Kindern ist limi-
tiert. Publizierte Studien inkl. der systematischen
Reviews weisen zum Teil erhebliche methodische
Mingel auf (z. B. kleine Studienpopulation, das Feh-
len von Kontrollgruppe, Falldefinition oder einer ge-
sicherten Labordiagnose).”

Insgesamt ist es hiufig schwierig, zwischen Folgen
der COVID-19-Erkrankung und den Auswirkungen
durch die Kontaktbeschrinkungen wihrend der
Pandemie zu unterscheiden. In den Studien, die
Kontrollgruppen einbezogen, zeigte sich nur ein ge-
ringfiigiger Unterschied des Beschwerdebildes zwi-
schen Personen mit und ohne durchgemachte
SARS-CoV-2-Infektion. Als Risikofaktoren fiir Long-
COVID wurden zunehmendes Lebensalter, weibli-
ches Geschlecht, eine allergische Erkrankung in der
Anamnese, eine bereits priinfektios bestehende be-
eintrichtigte physische und mentale Verfassung
und ein COVID-19-bedingter Krankenhausaufent-
halt ermittelt.’®?°-? Im Folgenden werden Ergebnis-
se einer kiirzlich publizierten Studie préisentiert, die
Kinder im Alter von 5-u Jahren beriicksichtigt und

eine Kontrollgruppe mitfithrte. Weitere qualitativ
hochwertige Studien sind dringend notwendig, um
eindeutige Aussagen treffen zu kénnen.

Eine landesweite dinische registerbasierte Kohor-
tenstudie untersuchte die Symptomatik und Dauer
von Long-COVID bei o-17-jihrigen Kindern und
Jugendlichen.” Im Zeitraum vom 24.03.—09.05.2021
wurden 37.522 o-17-Jihrige mit PCR-bestitigter
SARS-CoV-2-Infektion und 78.037 negative Kontrol-
len angeschrieben und um die Teilnahme an einer
Online-Befragung gebeten. Die Responserate be-
trug in der Gruppe mit Personen nach durchge-
machter SARS-CoV-2-Infektion 44,9 % (n=15.041)
und in der Kontrollgruppe 21,3 % (n=15.080). Die
Teilnehmenden der beiden Gruppen unterschieden
sich hinsichtlich Alter, Geschlecht und priexistie-
renden Vorerkrankungen nicht. In der Gruppe nach
SARS-CoV-2-Infektion hatten 7% der Kinder diese
asymptomatisch durchgemacht. Die Analyse wurde
stratifiziert fir die Altersgruppen o—j5 Jahre (Durch-
schnittsalter SARS-CoV-2-Infizierte: 2,7; Kontroll-
gruppe: 2,8 Jahre) und 6-17 Jahre (Durchschnitts-
alter SARS-CoV-2-Infizierte: 12,0; Kontrollgruppe:
10,5 Jahre) durchgefiihrt. Bei Personen nach SARS-
CoV-2-Infektion waren die hdufigsten Symptome,
die >4 Wochen anhielten: Abgeschlagenheit, Ge-
ruchs- und Geschmacksverlust, Muskelschwiche,
Kopfschmerzen, Schwindel und Konzentrationssto-
rungen. Die Hiufigkeit der Symptomatik nahm mit
dem Alter zu; bei Vorschulkindern betrug der Anteil
14,8 % und bei Schulkindern 28,0 %. Bei den Kon-
trollpersonen waren die hiufigsten Symptome Kon-
zentrationsstorungen, Husten, Kopfschmerzen und
Abgeschlagenheit. Die Hiufigkeit der Symptomatik
nahm auch hier mit dem Alter zu; bei Vorschulkin-
dern betrug der Anteil 17,6 % und bei Schulkindern
27,2%. Bei den 6-17-Jdhrigen berichteten 0,8 %
mehr Kinder und Jugendliche nach SARS-CoV-2-
Infektion als in der Kontrollgruppe tiber eine andau-
ernde Symptomatik. Hinsichtlich des Auftretens
von 2 und =3 Symptomen unterschieden sich die
Anteile in den Gruppen signifikant. Von den SARS-
CoV-2-Infizierten berichteten 28,7 % iiber 2 Symp-
tome und 36,6 % tiber =3 Symptome, in der Kon-
trollgruppe waren es 23,0 % und 22,7 %. Die Dauer
der Long-COVID-Symptomatik betrug in der Regel
1 bis 5 Monate. Zusammenfassend kann man fest-
halten, dass eine andauernde Symptomatik bei Per-
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sonen nach SARS-CoV-2-Infektion und Kontrollper-
sonen dhnlich hiufig vorkommt und die Sympto-
matik sich wenig unterscheidet. Es bleibt somit
schwierig, zwischen Long-COVID-bedingten Be-
schwerden und allgemeineren Pandemie-bedingten
Beschwerden zu unterscheiden. Die Autoren kom-
men zu dem Schluss, dass Long-COVID bei Kin-
dern und Jugendlichen insgesamt ein seltenes Er-
eignis ist, weniger schwer verliuft als bei Erwachse-
nen und meist von kiirzerer Dauer ist.

2.5 Fazit zur Epidemiologie und

zum Krankheitsbild

In der Altersgruppe der 5—u-jihrigen Kinder wer-
den die hochsten SARS-CoV-2-Infektionsinziden-
zen gemessen. Insgesamt wurden dem RKI bis Mit-
te April 2022 mehr als 2,54 Mio. PCR-bestitigte
SARS-CoV-2-Infektionen in dieser Altersgruppe
iibermittelt; das sind fast 50 % aller 5,2 Mio. 5—u-
jahrigen Kinder in Deutschland. Die Mehrzahl der
Fille ereignete sich wihrend der Omikron-Welle.
Obwohl keine aktuellen Daten zur Seroprivalenz in
dieser Altersgruppe vorliegen, kann man vermuten,
dass aufgrund der anzunehmenden hohen Dunkel-
ziffer tiber 80 % der Kinder in dieser Altersgruppe
eine Infektion mit SARS-CoV-2 durchgemacht ha-
ben. Nach Ergebnissen einer aktuellen mathemati-
schen Modellierung betrdgt der Anteil der 5—u-
Jahrigen, die bereits mindestens einen Kontakt mit
SARS-CoV-2-Antigen hatten, in Deutschland Ende
Mirz 2022 77,5% (IQA 65,7—92,1)." Der iiberwie-
gende Teil dieser Infektionen verlief asymptoma-
tisch oder mild. Wihrend der bis dato 27:-jihrigen
Pandemie wurden fiir etwa 5.000 (0,25%) der ge-
meldeten SARS-CoV-2-Infektionen in dieser Alters-
gruppe Hospitalisierungen nach IfSG gemeldet; al-
lerdings befinden sich darunter auch Fille, die auf-
grund einer anderen Erkrankung stationdr behan-
delt wurden und deren begleitende SARS-CoV-2-
Infektion im Aufnahme-Screening detektiert wor-
den war. Bei <1,5% der hospitalisierten Kinder war
eine intensivmedizinische Behandlung erforder-
lich. Von den im DGPI-Survey gemeldeten, hospita-
lisierten, wegen COVID-19 therapiebediirftigen Kin-
dern hatten 57 % Komorbidititen. Am hiufigsten
waren neurologische oder neuromuskulire und
respiratorische Vorerkrankungen. Der Anteil der in-
tensivmedizinisch versorgten Kinder war im Zeit-
raum der Omikron-Zirkulation noch niedriger als

zuvor. Todesfille wurden unter 5-u-Jihrigen in
Deutschland bisher vereinzelt und ausschliefllich
bei schwer vorerkrankten Kindern berichtet, fiir die
bereits eine Impfempfehlung besteht.

54 % (375/698) der in Deutschland wihrend der ge-
samten Pandemie tiber das DGPI-Register erfassten
PIMS-TS-Fille waren 5—1u Jahre alt. Die Halfte die-
ser Kinder musste intensivmedizinisch versorgt
werden, 4 % benétigten eine invasive Beatmung,
kein Kind verstarb. Wahrend der Dominanz der
Omikron-Variante sind trotz der hohen Infektions-
zahlen bisher nur wenige PIMS-TS-Fille gemeldet
worden.

Die Datenlage zu Long-COVID bei 5-u-jihrigen
Kindern ist limitiert. Die Symptomatik (z.B. Er-
schopfungszustinde, Konzentrations- und Schlaf-
stérungen, Kopfschmerzen, depressive Verstim-
mung) ist sehr variabel und kann {iber Wochen bis
Monate anhalten. Studien, die Kontrollgruppen ein-
bezogen, zeigten einen geringfiigigen Unterschied
des Beschwerdebildes zwischen Kindern mit und
ohne durchgemachter SARS-CoV-2-Infektion.

3. Impfeffektivitit der COVID-19-Impfung
bei 5-11-)ahrigen

3.1 Impfeffektivitat zur Verhinderung von
SARS-CoV-2-Infektionen (Zulassungsstudien)

3.1.1 Comirnaty

Die Impfeffektivitit des dosisreduzierten Comirna-
ty-Impfstoffes (topg, 2 Dosen in einem zeitlichen
Abstand von 21 Tagen) wurde wihrend der Delta-
Welle im Rahmen der Zulassungsstudie (Juni-
Oktober 2021) an 2.186 5—1-jdhrigen Studienteil-
nehmenden ermittelt.?® Bei Kindern ohne vorange-
gangene SARS-CoV-2-Infektion waren in der Impf-
stoffgruppe (n=1.305) 3 und in der Placebogruppe
(n=0663) 16 COVID-19-Fille aufgetreten (Vakzine-
effektivitit (VE) gegen COVID-19: 90,7 %; 95 % KI:
67,7-98,3). Unter Beriicksichtigung aller Teilneh-
menden (n=1.450 in der Impfstoffgruppe und
n=736 in der Placebogruppe) — und zwar unabhin-
gig davon, ob sie bereits eine SARS-CoV-2-Infektion
durchgemacht hatten oder nicht — ergab sich eine
VE von 90,7% (95% KI: 67,4-98,3). Schwere
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COVID-19-Erkrankungen oder PIMS-TS wurden
weder in der Impfstoffgruppe noch in der Placebo-
gruppe berichtet.

Fiir eine detaillierte Darstellung der Daten aus der
Zulassungsstudie wird auf die wissenschaftliche

verwiesen.

3.1.2 Spikevax

Der Impfstoff Spikevax wurde in einer Dosierung
von jopg im Rahmen einer multizentrischen Pla-
cebo-kontrollierten Studie unter vorherrschender
Zirkulation der Delta-Variante in den USA und in
Kanada an 6-n-Jahre alten Kindern zur Privention
von COVID-19 untersucht. Insgesamt wurden 4.o1
Kinder in die Studie eingeschlossen, wovon 3.009
der Impfstoffgruppe und 1.002 der Placebo-Gruppe
zugeteilt wurden. Es wurden 2 Dosen in einem zeit-
lichen Abstand von 28 Tagen verabreicht. In die Stu-
die wurden Kinder in guter gesundheitlicher Verfas-
sung oder mit stabilen Vorerkrankungen aufgenom-
men, die innerhalb der letzten 2 Wochen vor Stu-
dienbeginn keine bekannte SARS-CoV-2-Infektion
hatten. Insgesamt hatten 8,6 % der Kinder einen po-
sitiven SARS-CoV-2-Status zu Studienbeginn, d.h.
bei ihnen wurde entweder immunologisch oder
virologisch eine vorherige SARS-CoV-2-Infektion
nachgewiesen.

Die Impfeffektivitit zur Verhinderung einer
COVID-19-Erkrankung betrug 14 oder mehr Tage
nach der 2.Impfstoftdosis 76,8 % (95% KI: —37,3—
96,6; mediane Nachbeobachtungszeit: 51 Tage nach
2. Impfstoffdosis). Bei 2.644 ausgewerteten Kindern
in der Impfstoffgruppe wurden 3 COVID-19-Fille
nach Centers for Disease Control and Prevention-
(CDC-)Falldefinition* verzeichnet. In der Placebo-
gruppe waren es 4 Fille unter 853 ProbandInnen.
Die Inzidenzrate pro 1.000 Personen-Jahre betrug
5.043 (95% KI: 1.040-14.737) in der Impfstoftfgrup-
pe und 21716 (95 % KI: 5.917—55.602) in der Placebo-

gruppe.

Die Wirksambkeit zur Verhinderung jeglicher nach-
gewiesener SARS-CoV-2-Infektionen (asymptoma-
tisch oder symptomatisch) betrug 72% (95% KI:
40-387) und zur Verhinderung asymptomatischer

Infektionen 71% (95% KI: 29-88). Schwere
COVID-19-Erkrankungen oder PIMS-TS wurden
auch hier weder in der Impfstoffgruppe noch in der
Placebogruppe berichtet.

Die Auswertungen wurden von der EMA anhand
der Per Protocol Population (d.h. unter Berticksichti-
gung aller Teilnehmenden, die die Intervention
nach Randomisierung und Studienprotokoll erhiel-
ten) berichtet. ProbandInnen wurden unabhingig
davon, ob sie bereits eine SARS-CoV-2-Infektion
durchgemacht hatten, in die Auswertung einge-
schlossen. Eine Subgruppenauswertung bzw. Sensi-
tivititsanalyse wurde nicht berichtet.

3.2 Impfeffektivitit zur Verhinderung von
SARS-CoV-2-Infektionen mit der Omikron-
Variante und COVID-19

Nach der Zulassung durch die US-amerikanische
Behorde fiir Lebens- und Arzneimittel (FDA) am
29.10.2021 wurde die Impfeffektivitit der Comir-
naty-Impfung bei 5—u-jahrigen Kindern im Rahmen
von mehreren verdffentlichten Beobachtungsstu-
dien aus den USA gemessen. Eine test-negative Fall-
Kontroll-Studie hatte die Impfeffektivitit nach voll-
stindiger Grundimmunisierung (2 Impfstoffdosen
+14 Tage) anhand von COVID-19-bedingten Konsul-
tationen in Notaufnahmen und Akutkliniken sowie
von COVID-19-bedingten Hospitalisierungen ge-
messen.” Datenbasis der Studie war das VISION
Network, welches Daten aus 306 Notaufnahmen/
Akutkliniken und 164 Krankenhiusern berticksich-
tigt. Der Beobachtungszeitraum wurde mit 5 Wo-
chen nach Inkrafttreten der Empfehlung durch die
US-amerikanische Impfkommission fiir die betref-
fende Altersgruppe (Anfang Dezember 2021) bis
zum Datenschnitt am 29. 01. 2022 angegeben. Unter
Berticksichtigung von 9.181 Verdachtsfillen (davon
n=2.776 testpositive SARS-CoV-2-Infektionen) wur-
de eine VE von 46% (95% KI: 24—61) gegen

* CDC Falldefinition: Mindestens 1 Symptom aus einer vorab fest-

gelegten Liste von COVID-19-Symptomen (s.u.) UND mindestens

1 positiver RT-PCR-Test ftir SARS-CoV-2.

> Systemische Symptome: Fieber (Temperatur >38°C/= 100,4°F)
oder Schiittelfrost, Muidigkeit, Kopfschmerzen, Myalgie, nasale
Kongestion oder Rhinorrhoe, neuer Geschmacks- oder Geruchs-
verlust, Halsschmerzen, Bauchschmerzen, Durchfall, Ubelkeit/
Erbrechen, Appetitlosigkeit/schlechte Nahrungsaufhahme

> Respiratorische Anzeichen/Symptome: Husten, Kurzatmigkeit
oder Atemnot


https://www.rki.de/DE/Content/Infekt/EpidBull/Archiv/2022/Ausgaben/01_22.pdf?__blob=publicationFile
https://www.rki.de/DE/Content/Infekt/EpidBull/Archiv/2022/Ausgaben/01_22.pdf?__blob=publicationFile
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COVID-19-bedingte Konsultationen in Notaufnah-
men und Akutkliniken ermittelt. Eine Subgruppen-
analyse iiber den Zeitraum mit Omikron als vorherr-
schender Virusvariante ergab eine VE von 51 % (95 %
KI: 30-65). COVID-19-bedingte Hospitalisierungen
traten im Beobachtungszeitraum bei 61 von insge-
samt 285 gemeldeten Hospitalisierungen bei 5—u-
jahrigen Kindern auf. Die ermittelte VE gegentiber
COVID-19-bedingte Hospitalisierungen von 74 %
(95% KI: —35—95) ist statistisch nicht signifikant (s.
nicht berichtet. Jedoch wurde angegeben, dass
66,7% der Hospitalisierungen in einer Phase mit
uberwiegender Zirkulation der Omikron-Variante
stattfanden.” Das Ausmaf der beobachteten Effekte
kénnte durch eine unvollstindige Adjustierung ver-
zerrt sein.

Eine Kohortenstudie aus dem Staat New York ermit-
telte fiir wochentliche Zeitintervalle die VE gegen
bestitigte SARS-CoV-2-Infektionen (PCR- oder
Antigentest-bestitigt, asymptomatisch oder sympto-
matisch) und COVID-19-bedingte Hospitalisierun-
gen.”® Der 6-wochige Beobachtungszeitraum er-
streckte sich vom 13.12.2021 bis zum 30.01.2022.
Die beobachtete VE gegen jegliche SARS-CoV-2-

Infektionen bei 5—1-Jihrigen lag zu Studienbeginn
bei 68 % (95% KI: 63—72; Anteil Omikron: 19 %)
und in der letzten Beobachtungswoche bei 12 %
(95 % KI: 6-16; Anteil Omikron: 99 %). Trotz diver-
ser Studienlimitationen (u. a. fehlende Adjustierung
fiir Kovariaten, vermutlicher Einschluss von vorab
infizierten Kindern in der Kontrollgruppe) liefert
die Studie ein Indiz fiir eine sehr schnell abfallende
Wirksambkeit gegen Infektionen (VE bei <14 Tagen
seit Abschluss der Grundimmunisierung: 65%
(95% KI: 62—068); VE bei 42—48 Tagen seit Ab-
schluss der Grundimmunisierung: —41% (95 % KI:
—56 % bis —29 %)) und anhand eines direkten Ver-
gleichs der Impfeffektivitit bei 11- versus 12-J3hri-
gen eine mogliche Unterlegenheit der geringeren
mRNA-Dosis im Impfstoft fiir 5—n-Jahrige (VE nur
graphisch abgebildet). Die beobachtete VE gegen
COVID-19-bedingte Hospitalisierungen wurde fiir
den gesamten Zeitraum mit 65 % (95 % KI: 39—-82)
angegeben. In der ersten Beobachtungswoche lag sie
bei 100% (95% KI: —1.256-100; Anteil Omikron:
19%) und in der letzten Beobachtungswoche bei
64% (95% KI: —56—96; Anteil Omikron: 99 %).%

In einer krankenhausbasierten Fall-Kontrollstudie
nach dem test-negative-Design wurde an 31 US-

Referenz Studienort | Studiendesign Population (N) | Zeitabstand zur letzten | Berechnete VE (95 % KI) | Verzerrungs-
Impfstoffdosis (IQR) potenzial
Asymptomatische oder symptomatische SARS-CoV-2-Infektion
Fowlkes*® USA Kohortenstudie 1.052 14-82 Tage 31% (9-48) Moderat
Dorabawila?® USA Kohortenstudie 10.062 k. A. 68 % (63-72); Hoch
zu Studienbeginn
Anteil Omikron: 19 %
6.473 k.A. 12% (6-16);
zu Studienende
Anteil Omikron: 99 %
COVID-19-bedingte Hospitalisierung
Klein? USA Test-negative 285 14—67 Tage 74% (-35-95) Hoch
Fall-Kontroll-Studie
Dorabawila?® USA Kohortenstudie 414 k. A. 65 % (39-82) Kritisch
Price? USA Test-negative 537 Falle: 68% (42-82) Hoch
Fall-Kontroll-Studie Median 34 Tage (23-52)
Kontrollen:
Median 39 Tage (25-48)
Shi?! USA Kohortenstudie 349 =14 Tage k. A.; Kritisch
» Geimpft: 17/48
» Ungeimpft: 128/301
> p=0,98

Tab. 4 | Impfeffektivitit gegen SARS-CoV-2-induzierte Infektionen und Hospitalisierungen bei 5—11-Jahrigen wihrend der Domi-
nanz der Omikron-Variante. k. A. = keine Angabe; IQR = Interquartilsabstand; VE = Vakzineeffektivitit; KI = Konfidenzintervall
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amerikanischen Krankenhiusern in 23 Staaten der
Impfschutz einer 2-maligen Comirnaty-Impfung
gegen COVID-19-bedingte Hospitalisierungen
(PCR-bestitigt) wihrend der Omikron-Periode bei
5—11-Jihrigen im Zeitraum vom 19.12.2021 bis zum
17.02.2022 untersucht.” In die Studie wurden 267
Fille und 270 Kontrollen eingeschlossen; das me-
diane Alter betrug & Jahre. Eine Vorerkrankung war
bei 82 % der Fille und 73 % der Kontrollen bekannt.
Die VE gegen COVID-19-bedingte Hospitalisie-
rung, die in einem medianen Zeitintervall von 34
Tagen nach Abschluss der Impfserie bestimmt wur-
de, betrug nach Adjustierung (Region, Zeitpunkt
der Krankenhausaufnahme, Alter, Geschlecht, Eth-
nie) 68 % (95 % KI: 42-82).

In einer prospektiven Kohortenstudie, die in Arizo-
na, Florida, Texas und Utah durchgefiihrt wird, ist
der Impfschutz einer 2-maligen Comirnaty-Imp-
fung im Zeitraum von 14— 82 Tagen nach Abschluss
der Impfserie zur Verhinderung jeglicher PCR-
bestitigter symptomatischer und asymptomatischer
SARS-CoV-2-Infektion durch die Omikron-Variante
untersucht worden.* Der Beobachtungszeitraum
begann 6 Wochen nach Inkrafttreten der COVID-19-
Impfempfehlung fiir 5—u-Jahrige am o2.11.2021und
reichte bis zum 12.02.2022. In der Studie wurden
1.052 Kinder im Alter von 5-u Jahren berticksich-
tigt; 682 (65 %) waren vollstindig geimpft, 69 (7 %)
hatten 1 Impfstoffdosis erhalten und 301 (29 %) wa-
ren ungeimpft. Von den 381 nachgewiesenen SARS-
CoV-2-Infektionen waren 352 (93%) Omikron-
Infektionen. Die VE gegen symptomatische und
asymptomatische SARS-CoV-2-Infektion jeglicher
Schwere betrug nach Adjustierung (Soziodemogra-
fie, Region, Gesundheitsstatus, Anzahl sozialer
Kontakte, Maskengebrauch, Viruszirkulation) 31 %

(95 % KI: 9—48).

Eine weitere US-amerikanische Studie untersuchte
im retrospektiven Studiendesign COVID-19-assozi-
ierte Hospitalisierungen von 5-11-jihrigen Kindern
fur den Zeitraum vom 19.12.2021 bis zum
28.02.2022.%" Die Daten wurden nach Impfstatus
stratifiziert berichtet und weisen auf keinen statis-
tisch signifikanten Unterschied zwischen geimpf-
ten und ungeimpften Kindern hin. Unter allen im
Beobachtungszeitraum hospitalisierten Kindern,
wurde bei 17 von 48 Geimpften und 128 von 301 Un-

geimpften der primire Hospitalisierungsgrund als
wahrscheinlich COVID-19-assoziiert angegeben.
Impfstoffwirksamkeiten wurden nicht ermittelt.

3.3 Impfeffektivitit zur Verhinderung von
PIMS-TS

Fiir die Altersgruppe der 5—11-Jihrigen liegen we-
der Daten zur Wirksamkeit der COVID-19-Impfung
zur Verhinderung von PIMS-TS noch zu PIMS-TS
nach COVID-19-Impfung vor. Auch sind noch kei-
ne Schitzungen zur Hiufigkeit von PIMS-TS nach
Infektionen mit der SARS-CoV-2-Omikron-Varian-
te publiziert.

Fir die Altersgruppe der 12—r17-Jihrigen zeigen
zwei Studien eine hohe Impfeffektivitit nach 1 bzw.
2 Impfstoffdosen zur Verhinderung von PIMS-
TS.323 Einzelfallberichte**” und eine einarmige
Beobachtungsstudie aus den USA* zu PIMS-TS
nach COVID-19-Impfung bei Jugendlichen und jun-
gen Erwachsenen sind publiziert. In der Studie, die
auf einer passiven Erhebung in zwei unterschied-
lichen Surveillance-Systemen beruht, wurden 6 Fil-
le von PIMS-TS ohne Nachweis einer durchgemach-
ten SARS-CoV-2-Infektion (negativer SARS-CoV-2-
Nukleokapsid Immunoglobulin G-Nachweis) zu-
meist 6 bis 8 Wochen nach der 2. Impfstoftdosis
berichtet. Die Autoren berechneten eine Melderate
von 0,3/1 Mio. Geimpfter (1 oder 2 Impfstoffdosen)
und schlussfolgern, dass es sich bei PIMS-TS nach
Impfung um ein sehr seltenes Ereignis handelt.

3.4 Impfeffektivitat zur Reduktion des

Ubertragungsrisikos von SARS-CoV-2

Die Impfeffektivitit zur Reduktion des Ubertra-
gungsrisikos von SARS-CoV-2 wurde bei 5-11-jahri-
gen Kindern bislang nicht untersucht. Jedoch gibt
es Erkenntnisse zur Ubertragungsdynamik der
Omikron- und Delta-Variante in Haushalten aus
Dinemark und Norwegen."?** Alle Studien ermittel-
ten sekundire Erkrankungsraten (Secondary Attack
Rate; SAR) in Bezug auf den Impfstatus der Haus-
haltskontakte. Diese lag je nach Impfstatus zwi-
schen 22-59 % fiir die Omikron-Variante und zwi-

Die Ubertragbarkeit von SARS-CoV-2 in Abhingig-
keit vom Impfstatus des primiren Falls wurde in
zwel Studien untersucht.®* Die Daten aus Dine-
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SAR
Impfstatus der Haushaltskontakte* Omikron Delta
Keine Impfung 29-59% 28-47%
Grundimmunisierung 31-50% 19-32%
Auffrischimpfung 22-38% 11-20%

Tab. 5 | In Haushaltsstudien ermittelte Secondary Attack Rate
(SAR) von Omikron- und Delta-Infektionen in Abhangigkeit
vom Impfstatus der Haushaltskontakte*3

*d.h. potenzielle Sekundirfille

mark zeigen fiir ungeimpfte Personen ein um
7—21% hoheres Ubertragungsrisiko der Omikron-
Variante als fiir grundimmunisierte Personen (BA.1:
Relatives Risiko (RR) 0,93 [95% KI: 0,80—1,08];
BA.2: RR 1,21 [95% KI: 0,97-1,50]). Fiir Personen,
die bereits eine Auffrischimpfung erhielten, wurde
ein um ca. 20 % niedrigeres Ubertragungsrisiko als
fur grundimmunisierte Personen beobachtet (BA.1:
RR 0,77[95% KI: 0,70-0,88]; BA.2: RR 0,79 [95 %
KI: 0,64-0,98]).° Die Daten aus Norwegen zeigen
ebenfalls ein hoheres Ubertragungsrisiko nach
Omikron-Infektionen als nach Delta-Infektionen.
Die Unterschiede zwischen ungeimpften und grund-
immunisierten Personen sind fiir beide Varianten
gering. Eine Auffrischimpfung kann die Ubertrag-
barkeit der Delta-Variante jedoch deutlich reduzie-
ren. Fiir die Omikron-Variante wurde dies nicht be-

3.5 Hybride Immunitat

Die Zirkulation der Omikron-Variante hat insbeson-
dere bei Kindern zu einer deutlichen Zunahme der
SARS-CoV-2-Fallzahlen gefiihrt. Nach einer durch-
gemachten SARS-CoV-2-Infektion entwickelt sich
in der Regel eine Immunitit gegeniiber SARS-
CoV-2, die iiber mehrere Monate vor einer erneuten
Infektion mit derselben Variante schiitzt. Uber die
Schutzdauer nach durchgemachter Omikron-Infek-
tion liegen bisher noch keine Daten vor. Studien-
ergebnisse haben jedoch gezeigt, dass der auf Basis

der Immunmarker anzunehmende Schutz vor er-
neuter Infektion bei Personen, die eine SARS-
CoV-2-Infektion durchgemacht haben und anschlie-
Rend eine Dosis einer mRNA-Impfung erhalten hat-
ten, deutlich besser ist als der Schutz nach alleiniger
SARS-CoV-2-Infektion.” Die Kombination einer na-
tiirlich erworbenen Immunitit und einer Vakzine-
induzierten Immunitit wird als hybride Immunitit
bezeichnet.” Die starke Antikdrperantwort der
hybriden Immunitit geht vermutlich auf synergisti-
sche Effekte der natiirlichen Immunitit und der
Impfstoff-induzierten Immunitit zuriick. Durch
den Anstieg der Neutralisationskapazitit ist ein bes-
serer Schutz vor Infektionen mit allen bisher be-
kannten Virusvarianten und vor einigen neuen Va-
rianten zu erwarten.”?~* Eine ausfiihrliche Beschrei-
bung der Studienlage zur hybriden Immunitit gibt

demiologischen Bulletins publiziert ist. Bei einer zu
erwartenden Zunahme der SARS-CoV-2-Infektio-
nen im kommenden Herbst und Winter kénnte
man diese hybride Immunitit in Abhingigkeit von
der dann zirkulierenden Variante moglicherweise
nutzen, um Kinder vor einer erneuten Infektion zu
schiitzen. Bei einer Impfung zum jetzigen Zeit-
punkt wire aufgrund des beobachteten waning
matische Infektionen sowie milde und schwere
COVID-19-Erkrankungen zum Ende des Jahres al-
lerdings schon deutlich reduziert.

3.6 Impfeffektivitat mit lingerem Impfintervall

Zum Erreichen einer optimalen Wirksambkeit der
COVID-19-Impfstoffe wurden anhand retrospekti-
ver Studien verschiedene Impfintervalle bei Erwach-
senen untersucht.®* Die Daten aus Grof$britannien
und Kanada weisen darauf hin, dass ein verlinger-

SAR (95 % KI)

Impfstatus des primiren Falls Omikron

Delta RR (95 % KI)

Keine Impfung 57% (51-62)

38% (33-42) 1,51 (1,30-1,77)

Grundimmunisierung 51% (47-55)

35% (31-40) 1,44 (1,24-1,70)

Auffrischimpfung 46 % (36-55)

11% (2-29) 4,34 (1,52-25,16)

Tab. 6 | Ubertragungsrisiko der SARS-CoV-2-Varianten Omikron und Delta in Abhingigkeit vom Impfstatus der Indexperson in
norwegischen Haushalten.** Kl = Konfidenzintervall; RR = Relatives Risiko; SAR = Secondary Attack Rate

NERE 2
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ter Impfabstand zu einer besseren Wirksamkeit ge-
gen symptomatische oder asymptomatische SARS-
CoV-2-Infektionen und COVID-19-bedingte Hospi-
Impfintervall von 6 oder mehr Wochen zwischen
der 1. und 2.Impfstoffdosis am hochsten. Beide
Studien wurden im Rahmen einer Fall-Kontroll-
Studie im test-negativ-Design durchgefiihrt. Impf-
effektivititen wurden =14 Tage nach der 2.Impf-
stoffdosis gemessen.

3.7 Fazit zur Impfeffektivitat

Die Impfstoffe Comirnaty und Spikevax erzielten
zum Zeitpunkt der Zulassungsstudien eine hohe
Wirksamkeit zur Verhinderung von asymptomati-
schen oder symptomatischen SARS-CoV-2-Infektio-
nen bei 5-1u-jihrigen Kindern. Zur Wirksamkeit der
COVID-19-Impfung zur Verhinderung von PIMS-
TS liegen in dieser Altersgruppe keine publizierten

Daten vor.

Beobachtungsdaten zeigen eine deutliche Reduk-
tion der Wirksamkeit gegen jegliche SARS-CoV-2-
Infektionen von Comirnaty seit Auftreten der Omi-
kron-Variante (Beobachtungsdaten zu Spikevax sind
noch nicht vorhanden). Zudem weisen erste Daten
darauf hin, dass das initiale Ansprechen auf Imp-
fung mit Comirnaty fiir 5—u-Jihrige wegen der re-
duzierten Dosierung geringer ausfillt und zu einem
schnelleren Abfall der Schutzwirkung fiithrt als dies
fur die 30pg-Dosis bei 12—17-Jihrigen beobachtet
wurde. Eine im Friithjahr 2022 vorgenommene
Grundimmunisierung wiirde demnach bei einer er-
neuten saisonalen Infektionswelle, z.B. im kom-
menden Herbst und Winter, kaum noch ausrei-
chenden Schutz gegen eine Infektion bieten. Durch
das derzeit (Stand: Mitte April 2022) hohe Infek-
tionsgeschehen in der Altersgruppe der 5-u-Jahri-
gen kann jedoch bei einem Grofdteil der Kinder
durch eine Impfung eine hybride Immunitit erzielt
werden. Die Kombination einer natiirlich erworbe-

Referenz

Impfintervall

‘ Vakzineeffektivitat (VE)

SARS-CoV-2-Infektion’

Skowronski* 21-34 Tage (ca. 3—5 Wochen) 8585 %*
35-48 Tage (ca. 5—7 Wochen) 89-91%
49-62 Tage (ca. 7—9 Wochen) 89-91%
63—83 Tage (ca. 9—12 Wochen) 89-90%
84-111 Tage (ca. 12-16 Wochen) 88-89%
112+ Tage (16+ Wochen) 90-91%
Symptomatisches COVID-19?
Amirthalingam* 19-29 Tage (ca. 2,5—4 Wochen) 77-88%
30—44 Tage (ca. 4—6 Wochen 74% (95 % KI: 44-88)*
45-64 Tage (ca. 6—9 Wochen 82-92%
65—84 Tage (ca. 9—12 Wochen) 89-92%
85+ Tage (12+ Wochen) 86-94%
COVID-19-bedingte Hospitalisierung’
Skowronski* 21-34 Tage (ca. 3—5 Wochen) 87-93%
35-48 Tage (ca. 5—7 Wochen) 97-97 %*
49-62 Tage (ca. 7—9 Wochen) 98-99%
63—83 Tage (ca. 9— 12 Wochen) 97-98 %
84—111 Tage (ca. 12— 16 Wochen) 95-96 %
112+ Tage (16+ Wochen) 94-95%

Tab. 7 | Impfstoffwirksamkeit in Abhingigkeit des Impfintervalls zwischen einer 1. und 2. Dosis eines mMRNA-Impfstoffes.

Kl = Konfidenzintervall

Die Effektivitdtsspannen beziehen sich auf gemessene VEs aus zwei verschiedenen kanadischen Bundesstaaten.
British Columbia: 85% (95% KI: 83—87); Quebec: 85% (95% Kl: 84—87).

Zeitspanne nur fiir 50—64-)ahrige berichtet.

1
2
3 Die Effektivitdtsspannen beziehen sich auf gemessene VEs aus verschiedenen Altersgruppen (50—64, 65—79 und 8o+ Jahre).
4
5

British Columbia: 97% (95% Kl: 94—98); Quebec: 97% (95% KI: 93—99).
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nen Immunitit und einer Vakzine-induzierten Im-
munitit vermittelt durch den Anstieg der Neutra-
lisationskapazitit einen besseren Schutz vor Infek-
tionen mit bisher bekannten Virusvarianten als die
alleinige Infektion oder die alleinige Impfung.
Durch die breitere Immunantwort besteht mogli-
cherweise auch gegen neue Varianten ein besserer
Schutz. Des Weiteren weisen Daten von Erwachse-
nen darauf hin, dass durch einen lingeren Impfab-
stand zwischen den beiden Impfstoffdosen der
Grundimmunisierung eine hohere Wirksamkeit er-
zielt werden kann.

4, Sicherheit der COVID-19-Impfung
bei 5-11-Jahrigen

4.1 Comirnaty

Die Sicherheit der COVID-19-Impfung mit Comir-
naty bei 5—u-Jihrigen wird seit der Zulassung in ver-
schiedenen nationalen und internationalen Surveil-
lance-Systemen tiberwacht. Bislang gibt es global
keine hinreichende Datenlage, um u.a. das Myokar-
ditisrisiko vollstindig abzuschitzen. Initiale Berich-
te lassen eine deutlich geringere Myokarditis-
Inzidenzrate als bei Jugendlichen (ab 12 Jahren) und
jungen Erwachsenen erwarten. Details der bislang
verfiigbaren Berichte sind im Folgenden dargestellt.

Aus dem verdffentlichten Sicherheitsbericht des
Paul-Ehrlich-Instituts (PEI) mit Datenstand 31.12.2021
geht hervor, dass bis Jahresende 2021 ca. 400 Ver-
dachtsfille einer Nebenwirkung nach Impfung mit
ca. 438.600 Dosen Comirnaty in der Gruppe der
5—11-Jihrigen gemeldet wurden.”® Die Verdachts-
fille beziehen sich vorwiegend auf die erwarteten
Impfstoffreaktionen wie beispielsweise Schmerzen
an der Injektionsstelle, Kopfschmerzen oder Ermii-
dungszustinde. Insgesamt wurden 5 schwerwie-
gende unerwiinschte Ereignisse (SUE) berichtet.
Diese waren je ein Fall von Diabetes mellitus Typ I,
Immunthrombozytopenie, Erbrechen und Fieber,
Fieber sowie einer Synkope. Die Melderate ergibt
ca. 1,14 SUE pro 100.000 Impfungen. Aus dem Be-
richt geht weiter hervor, dass bislang keine bleiben-
den Schiden oder Todesfille nach der Impfung ge-
meldet wurden. Die STIKO wird zusitzlich zu den
publizierten Sicherheitsberichten regelmifig
durch das PEI tiber Meldungen von unerwiinsch-

ten Ereignissen nach COVID-19-Impfung unter-
richtet. Laut dem Sicherheitsbericht des PEI vom
04.05.2022 wurde bei 5—1-jihrigen Kindern bis
zum 31.03.2022 kein bestitigter Fall einer Myokar-
ditis berichtet. Zwei Verdachtsfille einer Myokar-
ditis befinden sich zum jetzigen Zeitpunkt noch in
Abklarung. Nach derzeitigem Kenntnisstand erfiil-
len sie die Myokarditis-Falldefinition der Brighton

Collaboration nicht.

Aus den USA liegen veroffentlichte Sicherheits-
daten fiir den Zeitraum vom 03.11.2021 bis 19.12.2021
vor.”' In dieser Zeit wurden ca. 8,7 Millionen Dosen
Comirnaty in der Gruppe der 5—u-Jihrigen ver-
impft. Uber das Vaccine Adverse Event Reporting
System (VAERS) wurden 4.149 nicht-schwerwiegen-
de unerwiinschte Ereignisse (UE) und 100 SUE
(Melderate von ca. 1,15 SUE pro 100.000 Impfun-
gen) berichtet. Darunter befinden sich bislang
15 Verdachtsfille einer Myokarditis, wovon u durch
Befragung des Informanten oder Einsicht der Kran-
kenakte verifiziert werden konnten. Ob die Myokar-
ditiden nach der 1. oder 2. Impfung auftraten, wurde
nicht mitgeteilt. Alle Fille waren zum Zeitpunkt des
Berichts entweder bereits genesen (n=7) oder auf
dem Weg der Genesung (n=4). Des Weiteren wur-
den 2 Todesfille im zeitlichen Zusammenhang mit
der Impfung berichtet. Ein kausaler Zusammen-
hang zwischen Impfung und Tod konnte nicht fest-
gestellt werden. Beide Kinder (2 Midchen im Alter
von 5 und 6 Jahren) hatten eine komplexe Krank-
heitsgeschichte und einen fragilen Gesundheitszu-
stand. Des Weiteren geht aus dem freiwilligen v-safe
Impf-Surveillance System hervor, dass ca. 1% der Er-
ziehungsberechtigten in der Woche nach der Imp-
fung medizinische Hilfe fir ihre Kinder aufgesucht
hatten. Insgesamt wurde fiir 14 Kinder (0,02 % der
Geimpften) eine Behandlung im Krankenhaus in
zeitlichem Zusammenhang mit der Impfung be-
richtet. Fiir 5 dieser Kinder war der Behandlungs-
grund bekannt; sie wurden wegen einer Appendizi-
tis (2 Fille), Erbrechen und Dehydrierung (1 Fall),
respiratorischer Infektion (1 Fall) oder einer retro-
pharyngealen Phlegmone (1 Fall) behandelt.

Aus dem Sicherheitsbericht des israelischen Ge-
sundheitsministeriums geht hervor, dass bis zum
31.01.2022 neben den zu erwarteten Impfreaktionen
4 SUE in der Altersgruppe der 5—u-Jahrigen gemel-


https://www.pei.de/SharedDocs/Downloads/DE/newsroom/dossiers/sicherheitsberichte/sicherheitsbericht-27-12-20-bis-31-03-22.pdf?__blob=publicationFile&v=5
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det wurden.*? Bis dahin wurden 324.433 Erstimpfun-
gen und 217.935 Zweitimpfungen verabreicht (ergibt
eine Melderate von ca. 0,7 SUE pro 100.000 Imp-
fungen). Es wurde ein Fall eines tonisch-klonischen
Anfalls 4 Stunden nach Verabreichung der ersten
Impfung gemeldet sowie je ein Fall einer supra-
ventrikuliren Tachykardie, Immunthrombozytope-
nie und Dermatomyositis 9 bis 21 Tage nach der
2. Impfstoffdosis beobachtet. Fille einer Myokarditis
oder Todesfille wurden bislang nicht berichtet.

Aus dem kanadischen COVID-19-Impfsicherheits-
bericht des Canadian Adverse Events Following Immu-
nization Surveillance System (CAEFISS) und des
Canada Vigilance Program von Health Canada ergibt
sich bis zum 04.04.2022 eine Verabreichung von
ca. 2,1 Millionen Impfstoffdosen an 5-u-jihrige
Kinder.”® Insgesamt sind 200 nicht-schwerwiegen-
de UE und 39 SUE (Melderate von ca. 1,8 SUE pro
100.000) aufgefithrt. Details iiber die Ereignisse
wurden noch nicht angegeben.

4.2 Spikevax

Sicherheitsdaten zu Spikevax bei 6 —u1-jdhrigen Kin-
dern sind bislang nur der Zulassungsstudie zu ent-
nehmen.

Die Reaktogenitit wurde nach beiden verabreichten
Impfstoffdosen iiber einen Zeitraum von 7 Tagen
dokumentiert. Zum Datenschnitt am 10.11. 2021 hat-
ten 99,4 % der Impfstoffgruppe und 97,6 % der Pla-

cebogruppe mindestens ein Ereignis berichtet. Die
Ereignisse waren vorwiegend mild bis moderat und
hiufigste lokale Reaktion waren Schmerzen
(93,1-94,8 % in der Impfstoffgruppe und k.A.-
49,7 % in der Placebogruppe jeweils nach der 1. und
2. Dosis). Die hiufigste systemische Reaktion war
Fieber (43,3—64,4 % in der Impfstoffgruppe und
33,6-34,5 % in der Placebogruppe jeweils nach der
1.und 2. Dosis). Schmerzmittel oder fiebersenkende
Medikamente wurden nach der 1. Dosis in beiden
Gruppen annihernd gleichhiufig verwendet (8,7 %
in der Impfstoffgruppe, 8,1% in der Placebogruppe)
und bei 46,2 % der Impflinge und 23,1% der Pro-
bandInnen der Placebogruppe nach der 2.Dosis.
Bemerkenswert sind die hohen Ereigniszahlen auch
in der Placebogruppe.

Nach einer medianen Nachbeobachtungszeit von
21 Tagen nach der 2.Dosis (Datenschnitt am
06.10.2021) wurden in der Impfstoffgruppe bei
9,8% der ProbandInnen Impfstoff-assoziierte UE
dokumentiert; in der Placebogruppe war dies bei
3,7% der ProbandInnen der Fall. Eine medizinische
Behandlung war folglich bei 1,0% der Impflinge
und in 0,3% der Placebogruppe erforderlich. Des
weiteren traten 2 SUE in der Impfstoffgruppe auf,
die beide als nicht-vakzin-assoziiert eingestuft wur-
den (je ein Fall einer Appendizitis und einer orbita-
len Zellulitis). Im weiteren Follow-Up wurden
5 SUE (4 ProbandInnen; je ein Fall eines Diabetes

1. Impfstoffdosis

2. Impfstoffdosis

Spikevax (n=3.005)

Placebo (n=994)

Spikevax (n=2.986)

Placebo (n=968)

Lokale Ereignisse

Mind. 1 Ereignis

2.818 (93,8%)

481 (48,4 %)

2.847 (95,3 %)

491 (50,7 %)

Grad 1 1.936 (64,4 %) 450 (45,3 %) 1.494 (50,0%) 446 (46,1%)
Grad 2 830 (27,6 %) 28 (2,8 %) 1.232 (42,3 %) 40 (4,1%)
Grad 3 54 (1,8 %) 3 (0,3%) 121 (4,1%) 5 (0,5%)
Grad 4 0 0 0 0

Systemische Ereignisse

Mind. 1 Ereignis

1.743 (58,0%)

519 (52,2 %)

2.332 (78,1%)

485 (50,1%)

Grad 1 1.104 (36,7 %) 348 (35,0%) 828 (27,7 %) 323 (33,4%)
Grad 2 586 (19,5 %) 158 (15,9%) 1.143 (38,3 %) 148 (15,3 %)
Grad 3 53 (1,8% 12 (1,2%) 361 (12,1%) 14 (1,4%)
Grad 4 0 1(0,1%) 0 0

Tab. 8 | Reaktogenitat von Spikevax
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mellitus Typ 1, Zellulitis, Pyelonephritis mit Uro-
sepsis, Appendizitis) in der Impfstoffgruppe und
2 SUE (je ein Fall einer affektiven Stérung,
COVID-19) in der Placebogruppe verzeichnet. Bis
zum 2.Datenschnitt am 10.11.2021 traten weder
PIMS-TS-Fille noch Anaphylaxien, schwere Hyper-
sensitivititsreaktionen, Myokarditiden oder Peri-
karditisfille auf.

4.3 Reduziertes Myokarditisrisiko

bei laingerem Impfabstand

Das hochste Myokarditis- und Perikarditisrisiko
wurde bei 18-24-jihrigen Minnern nach einer
2. mRNA-Impfstoffdosis verzeichnet (Ereignisrate
pro 1 Millionen verabreichter Impfstoffdosen: 59,2
[95% KI: 19,2-138,1] nach Comirnaty, 299,5 [95%
KI: 171,2—4806,4] nach Spikevax), gefolgt von 12—17-
jahrigen Jungen (Comirnaty: 97,3 [95% KI: 60,3—
148,8], Spikevax: keine Daten [keine Anwendung in
der Altersgruppe]).** Fiir beide Impfstoffe (Comir-
naty und Spikevax) war das Risiko am hochsten,
wenn die 2. Impfstoffdosis in einem Zeitabstand
von unter 30 Tagen zur 1. Impfstoffdosis verabreicht
wurde. Durch einen lingeren Impfabstand von =56
Tagen konnte das Risiko im Vergleich zu einem
Impfabstand von =30 Tagen um das 5-fache redu-
ziert werden (Comirnaty: RR 0,18 [95% KI: o,10-
0,32], Spikevax: RR 0,19 [95% KI: 0,10-0,38]).

4.4 Fazit zur Sicherheit der COVID-19-Impfung
bei 5-11-jahrigen Kindern

Zusammenfassend ldsst sich aus den Sicherheits-
daten zu Comirnaty ein wesentlich geringeres Myo-
karditisrisiko in der Altersgruppe der 5—u-Jihrigen
als bei den Jugendlichen und jungen Erwachsenen
ableiten.”® Durch einen lingeren Impfabstand konn-
te das Risiko weiter reduziert werden. Basierend auf
den vorgestellten Daten wurden fiir Comirnaty keine
neuen Sicherheitsbedenken identifiziert. Fiir Spike-
vax sind noch keine anwendungsbasierten Daten
vorhanden und eine abschliefende Einschitzung
der Sicherheit demnach noch nicht méglich.

5. Akzeptanz

Impfquoten-Monitoring in Deutschland), einer
reprisentativen telefonischen Befragung in Deutsch-
land, wurden im Zeitraum vom 10.—27.01.2022

Eltern zur Impfbereitschaft fiir ihre 5-u-jihrigen
Kinder (n=74) befragt. 36 % der befragten Eltern von
bisher ungeimpften Kinder gaben eine (eher) hohe
Impfbereitschaft an, 22 % waren noch unentschie-
den und 42 % lehnten eine Impfung (eher) ab. El-
tern, die ihre Kinder eher nicht impfen lassen wollen
oder sich in ihrer Entscheidung noch unsicher sind,
gaben insbesondere die folgenden Griinde an: Un-
zureichende Datenlage, Wunsch weitere Studien ab-
zuwarten, keine Notwendigkeit der Impfung, Krank-
heitslast und Risiko einer Erkrankung fiir Kinder
wird als gering wahrgenommen, fragliche Langzeit-
folgen der Impfung sowie Bedenken zu moglichen
Nebenwirkungen. Nach wie vor spielen also das Ver-
trauen in die Sicherheit der Impfung und die Risiko-
wahrnehmung der Eltern eine wichtige Rolle. Vor
allem fiir unentschiedene Eltern ist eine aufsuchen-
de und umfassende Aufklirung notwendig.

6. Fazit und Impfempfehlung

Die STIKO modifiziert ihre Impfempfehlung fur
5—11-jdhrige Kinder und empfiehlt allen bisher nicht
geimpften, gesunden Kindern dieser Altersgruppe
eine einmalige Impfung mit einem fiir diese Alters-
gruppe zugelassenen mRNA-Impfstoff, vorzugswei-
se Comirnaty (10 pg).

Ziele der Impfempfehlung fiir gesunde Kinder im

Alter von 5—u Jahren sind

» der Aufbau einer verstirkten SARS-CoV-2-
Basisimmunitit, die vor Infektionen bzw. Er-
krankungen auch mit neuen Virusvarianten
oder mit Subtypen bereits bekannter Varianten
schiitzen soll, und die bei Bedarf zu einem spa-
teren Zeitpunkt rasch durch eine weitere Impf-
stoffdosis zu einer weiter optimierten Immuni-
tat ausgebaut werden kann,

» die Verhinderung der selten auftretenden
schweren COVID-19-Erkrankungen und Hospi-
talisierungen sowie moglich anderer Komplika-
tionen,

» die Reduktion indirekter Folgen von SARS-
CoV-2-Infektionen, z.B. von Isolations- und
Quarantinephasen.

Nach Priifung der aktuellen Datenlage ist davon
auszugehen, dass sowohl Comirnaty (10 pg) als auch
Spikevax (50 pg) in dieser Altersgruppe in der Regel


https://www.rki.de/DE/Content/InfAZ/N/Neuartiges_Coronavirus/Projekte_RKI/covimo_studie.html;jsessionid=BC0656544D3017A89D42FB7E966C3293.internet061?nn=2444038
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gut vertragen werden und keine Sicherheitsbeden-
ken bestehen. Das Impfstoff-assoziierte Myokardi-
tisrisiko ist bei 5—u-jihrigen Kindern nach allen bis-
herigen Erfahrungen in der Anwendung von Co-
mirnaty (1opg) deutlich geringer als bei Jugendli-
chen und jungen Erwachsenen. Daten zum Myokar-
ditisrisiko in dieser Altersgruppe nach Anwendung
von Spikevax (50pg, zugelassen fiir das Alter von
6-1Jahren) liegen bislang nur aus der Zulassungs-
studie vor. Dementsprechend empfiehlt die STIKO
bei 5—u-Jahrigen priferenziell eine Impfung mit
Comirnaty. Neue Gefahrensignale wurden bislang
weder fiir Comirnaty noch fiir Spikevax detektiert.

Studien mit Erwachsenen zeigen, dass bei einem
verlingerten Impfintervall, welches mit einer even-
tuellen 2. mRNA-Impfstoftdosis zu einem spiteren
Zeitpunkt gegeben wire, das Myokarditisrisiko zu-
sitzlich sinkt.

SARS-CoV-2-Infektionen verlaufen bei 5-1-jdhri-
gen Kindern meist mild oder asymptomatisch. Ins-
gesamt wurden bis Mitte April 2022 fiir fast 50 %
aller 5,2 Mio. 5—u-jdhrigen Kinder in Deutschland
labordiagnostisch nachgewiesene SARS-CoV-2-
Infektionen an das RKI uibermittelt. Aufgrund des
hohen Anteils an milden und asymptomatischen
Verliufen wird eine hohe Dunkelziffer angenom-
men, so dass in dieser Altersgruppe eine Rate an
durchgemachten Infektionen von tiber 80 % mog-
lich ist. Die meisten Kinder, die schwer an einer
SARS-CoV-2-Infektion erkrankten, litten an Vorer-
krankungen. Fiir diese Kinder besteht bereits eine

Das Immunsystem der Mehrheit der Kinder im Al-
ter von 5—1 Jahren hat sich schon mindestens ein-
mal mit SARS-CoV-2 und folglich mit dem Spike-
Protein auseinandergesetzt. Durch eine nachfol-
gende Impfung lisst sich somit bei diesen Kindern
eine hybride Immunitit aufbauen, die bei zukiinf-
tigen SARS-CoV-2-Expositionen zu einer stirkeren
und auch breiteren Immunantwort fihrt als dies
bei Personen der Fall ist, die nur geimpft oder nur
infiziert waren. Bei dem kleinen Teil der bisher
nicht infizierten Kinder kommt es durch die Imp-
fung zu einer ersten Immunantwort gegen das
Spikeprotein, die im Falle einer SARS-CoV-2-

Infektion oder auch nach einer ggf. spiteren weite-
ren Impfung entsprechend verstarkt wird.

Die derzeit verfiigharen COVID-19-Impfstoffe sind
unterschiedlich gut wirksam gegen verschiedene
SARS-CoV-2-Virusvarianten und kénnen mild ver-
laufende SARS-CoV-2-Atemwegsinfektionen nicht
verhindern, wihrend sie gegentiber schweren
COVID-19-Erkrankungen Schutz vermitteln. Insbe-
sondere bei Kindern zeigte die COVID-19-Impfung
wenig Wirksamkeit zur Verhinderung von Omikron-
Infektionen. Entsprechend ist nicht zu erwarten,
dass eine vollstindige Grundimmunisierung aller
Kinder mit 2 Impfstoffdosen einen bedeutsamen
Einfluss auf die gegenwirtige Infektionsausbreitung
der Omikron-Variante nehmen wiirde. Zudem wiir-
de eine bereits im Frithsommer 2022 vorgenomme-
ne Grundimmunisierung mit 2 Impfstoffdosen auf-
grund der mit der Zeit abnehmenden Schutzwir-
kung bei einer erneuten Infektionswelle im kom-
menden Herbst und Winter kaum noch Schutz
bieten. Durch einen lingeren Impfabstand zwi-
schen den beiden Impfstoffdosen der Grundimmu-
nisierung, wie er sich bei einer moglichen Empfeh-
lung zu einer zweiten Impfung im Falle einer spa-
teren erneuten Infektionswelle ergeben wiirde,
kann eine insgesamt hohere Wirksambkeit erzielt
werden.

In der Vergangenheit haben unterschiedliche, sich
ablésende Virusvarianten das Pandemiegeschehen
bestimmt. Die weitere Entwicklung lisst sich nicht
vorhersehen. Es ist aber zu erwarten, dass auch zu-
kiinftig neue Virusvarianten auftreten oder alte zu-
riickkehren werden. Die Impfung ist nach derzeiti-
gem Wissen ein essenzieller Baustein fiir die Erlan-
gung einer Basisimmunitit. Unter Beriicksichti-
gung einer moglichen neuen Infektionswelle im
kommenden Herbst/Winter oder auch frither, kann
jetzt durch die Verabreichung einer 1. Impfstoff-
dosis an alle Kinder im Alter von 5—u Jahren ein
moglichst langer Impfabstand erreicht werden, falls
sich aufgrund der epidemischen Lage bzw. neuer
wissenschaftlicher Erkenntnisse die Notwendigkeit
einer weiteren Impfung zur Optimierung des Im-
munschutzes ergibt.


https://www.rki.de/DE/Content/Infekt/EpidBull/Archiv/2022/01/Art_01.html
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Aktualisierte Impfempfehlung

Die STIKO hat nach sorgfiltiger Abwigung aller ver-
fiigbaren wissenschaftlichen Daten ihre COVID-19-
Impfempfehlung fiir Kinder aktualisiert.

» Kinder mit Vorerkrankungen sollen weiterhin
eine Grundimmunisierung mit 2 Impfungen
sowie eine Auffrischimpfung erhalten.

» Gesunde Kinder sollen eine Grundimmunisie-
rung mit 2 Impfstoffdosen bekommen, wenn
sich in ihrem Umfeld Angehorige oder andere
Kontaktpersonen mit hohem Risiko fiir einen
schweren COVID-19-Verlauf befinden, die
durch eine Impfung selbst nicht sicher ge-
schiitzt werden konnen.

» Zusitzlich empfiehlt die STIKO allen anderen
Kindern zunichst nur eine COVID-19-Impf-
stoffdosis.

Diese Impfempfehlung wird vorsorglich ausgespro-
chen, weil ein erneuter Anstieg von SARS-CoV-2-
Infektionen im kommenden Herbst bzw. Winter zu
erwarten ist.

Die Impfung der 5—1u-jahrigen Kinder soll vorzugs-
weise mit Comirntay (10 pg) durchgefiithrt werden.
Die Verwendung von Spikevax (50pg) ist fiir 6—u-
jahrige Kinder alternativ ebenfalls méglich.

Die STIKO empfiehlt auch fiir Kinder, bei denen
noch keine SARS-CoV-2-Infektion nachgewiesen
wurde, zunichst nur eine Impfstoffdosis.

Ist der Zeitpunkt einer durchgemachten SARS-
CoV-2-Infektion bekannt, soll die Impfung frithes-
tens 3 Monate nach der Infektion verabreicht werden.

Gesunde Kinder, die bereits eine 2-malige Impfung

erhalten haben, sollen zunichst nicht erneut

geimpft werden. Fiir alle Kinder wird die Frage der

Notwendigkeit einer Vervollstindigung der Grund-

immunisierung bzw. einer Auffrischimpfung im

Spitsommer bzw. vor Wiederanstieg der Infektions-

zahlen erneut evaluiert. Als Entscheidungskriterien

werden folgende Punkte herangezogen:

» Epidemiologie und Eigenschaften der dann zir-
kulierenden Virusvarianten (Transmission und
Krankheitsschwere),

> Immunogenitit und Schutzwirkung der dann
verfigbaren Impfstoffe,

» Schutzdauer bei Vorliegen einer hybriden Im-
munitit bzw. nach COVID-19-Grundimmuni-
sierung und Auffrischimpfung.
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