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Neuerungen in dieser Aktualisierung

P Fiir Personen ab 18 Jahren, bei denen gegen
die von der EU zur Auffrischimpfung zugelas-
senen COVID-19-mRNA-Impfstoffe produktspe-
zifische medizinische Kontraindikationen beste-
hen, empfiehlt die STIKO alternativ eine Auf-
frischimpfung mit dem monovalenten Impfstoff
Nuvaxovid (5pg) von Novavax, die im Abstand
von mindestens 6 Monaten nach einem vorange-
gangenen immunologischen Ereignis (Infektion
oder Impfung) zu verabreichen ist. Die Auffrisch-
impfung mit Nuvaxovid ist auch bei individuel-
lem Wunsch nach entsprechender Beratung
moglich.

» Fiir 12—17-Jihrige ist Nuvaxovid zur Auffrisch-
impfung derzeit nicht zugelassen. Bei Kontraindi-
kationen fiir mRNA-Impfstoffe kann Nuvaxovid
nach Einzelfallentscheidung dennoch zur Auf-
frischimpfung in dieser Altersgruppe eingesetzt
werden. Die Anwendung stellt dann einen off
label-use dar und erfordert eine ausfiihrliche Auf-
klirung und Beratung.

P Trotz einer derzeit noch sehr limitierten Da-
tenlage kénnen immundefiziente Personen ab
12 Jahren, die ein hohes Risiko fiir einen schwe-
ren COVID-19-Verlauf haben und entweder eine
Kontraindikation fiir mRNA-Impfstoffe aufwei-
sen oder auf die bisher verfiigbaren Impfstoffe
keine messbare Immunantwort gegen SARS-
CoV-2 entwickelt haben, eine Nuvaxovid-Auf-
frischimpfung erhalten. Die Anwendung bei
12—17-jihrigen immundefizienten Personen
stellt einen off-label-use dar.

NERE 2
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P Seitdem 11.11.2022 ist der Omikron-adaptierte
bivalente mRNA-Impfstoff Comirnaty Original/
Omicron BA.4/5 von BionTech/Pfizer im Alter
von ;-1 Jahren fiir die Auffrischimpfung zuge-
lassen. Die bivalenten mRNA-Impfstoffe sollen
priferenziell zur Auffrischimpfung eingesetzt
werden. In der Altersgruppe 5—u Jahre empfiehlt
die STIKO eine Auffrischimpfung aktuell nur fiir
Kinder mit Vorerkrankungen. Die Anwendungs-
hinweise fiir den oben genannten bivalenten
Impfstoff wurden in der vorliegenden Aktualisie-
rung beriicksichtigt.

1. Hintergrund

Bei den Coronavirus Disease 2019-(COVID-19-)
Impfempfehlungen der Stindigen Impfkommissi-
on (STIKO) handelt es sich um Indikationsimpf-
empfehlungen im Rahmen einer Pandemie des
Severe Acute Respiratory Syndrome Coronavirus
Type 2 (SARS-CoV-2). Die STIKO bewertet kontinu-
ierlich auf Basis aller verfiigbaren Daten den Nut-
zen und das Risiko der COVID-19-Impfung sowohl
fuir die Allgemeinbevolkerung als auch fiir spezielle
Zielgruppen. Sobald neue Impfstoffe zugelassen
und verfiigbar sind oder relevante neue Erkenntnis-
se vorliegen, aktualisiert die STIKO ihre COVID-19-
Impfempfehlung. Die Publikation jeder Aktualisie-
rung erfolgt im Epidemiologischen Bulletin (Epid
Bull) und wird auf der Webseite des Robert Koch-
Instituts (RKI) bekannt gegeben. Ob es nach Ende
der pandemischen Situation eine Standardimpf-
empfehlung oder eine Indikationsimpfempfehlung
gegen COVID-19 geben wird, kann zum jetzigen
Zeitpunkt noch nicht beurteilt werden.

2. Impfziele

Das tibergeordnete Ziel der COVID-19-Impfempfeh-
lung der STIKO ist es, schwere Krankheitsverliufe,
Hospitalisierungen und Tod sowie Langzeitfolgen
nach COVID-19 in der gesamten Bevélkerung
Deutschlands so weit wie moglich zu reduzieren.

> Die COVID-19-Impfung soll insbesondere
Menschen schiitzen, die infolge von Alter oder
Vorerkrankungen ein hohes Risiko haben, an
COVID-19 schwer zu erkranken oder zu ver-
sterben.

P Ziel der Impfung von Schwangeren und Stillen-
den ist die Verhinderung schwerer COVID-19-
Verldufe und von Todesfillen sowie die Verhin-
derung von miitterlichen und fetalen bzw. neo-
natalen Komplikationen durch eine SARS-
CoV-2-Infektion.

» Durch die Impfung von Kindern und Jugend-
lichen soll zum einen eine SARS-CoV-2-Basis-
immunitit aufgebaut werden. Zum anderen
sollen selten auftretende schwere COVID-19-
Verldufe und Hospitalisierungen sowie mogli-
che Komplikationen der SARS-CoV-2-Infektion
verhindert werden.

» Die STIKO spricht sich explizit dagegen aus,
dass der Zugang von Kindern und Jugendlichen
zur Teilhabe an Bildung, Kultur und anderen
Aktivititen des sozialen Lebens vom Vorliegen
einer Impfung abhingig gemacht wird.

P> Personen mit erhéhtem arbeitsbedingtem
SARS-CoV-2-Expositionsrisiko (berufliche Indi-
kation) sollen unbedingt geschiitzt werden.

» Insbesondere in Umgebungen mit einem ho-
hen Anteil vulnerabler Personen (z. B. Schwan-
gere, Hochbetagte) und/oder einem hohen Aus-
bruchspotenzial soll durch die Impfung die
Virustransmission vermindert werden, um so
einen zusitzlichen Schutz zu bewirken.

» Die COVID-19-Impfung verfolgt auch das Ziel,
die Transmission von SARS-CoV-2 in der ge-
samten Bevilkerung zu reduzieren. Durch die
Impfung eines moglichst groflen Anteils der
Bevolkerung soll die Aufrechterhaltung der kri-
tischen Infrastruktur wihrend der Pandemie
gesichert werden.

3. COVID-19-Impfstoffe

Fir die Impfung gegen COVID-19 sind in der Euro-
pdischen Union (EU) verschiedene Impfstoffe zuge-
lassen, die bereits von der STIKO fiir unterschied-
keinem dieser COVID-19-Impfstoffe handelt es sich
um einen Lebendimpfstoff. Seit Herbst 2022 sind
zur Auffrischimpfung Omikron-adaptierte bivalente
mRNA-Impfstoffe von BioNTech/Pfizer (=12 Jahre:
Comirnaty Original/Omicron BA.1, > 5 Jahre: Comir-
naty Original/Omicron BA.4/5) und von Moderna
(=12 Jahre: Spikevax bivalent Original/Omicron
BA.1, Spikevax bivalent Original/Omicron BA.4/5)
zugelassen.
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Name Impf- Alters- Posnerung al Empfohlen I?osmrung Besonderheiten
(Hersteller) stofftyp gruppe fiir Gl zur Al fiir Al
6 Monate— 3 3 Impfstoff- nein _
4 Jahre e dosen?
Comirnaty 1 bzw. ]r:itb\jlogrkdr::
(BioNTech/ mRNA 5-11 Jahre 10pg 2 Impfstoff- 10pg
09 kungen und
Pfizer) dosen’ .
Immundefizienz
2 Impfstoff- ja (nicht Seltene unerwiinschte Ereignisse:
SR 30g dosen priferenziell) 30vg Peri-/Myokarditis
Comirnaty Original/ bivalent Z’.tb\i;:::iz:
Omicron BA.4/5 v 5-11 Jahre = nein ' 10pg
. mRNA kungen und
(BioNTech/Pfizer) ;
Immundefizienz
gon"imatysffligi"all Priferenziell sind zur Auffrischimpfung
micron BA. im Alter > 12 Jahren Omikron-
(BioNTech/Pfizer), bivalent =12 Jahre _ nein ia 15pg/ adaptierte bivalente mRNA-Impfstoffe
Comirnaty Original/ | mRNA - ) 15pg empfohlen; es kann jedoch auch ein
Omicron BA.4/5 monovalenter mRNA-Impfstoff
(BioNTech/Pfizer) verwendet werden.
Zugelassen
fiir die Alters- 25 2 Impfstoff- ; praferenziell wird in dieser
vg ) nein )
gruppe dosen - Altersgruppe Comirnaty empfohlen
6 Monate—
5 Jahre
. Zugelassen ja, bei Kindern
Spikevax (Moderna) mRNA fiir die Alters- 50pg mit Vorerkran- préferenziell wird in dieser
1 bzw. k d Altersgruppe Comirnaty empfohlen
gruppe ungen un grupp y emp:
6—11 Jahre 2 Impfstoff- Immundefizienz
dosen’? 50pg
(X3 ja, 230 Jahren Seltene unerwiinschte Ereignisse: Peri-/
=30 |ah 100 o _ht Myokarditis; Peri-/Myokarditisrisiko bei
=30ahre ke (mc . =12 bis <30-Jahrigen erhéht, daher
préferenziell) nicht empfohlen in dieser Altersgruppe
Zp!k?val);gva.lent Priferenziell sind zur Auffrischimpfung
riginal/Omicron im Alter > 12 Jahren Omikron-
BA.1 (Moderna), bivalent 230 |ah . . 25pg/ adaptierte bivalente mRNA-Impfstoffe
Spikevax bivalent mRNA =30 Jahre - e E 25pg empfohlen; es kann jedoch auch ein
Original/Omicron monovalenter mRNA-Impfstoff
BA.4/5 (Moderna) verwendet werden.
>60 Jahre;
Vaxzevria Vektor- seit 01.12.2021 =22,5x10® | 2 Impfstoff- . At seleer e beadilbelldiny
. in Deutschland nein = Ereignisse Altersbeschrankung auf
(AstraZeneca) basiert nicht mehr IE dosen >60 Jahre
verfiigbar
zugelassen als
Einzeldosis;
JCOVDEN, vormals Optimierung Aufg.rulnd ungeniigender EFfekti}/itéit
COVID-19 Vaccine Vektor- =8,92 log,, | mit einer . it @ erpiEieg
basi =60 Jahre d nein - aufgrund seltener thromboembolischer
]a.nssen Ua"sfe" asiert IE mMRNA- 9 ar Ereignisse Altersbeschrinkung auf
Cilag International) Nuvaxovid- =60 Jahre
Impfstoffdosis
empfohlen
Anwendung wiahrend der Schwanger-
schaft und Stillzeit wird aufgrund
12-17 )ahre nein - fehlender Daten zur Wirksamkeit und
. . Sicherheit des enthaltenen Adjuvans
adjuvantierter 2 Impfstoff- Matrix M derzeit nicht empfohlen, kann
Nuvaxovid (Novavax) | Protein- Spg d P jedoch in Einzelfillen erwogen werden,
impfstoff Sl z.B. wenn eine produktspezifische
i medizinische oder sonstige
=18 Jahre )a Spg Kontraindikation gegen mRNA-Impf-
stoffe besteht. Seltene unerwiinschte
Ereignisse: Peri-/Myokarditis.
Anwendung wahrend der Schwanger-
Telivicna schaft und Stillzeit wird aufgrund
CIEL naktivierter, fehlender Daten zur Wirksamkeit und
::OVID 19 adjuvantierter 33 Antigen- | 2 Impfstoff- . Sicherheit derzeit nicht empfohlen, kann
mpfstoff Valneva X 18-50 Jahre i nein - ; N
Ganzvirus- einheiten dosen jedoch in Einzelfillen erwogen werden,
(Valneva) impfstoft z.B. wenn eine produktspezifische
medizinische oder sonstige Kontraindi-
kation gegen mRNA-Impfstoffe besteht.

Tab. 1| Von der STIKO empfohlene COVID-19-Impfstoffe zur Grundimmunisierung (Gl) und Auffrischimpfung (Al)
(Stand: 15.12.2022). |E = infektiése Einheiten

durchgefiihrt werden, wenn sich in deren Umfeld Angehérige oder andere Kontaktpersonen mit hohem Risiko fiir einen schweren COVID-19-Verlauf
befinden, die selbst nicht geimpft werden kénnen oder bei denen der begriindete Verdacht besteht, dass die Impfung nicht zu einem ausreichenden
Schutz fihrt.
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3.1 Wirksamkeit der COVID-19-Impfstoffe

Alle von der STIKO empfohlenen COVID-19-Impf-
stoffe zeigten in den Zulassungsstudien nach einer
2-maligen Impfung eine hohe Wirksamkeit gegen
symptomatische Infektion (63—95%) und schwere
Erkrankung (75-100%). Eine detaillierte Darstel-
lung der Studien findet sich in den jeweiligen wis-
senschaftlichen Begriindungen der STIKO (s.
Daten aus Postmarketing-Beobachtungsstudien und
immunologische Daten herangezogen. Wihrend der
Dominanz des Wildtyps und der Alpha-Variante von
SARS-CoV-2 bestand eine sehr hohe Wirksambkeit
der Grundimmunisierung gegen symptomatische
Infektionen (80—90 %).' Das Auftreten neuer Virus-
varianten (insbesondere Delta und Omikron) hat es
notwendig gemacht, die Daten zur Wirksamkeit ge-
gen unterschiedliche Endpunkte regelmiflig zu ak-
tualisieren und Empfehlungen entsprechend anzu-
passen. In einem Living Systematic Review'"? wird
die Evidenz zur Vakzineeffektivitit der COVID-19-
Impfstofie fortlaufend aktualisiert. Wihrend der Do-
minanz der Delta-Variante kam es zu einer Abnah-
me der Wirksamkeit gegen symptomatische Infek-
tionen um 10-20 %, wihrend die Effektivitit in Be-
zug auf schwere Erkrankungen weitestgehend erhal-
ten war"? Unter der Zirkulation der Omikron-
Variante ist die Wirksamkeit der COVID-19-Grund-
immunisierung gegeniiber symptomatischer Infek-
tionen deutlich reduziert (auf 6-76% frithestens
14 Tage nach der 2. Impfstoftdosis bzw. auf 0-13%
nach >6 Monaten). Eine Auffrischimpfung fithrt zu
einem Wiederanstieg der Impfeffektivitit auf
56-69 % frithestens 14 Tage nach der 3. Impfstoff-
dosis (symptomatische Infektionen) bzw. 100%
(95% Konfidenzintervall (KI): 71,4—100 %) frithes-
tens 14 Tage nach der 3. Impfstoffdosis (schwere Er-
krankungen). Eine 2. Auffrischimpfung fiithrt bei be-
stimmten Zielgruppen zu einer weiteren Verbesse-
rung der Wirksamkeit und kann insbesondere

impfung?).

3.2 Sicherheitsaspekte fiir die praktische

Umsetzung

» Bei der Impfung sind die Anwendungshinwei-
se in den Fachinformationen zum jeweiligen

Impfstoft sowie die Rote-Hand-Briefe zu beach-
ten.

Die Impfung ist strikt intramuskulir (i. m.),
bevorzugt in den M. deltoideus, und keinesfalls
intradermal, subkutan oder intravaskulir zu ver-
abreichen. Im Tiermodell kam es nach
direkter intravaskulirer Injektion eines mRNA-
Impfstoffs zum Auftreten von Myo-/Perikarditis
(klinisch und histopathologisch).* Wenngleich
akzidentelle intravaskulire Injektionen bei einer
i. m.-Impfstoffapplikation nur sehr selten auftre-
ten, scheint bei COVID-19-Impfungen eine As-
piration bei i. m.-Applikation zur weiteren Erho-
hung der Impfstoffsicherheit sinnvoll.

Bei PatientInnen unter Antikoagulation soll die
Impfung ebenfalls i. m. mit einer sehr feinen
Injektionskaniile und einer anschliefRenden
festen Kompression der Einstichstelle iiber
mindestens 2 Minuten erfolgen.

Bei produktspezifischer Kontraindikation gegen
einen COVID-19-Impfstoff kann ein anderer zu-
gelassener COVID-19-Impfstoft einer anderen
Impfstofftechnologie eingesetzt werden. Bei-
spielsweise kann bei einer bestitigten IgE-
vermittelten Allergie gegen Inhaltsstoffe der
mRNA-Impfstoffe JCOVDEN (vormals
COVID-19 Vaccine Janssen), COVID-19-Impf-
stoff Valneva oder Nuvaxovid verwendet werden.
Zwischen mRNA- oder Vektor-basierten
COVID-19-Impfungen und der Verabreichung
anderer Totimpfstoffe muss kein Impfabstand
eingehalten werden. Sie konnen zeitgleich ge-
geben werden. Zu Impfungen mit Lebendimpf-
stoffen soll hingegen ein Mindestabstand von
14 Tagen vor und nach jeder COVID-19-Impfung

Der Proteinimpfstoff Nuvaxovid kann gleichzei-
tig mit einem Influenza-Totimpfstoff verab-
reicht werden. Zur Verabreichung von anderen
planbaren Tot- und/oder Lebendimpfungen
wird ein Abstand von 14 Tagen vor und nach

mit dem Totimpfstoff COVID-19-Impfstoff
Valneva und planbaren Tot- und/oder Lebend-


https://www.rki.de/DE/Content/Infekt/EpidBull/Archiv/2022/Ausgaben/07_22.pdf?__blob=publicationFile
https://www.rki.de/DE/Content/Infekt/EpidBull/Archiv/2022/Ausgaben/07_22.pdf?__blob=publicationFile
https://www.rki.de/DE/Content/Infekt/EpidBull/Archiv/2022/Ausgaben/07_22.pdf?__blob=publicationFile
https://www.rki.de/DE/Content/Infekt/EpidBull/Archiv/2021/39/Art_01.html
https://www.rki.de/DE/Content/Infekt/EpidBull/Archiv/2021/39/Art_01.html
https://www.rki.de/DE/Content/Infekt/EpidBull/Archiv/2021/39/Art_01.html
https://www.rki.de/DE/Content/Infekt/EpidBull/Archiv/2021/39/Art_01.html
https://www.rki.de/DE/Content/Infekt/EpidBull/Archiv/2021/39/Art_01.html
https://www.rki.de/DE/Content/Infekt/EpidBull/Archiv/2021/39/Art_01.html
https://www.rki.de/DE/Content/Infekt/EpidBull/Archiv/2021/39/Art_01.html
https://www.rki.de/DE/Content/Infekt/EpidBull/Archiv/2021/39/Art_01.html
https://www.rki.de/DE/Content/Infekt/EpidBull/Archiv/2022/Ausgaben/07_22.pdf?__blob=publicationFile
https://www.rki.de/DE/Content/Infekt/EpidBull/Archiv/2022/Ausgaben/07_22.pdf?__blob=publicationFile
https://www.rki.de/DE/Content/Infekt/EpidBull/Archiv/2022/Ausgaben/07_22.pdf?__blob=publicationFile
https://www.rki.de/DE/Content/Infekt/EpidBull/Archiv/2022/Ausgaben/07_22.pdf?__blob=publicationFile
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impfstoffen soll ein Mindestabstand von 14 Ta-
gen vor und nach der Valneva-Applikation ein-
gehalten werden.

Im Allgemeinen wird eine Nachbeobachtungs-
zeit nach Verabreichung einer COVID-19-Imp-
fung von mindestens 15 Minuten empfohlen.
Lingere Nachbeobachtungszeiten sollten bei
bestimmten Risikokonstellationen eingehalten
werden, z. B. bei schweren kardialen oder respi-
ratorischen Grunderkrankungen oder bei stir-
keren oder anaphylaktischen Reaktionen auf
Impfungen in der Anamnese.

Es ist ratsam, in den ersten Tagen nach einer
Impfung erhebliche korperliche Belastungen,
z.B. Leistungssport, zu vermeiden.

Nach Applikation von Comirnaty, Spikevax,
Nuvaxovid, COVID-19-Impfstoff Valneva, Vax-
zevria und JCOVDEN (vormals COVID-19 Vac-
cine Janssen) sind einzelne schwerwiegende
allergische oder pseudoallergische Unvertrag-
lichkeitsreaktionen aufgetreten. Nach derzeiti-
ger Datenlage ist ein generell erhéhtes Risiko
fiir schwerwiegende unerwiinschte Wirkungen
bei Personen mit vorbekannten allergischen Er-
krankungen bei Impfung mit mRNA-Impfstof-
fen nicht anzunehmen, sofern keine Allergie
gegen einen Inhaltsstoff des jeweiligen Impf-
stoffs vorliegt (z.B. Polyethylenglykol im Falle
der COVID-19-mRNA-Impfstoffe). Zur weite-

wiesen.

Nach der Impfung mit den mRNA-Impfstoffen
sind in seltenen Fillen Myo-/Perikarditiden auf-
getreten. Betroffen waren bisher {iberwiegend

Die Komplikationen traten gréfitenteils in den
ersten 14 Tagen nach der 2. Impfstoffdosis auf.
Entsprechende Warnhinweise wurden in die
Fachinformationen von Comirnaty und Spike-
vax aufgenommen. Die akuten Erkrankungen
verliefen meist mild. Treten nach der Impfung
mit einem mRNA-Impfstoff Atemnot, Herz-
rhythmusstérungen oder Brustschmerzen auf,
sollen die Betroffenen umgehend irztliche

Hilfe in Anspruch nehmen. Uber mégliche
Spatfolgen kénnen zurzeit keine belastbaren
Aussagen gemacht werden.

Auch nach der Impfung mit Nuvaxovid sind in
seltenen Fillen Myo-/Perikarditiden aufgetre-
ten. Entsprechende Warnhinweise wurden in
die Fachinformationen von Nuvaxovid aufge-
nommen. Es ist derzeit nicht bekannt, ob zur
Vervollstindigung der Impfserie bei Personen,
die nach der Impfung mit einem mRNA-Impf-
stoff Myo-/Perikarditiden entwickelt hatten,
nachfolgend Nuvaxovid ohne Gefahr von erneu-
ten oder sich verschlimmernden Myo-/Perikar-
ditiden eingesetzt werden kann.

Tritt nach einer Impfung mit einem mRNA-
Impfstoff oder Nuvaxovid eine Myo- oder Peri-
karditis auf, sollte in der Regel auf die Verabrei-
chung weiterer Impfstoffdosen dieser Impfstof-
fe verzichtet werden.

Sehr seltene Fille von Thrombosen in Kombi-
nation mit Thrombozytopenien sind 4—21 Tage
nach der Impfung mit Vaxzevria oder
JCOVDEN (vormals COVID-19 Vaccine Jans-
sen) aufgetreten (sog. Thrombose-mit-Throm-
bozytopenie-Syndrom [TTS]). Einzelne Fille
traten mit erhShter Gerinnungsaktivitit oder
Blutungen im ganzen Korper auf. Entspre-
chende Warnhinweise wurden in die Fachin-
formationen der beiden Impfstoffe aufgenom-
men. Die STIKO hat die Impfung mit den bei-
den Vektor-basierten Impfstoffen Vaxzevria
und JCOVDEN (vormals COVID-19 Vaccine
Janssen) im Regelfall nur fiir Personen im
Alter = 6o Jahre empfohlen, da in dieser Alters-
gruppe aufgrund der ansteigenden COVID-19-
Letalitit die Nutzen-Risiko-Abwigung eindeu-

land seit dem o1.12.2021 nicht mehr verfigbar.
Mit den genannten Vektor-basierten Impfstof-
fen geimpfte Personen sollten dariiber aufge-
klart werden, dass sie bei Symptomen wie star-
ken anhaltenden Kopfschmerzen, Kurzatmig-
keit, Beinschwellungen, anhaltenden Bauch-
schmerzen, neurologischen Symptomen oder
punktférmigen Hautblutungen umgehend
drztliche Hilfe in Anspruch nehmen sollten.
ArztInnen sollten auf Anzeichen und Sympto-


https://www.pei.de/SharedDocs/Downloads/DE/newsroom/mitteilungen/201223-stellungnahme-empfehlung-allergiker.pdf?__blob=publicationFile&v=6
https://www.pei.de/SharedDocs/Downloads/DE/newsroom/mitteilungen/201223-stellungnahme-empfehlung-allergiker.pdf?__blob=publicationFile&v=6
https://www.pei.de/SharedDocs/Downloads/DE/newsroom/mitteilungen/201223-stellungnahme-empfehlung-allergiker.pdf?__blob=publicationFile&v=6
https://www.pei.de/SharedDocs/Downloads/DE/newsroom/mitteilungen/201223-stellungnahme-empfehlung-allergiker.pdf?__blob=publicationFile&v=6
https://www.rki.de/SharedDocs/FAQ/COVID-Impfen/Flowchart_Allergieanamnese.pdf?__blob=publicationFile
https://www.rki.de/SharedDocs/FAQ/COVID-Impfen/Flowchart_Allergieanamnese.pdf?__blob=publicationFile
https://www.rki.de/SharedDocs/FAQ/COVID-Impfen/Flowchart_Allergieanamnese.pdf?__blob=publicationFile
https://www.rki.de/SharedDocs/FAQ/COVID-Impfen/Flowchart_Allergieanamnese.pdf?__blob=publicationFile
https://www.rki.de/DE/Content/Infekt/EpidBull/Archiv/2021/33/Art_01.html
https://www.rki.de/DE/Content/Infekt/EpidBull/Archiv/2021/33/Art_01.html
https://www.rki.de/DE/Content/Infekt/EpidBull/Archiv/2021/Ausgaben/19_21.pdf?__blob=publicationFile
https://www.rki.de/DE/Content/Infekt/EpidBull/Archiv/2021/Ausgaben/19_21.pdf?__blob=publicationFile
https://www.rki.de/DE/Content/Infekt/EpidBull/Archiv/2021/Ausgaben/19_21.pdf?__blob=publicationFile
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Personengruppe

Umfang der Impfempfehlung
fiir die jeweilige Personengruppe

Anmerkung

Personen mit Vorerkrankungen inkl.
Immundefizienz 6 Monate bis 4 Jahre

Siehe Tabelle 8 und Tabelle 9

Personen mit Vorerkrankungen
inkl. Immundefizienz = 5 Jahre

6 Monate bis 4 Jahre

Nach individueller Risikoeinschitzung in Absprache mit
der behandelnden Arztin/dem behandelnden Arzt
Grundimmunisierung fiir gesunde Kinder, in deren
Umfeld sich enge Kontaktpersonen mit hohem Risiko fiir
einen schweren COVID-19-Verlauf befinden, die durch
eine Impfung selbst nicht sicher geschiitzt werden
kénnen.

5-11 Jahre

Generelle Impfempfehlung

Nach individueller Risikoeinschitzung in Absprache mit
der behandelnden Arztin/dem behandelnden Arzt
Grundimmunisierung fiir gesunde Kinder, in deren Umfeld
sich enge Kontaktpersonen mit hohem Risiko fiir einen
schweren COVID-19-Verlauf befinden, die durch eine
Impfung selbst nicht sicher geschiitzt werden kénnen.

Bei individuellem Wunsch von Kindern und Eltern bzw.
Sorgeberechtigten kann die vollstindige COVID-19-Grund-
immunisierung auch bei 5-11-jihrigen Kindern ohne
Vorerkrankungen nach arztlicher Aufkldrung erfolgen.

12-17 Jahre

18-59 Jahre

=60 Jahre

Bewohnerlnnen in Einrichtungen der
Pflege sowie Personen mit einem
erhohten Risiko fiir einen schweren
Krankheitsverlauf in Einrichtungen der
Eingliederungshilfe

Schwangere ab dem 2. Trimenon

Eine akzidentelle Impfung in der Friihschwangerschaft ist
keine Indikation fiir einen Schwangerschaftsabbruch.

Stillende

Eine COVID-19-Impfung von Stillenden ist bei unkompli-
ziertem Verlauf auch im Wochenbett méglich.

Personal in medizinischen Einrich-
tungen und Pflegeeinrichtungen,
insbesondere solchen mit direktem
Patientlnnen- bzw. Bewohnerlnnen-
kontakt

Fiir Jugendliche, die titigkeits- bzw. arbeitsbedingt entweder
ein erhohtes Expositionsrisiko aufweisen oder engen
Kontakt zu vulnerablen Personengruppen haben, besteht

Tab. 2 | Impfempfehlung nach Alters- bzw. Personengruppen (Stand: 15.12.2022)

me einer Thromboembolie in Kombination mit
einer Thrombozytopenie achten, wenn sich Pa-
tientInnen vorstellen, die kiirzlich mit Vektor- | 2
basierten COVID-19-Impfstoffen geimpft wur-
den. Dies gilt insbesondere, wenn PatientInnen
uiber mehr als 3 Tage nach der Impfung begin-
nende und dann anhaltende Kopfschmerzen
klagen oder punktférmige Hautblutungen auf-
treten. Weitere Informationen und Hinweise
zur Diagnostik und Therapie findet man in der

Fiir die Meldungen von iiber das iibliche Maf

hinausgehenden Impfreaktionen und -kompli-
kationen soll das etablierte Verfahren verwen-
det werden (s. Kapitel 4.10 ,Impfkomplikatio-



https://www.rki.de/DE/Content/Infekt/EpidBull/Archiv/2022/Ausgaben/46_22.pdf?__blob=publicationFile
https://www.rki.de/DE/Content/Infekt/EpidBull/Archiv/2022/Ausgaben/46_22.pdf?__blob=publicationFile
https://www.rki.de/DE/Content/Infekt/EpidBull/Archiv/2021/Ausgaben/39_21.pdf?__blob=publicationFile
https://www.rki.de/DE/Content/Infekt/EpidBull/Archiv/2021/Ausgaben/39_21.pdf?__blob=publicationFile
https://www.rki.de/DE/Content/Infekt/EpidBull/Archiv/2021/Ausgaben/43_21.pdf?__blob=publicationFile
https://www.rki.de/DE/Content/Infekt/EpidBull/Archiv/2022/Ausgaben/07_22.pdf?__blob=publicationFile
https://www.rki.de/DE/Content/Infekt/EpidBull/Archiv/2022/Ausgaben/21_22.pdf%3F__blob%3DpublicationFile
https://www.rki.de/DE/Content/Infekt/EpidBull/Archiv/2022/Ausgaben/33_22.pdf?__blob=publicationFile
https://www.rki.de/DE/Content/Infekt/EpidBull/Archiv/2022/Ausgaben/21_22.pdf%3F__blob%3DpublicationFile
https://www.rki.de/DE/Content/Infekt/EpidBull/Archiv/2021/Ausgaben/33_21.pdf?__blob=publicationFile
https://www.rki.de/DE/Content/Infekt/EpidBull/Archiv/2021/Ausgaben/33_21.pdf?__blob=publicationFile
https://www.rki.de/DE/Content/Infekt/EpidBull/Archiv/2022/Ausgaben/03_22.pdf?__blob=publicationFile
https://www.rki.de/DE/Content/Infekt/EpidBull/Archiv/2021/Ausgaben/02_21.pdf?__blob=publicationFile
https://www.rki.de/DE/Content/Infekt/EpidBull/Archiv/2021/Ausgaben/02_21.pdf?__blob=publicationFile
https://www.rki.de/DE/Content/Infekt/EpidBull/Archiv/2021/Ausgaben/48_21.pdf?__blob=publicationFile
https://www.rki.de/DE/Content/Infekt/EpidBull/Archiv/2021/Ausgaben/02_21.pdf?__blob=publicationFile
https://www.rki.de/DE/Content/Infekt/EpidBull/Archiv/2021/Ausgaben/02_21.pdf?__blob=publicationFile
https://www.rki.de/DE/Content/Infekt/EpidBull/Archiv/2021/Ausgaben/43_21.pdf?__blob=publicationFile
https://www.rki.de/DE/Content/Infekt/EpidBull/Archiv/2022/Ausgaben/33_22.pdf?__blob=publicationFile
https://www.rki.de/DE/Content/Infekt/EpidBull/Archiv/2021/Ausgaben/02_21.pdf?__blob=publicationFile
https://www.rki.de/DE/Content/Infekt/EpidBull/Archiv/2021/Ausgaben/02_21.pdf?__blob=publicationFile
https://www.rki.de/DE/Content/Infekt/EpidBull/Archiv/2021/Ausgaben/43_21.pdf?__blob=publicationFile
https://www.rki.de/DE/Content/Infekt/EpidBull/Archiv/2022/Ausgaben/07_22.pdf?__blob=publicationFile
https://www.rki.de/DE/Content/Infekt/EpidBull/Archiv/2021/Ausgaben/38_21.pdf?__blob=publicationFile
https://www.rki.de/DE/Content/Infekt/EpidBull/Archiv/2021/Ausgaben/38_21.pdf?__blob=publicationFile
https://www.rki.de/DE/Content/Infekt/EpidBull/Archiv/2021/Ausgaben/48_21.pdf?__blob=publicationFile
https://www.rki.de/DE/Content/Infekt/EpidBull/Archiv/2021/Ausgaben/38_21.pdf?__blob=publicationFile
https://www.rki.de/DE/Content/Infekt/EpidBull/Archiv/2021/Ausgaben/38_21.pdf?__blob=publicationFile
https://www.rki.de/DE/Content/Infekt/EpidBull/Archiv/2021/Ausgaben/48_21.pdf?__blob=publicationFile
https://www.rki.de/DE/Content/Infekt/EpidBull/Archiv/2021/Ausgaben/02_21.pdf?__blob=publicationFile
https://www.rki.de/DE/Content/Infekt/EpidBull/Archiv/2021/Ausgaben/43_21.pdf?__blob=publicationFile
https://www.rki.de/DE/Content/Infekt/EpidBull/Archiv/2022/Ausgaben/07_22.pdf?__blob=publicationFile
https://gth-online.org/wp-content/uploads/2021/03/GTH-Stellungnahme-AstraZeneca_3-29-2021.pdf
https://gth-online.org/wp-content/uploads/2021/03/GTH-Stellungnahme-AstraZeneca_3-29-2021.pdf
https://www.rki.de/DE/Content/Kommissionen/STIKO/Empfehlungen/Impfempfehlungen_node.html
https://www.rki.de/DE/Content/Kommissionen/STIKO/Empfehlungen/Impfempfehlungen_node.html
https://www.rki.de/DE/Content/Kommissionen/STIKO/Empfehlungen/Impfempfehlungen_node.html
https://www.pei.de/DE/arzneimittelsicherheit/pharmakovigilanz/meldeformulare-online-meldung/meldeformulare-online-meldung-node.html
https://www.pei.de/DE/newsroom/dossier/coronavirus/arzneimittelsicherheit.html
https://www.pei.de/DE/newsroom/dossier/coronavirus/arzneimittelsicherheit.html
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4. STIKO-Empfehlungen nach Alters-
bzw. Personengruppen

Eine Ubersicht zu den altersentsprechenden
COVID-19-Impfempfehlungen der STIKO gibt
Tabelle 2.

5. Personen mit besonderer Indikation
fiir eine COVID-19-Impfung aufgrund
eines erhéhten Infektionsrisikos oder des
Risikos fiir einen schweren Verlauf
Bestimmte Vorerkrankungen und das zunehmende

ren Krankheitsverlauf.

6. Impfschemata nach Alters- bzw.
Personengruppen

Das von der STIKO empfohlene Vorgehen zur
Grundimmunisierung und zu Auffrischimpfungen

ODb und ggf. wann nach Ende der pandemischen Si-

tuation fiir die Allgemeinbevélkerung weitere Auf-
frischimpfungen empfohlen werden, kann derzeit
noch nicht gesagt werden.

Fiir die 2. Impfstoffdosis der Grundimmunisierung
soll grundsitzlich der Impfstoff verwendet werden,
mit dem die Impfserie begonnen wurde.

A) Personen im Alter =60 Jahren

B) Personen im Alter ab 18 Jahren mit Grunderkrankungen, die ein erhéhtes Risiko fiir schwere COVID-19-Verliufe haben, z.B.

> Angeborene oder erworbene Immundefizienz bzw. Immun-
suppression (z.B. HIV-Infektion, Z.n. Organtransplantation mit
immunsuppressiver Therapie)

» Autoimmunerkrankungen, inkl. rheumatologische Erkrankungen

» Chronische Herz-Kreislauf-Erkrankungen

> Chronische Krankheiten der Atmungsorgane

> Chronische Lebererkrankungen, inkl. Leberzirrhose

> Chronische Nierenerkrankungen

» Chronisch-entziindliche Darmerkrankungen

» Chronische neurologische Erkrankungen

» Demenz oder geistige Behinderung

» Psychiatrische Erkrankungen

» Stoffwechselerkrankungen, inkl. Adipositas mit Body Mass Index
(BMI) >30 kg/m? und Diabetes mellitus

> Trisomie 21

» Krebserkrankungen unter immunsuppressiver, antineoplastischer
Therapie

C) Frauen im gebarfahigen Alter, noch ungeimpfte Schwangere ab dem 2. Trimenon sowie noch ungeimpfte Stillende

D) Kinder und Jugendliche im Alter von 6 Monaten bis 17 Jahren mit Grunderkrankungen, die ein erhéhtes Risiko fiir schwere COVID-19-

Verliufe haben

» Adipositas (>97. Perzentile des BMI)

> Angeborene oder erworbene Immundefizienz oder relevante
Immunsuppression

» Angeborene zyanotische Herzfehler (O,-Ruhesittigung <80 %) und
Einkammerherzen nach Fontan-Operation

» Chronische Lungenerkrankungen mit einer anhaltenden Einschran-
kung der Lungenfunktion unterhalb der 5. Perzentile, definiert als
z-Score-Wert <-1,64 fiir die forcierte Einsekundenkapazitit (FEV1)
oder Vitalkapazitit (FVC)

» Chronische Nierenerkrankungen

» Chronische neurologische oder neuromuskulire Erkrankungen

» Diabetes mellitus, wenn nicht gut eingestellt bzw. mit HbA1c-Wert
>9,0% im Alter =5 Jahre

> Frithgeborene im Alter <2 Jahre

» Schweres oder unkontrolliertes Asthma bronchiale im Alter =5 Jahre

» Schwere Herzinsuffizienz

» Schwere pulmonale Hypertonie

» Syndromale Erkrankungen mit schwerer Beeintrichtigung

> Trisomie 21

» Tumorerkrankungen und maligne himatologische Erkrankungen

E) Bewohnerlnnen und Betreute in Einrichtungen der Pflege sowie Personen mit einem erhéhten Risiko fiir einen schweren Krankheitsverlauf in

Einrichtungen der Eingliederungshilfe

F) Enge Kontaktpersonen von Schwangeren oder Personen mit einem Risiko fiir schwere COVID-19-Verliufe

G) Personen, die arbeitsbedingt besonders exponiert sind, engen Kontakt zu vulnerablen Personengruppen haben, oder Personen in

Schliisselpositionen, z. B.

> Personal mit erhéhtem Expositionsrisiko in medizinischen
Einrichtungen

> Personal mit engem Kontakt zu vulnerablen Gruppen in medizini-
schen Einrichtungen

» Pflegepersonal und andere Titige in der ambulanten und stationéren
Altenpflege oder Versorgung von Personen mit Demenz oder geistiger
Behinderung

» Tétige in Gemeinschaftsunterkiinften
» Medizinisches Personal im Offentlichen Gesundheitsdienst (OGD)
> Lehrerlnnen und Erzieherlnnen
» Beschiftigte im Einzelhandel
» Beschiftigte zur Aufrechterhaltung der &ffentlichen Sicherheit
und der Verteidigung
> Personal in Schliisselpositionen der Landes- und Bundesregierungen
» Berufsgruppen der kritischen Infrastruktur

Tab. 3 | Personen mit besonderer Indikation fiir eine COVID-19-Impfung z. B. aufgrund eines erhéhten Infektionsrisikos oder des
Risikos fiir einen schweren Verlauf (Gruppen und Vorerkrankungen sind nicht nach Relevanz geordnet.) (Stand: 15.12.2022)

RENRE
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Personengruppe

Grundimmunisierung

Auffrischimpfung?®

1. Impfstoffdosis

2. Impfstoffdosis

Empfohlener
Impfabstand
(Wochen)'

3. Impfstoffdosis

Empfohlener
Abstand zur
2. Impfstoffdosis®

6 Monate bis 4 Jahre
mit Vorerkrankungen

3-malige Corminaty-

Impfung im Abstand von 0-3-8 Wochen

(Mindestabstand zur jeweils vorangegangenen Impfung)

(s. Tab.3) Spikevax (25pg)® | Spikevax (25pg)® =4 Wochen
. . Comirnaty Original /Omi
5-11-Jahrige mit Vorerkran- | Comirnaty (10pg) | Comirnaty (10ug) 3-6 BZI.“ZI/FSH;)éng;gma fomicren >6 Monate*
kungen (s. Tab.3) Spikevax (50pg)® | Spikevax (50pg)® 4-6 Spikevax (50 pg)®
s Comirnaty (10pg)
gesunde 5-11-)4hrige S ol (@)
Comirnaty (30 Comirnaty (30 3-6
12-17Jshrige omimaty (30pg) | Comirnaty (30g) =6 Monate
Nuvaxovid Nuvaxovid =3 Comirnaty Original/Omi
- - omirnaty Original/Omicron
Comlma1.:y (30ue) ComlrnaFy (30pe) 3-6 BA.1 oder Comirnaty Original/
18—29-Jshrige Nuvaxovid Nuvaxovid =3 Omicron BA.4/5%
COVID-19-Impf- COVID-19-Impfstoff -4
stoff Valneva Valneva B
Comirnaty (30pg) | Comirnaty (30pg) 3-6
30-59-)ahrige Spikevax (100pg) | Spikevax (100 pg) 4-6
Nuvaxovid Nuvaxovid =3
- COVID-19-Impf- COVID-19-Impfstoff
30-50-Jahrige stoff Valneva Valneva =4
Cornlrnaty (301g) Co'mlrnaty (301g) -6 Comirnaty Original/Omicron
Spikevax (100pg) | Spikevax (100pg) -6 BA.1 oder Comirnaty Original/
Voo Comirnaty (30 ug) Omicron BA.4/5 oder Spikevax | =6 Monate
Spikevax (100 pg) bivalent Original/Omicron
Optimierung der BA.1, Spikevax bivalent
=60-Jhrige |COVDEN Grundimmunisie- Original/Omicron BA.4/5%
rung mit Comirntay =4
(vormals (30 Spik
COVID-19 ve), Spikevax
Vaccine Janssen e
J ) oder COVID-19-Impf-
stoff Valneva
Nuvaxovid Nuvaxovid =3
. Comirnaty Original/Omicron
SR 3 e Comirnaty (30pg) | Comirnaty (30pg) 3-6 BA.1 oder Comirnaty Original/

dem 2. Trimenon®

Omicron BA.4/5

Personen, die mit einem inaktivierten Ganzvirusimpfstoff (Covaxin/BBV152 [Bharat Biotech], Covilo [Sinopharm] oder Corona

oder mit dem Vektor-basierten Impfstoff Sputnik V (Gamaleja) vorgeimpft sind

Vac [Sinovac])

Bereits erfolgte Impfung(en)

Empfehlung zur Grundimmunisierung

Empfehlung zur Auffrischimpfung

52.3,9
=

Empfohlener

Empfohlener

1.Impfstoffdosis | 2. Impfstoffdosis Impfabstand | 3. Impfstoffdosis Abstand zur
(Wochen)' 2. Impfstoffdosis
Comirnaty (30pg) | Comirnaty (30pg) 36
) Spikevax (100pg)” | Spikevax (100pg)’ Alter = 12 Jahre: Comirnaty

1 Impfstoffdosis Nuvaxovid Nuvaxovid =3 Original /Omicron BA.1 oder
COVID-19-Impf- | COVID-19-Impfstoff ab4 Comirnaty Original/Omicron
stoff Valneva™ Valneva™ BA.4/5; -6 Monate
keine erneute Grundimmunisierung Alter =30 Jahre: Spikevax

=2 Impfstoffdosen notwendig - bivalent Original/Omicron

Personen, die einen anderen 2T, Sfpll e bl it

T [ e S Erneute Grundimmunisierung mit einem ab 4 Original/Omicron BA.4/5

Impfstoff erhalten haben

in der EU zugelassenen Impfstoff

Tab. 4 | Von der STIKO empfohlene Impfstoffe und Impfabstinde zur Grundimmunisierung und 1. Auffrischimpfung von
Immungesunden gegen COVID-19 (Stand: 15.12.2022)

1 Sollte der empfohlene Abstand zwischen der 1. und 2. Impfstoffdosis iiberschritten worden sein, kann die Impfserie dennoch fortgesetzt werden
und muss nicht neu begonnen werden. 2 Bestehen produktspezifische medizinische Kontraindikationen gegen die Verwendung von Comirnaty

bzw. Spikevax, kann Nuvaxovid oder JCOVDEN (vormals COVID-19 Vaccine Janssen) verwendet werden. 3 Die Auffrischimpfung mit Nuvaxovid
ist bei individuellem Wunsch nach entsprechender Beratung méglich. 4 Eine 1. Auffrischimpfung wird fiir Kinder mit Vorerkrankungen im Abstand

von =6 Monaten nach abgeschlossener Grundimmunisierung und fiir Kinder mit Immundefizienz im Abstand von =3 Monaten nach abgeschlos-
sener Grundimmunisierung empfohlen. 5 Wenn die Schwangerschaft nach bereits verabreichter 1. Impfstoffdosis festgestellt wurde, sollte die
2.Impfstoffdosis erst ab dem 2. Trimenon verabreicht werden. 6 In begriindeten Einzelfillen kann der Impfabstand auf 4 Monate reduziert werden.
7 Die Verwendung von Spikevax (100 pg) ist erst ab dem Alter =30 Jahren und nicht in der Schwangerschaft empfohlen. 8 Im Alter von 6 Monaten
bis 11 Jahren wird priferenziell Comirnaty in der altersspezifischen Formulierung empfohlen. Die Verwendung von Spikevax ist méglich.

9 Priferenziell sind zur Auffrischimpfung Omikron-adaptierte bivalente mRNA-Impfstoffe empfohlen; es kann jedoch auch alternativ der
monovalente mRNA-Impfstoff Comirnaty oder Spikevax verwendet werden. 10 COVID-19-Impfstoff Valneva ist nur zur Grundimmunisierung im
Alter von 18—50 Jahren zugelassen.
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Personengruppe 4. Ereignis Empfohlener Abstand zum
8rupp (weitere Auffrischimpfung)’ vorangegangenen Ereignis
Personen ab dem Alter von €0 Jahren Comirnaty Original/Omicron BA.1 oder Comirnaty -6 Monate®
Bewohnerlnnen in Einrichtungen der Pflege sowie Original/Omicron BA.4/5 oder Spikevax bivalent
Personen mit einem erhdhten Risiko fur einen schweren O”g'”a'/Om'Cmﬂ BA.1, Spikevax bivalent Original/
Krankheitsverlauf in Einrichtungen der Eingliederungshilfe | Omicron BA.4/5%
I Personen mit ID ab dem Alter von =5 Jahren 5-11 Jahre: Comirnaty Original/Omicron BA.4/5 (10pg) =3 Monate
=12 Jahre: Comirnaty Original/Omicron BA.1 oder
Personen im Alter ab 5 Jahren mit Grunderkrankungen, Comirnaty Original/Omicron BA.4/5 oder Spikevax
die ein erhéhtes Risiko fiir schwere COVID-19-Verlaufe bivalent Original/Omicron BA.1, Spikevax bivalent
haben (s.o0.) Original/Omicron BA.4/5%*
=6 Monate?

Comirnaty Original/Omicron BA.1 oder Comirnaty
Original/Omicron BA.4/5 oder Spikevax bivalent
Original/Omicron BA.1, Spikevax bivalent Original/
Omicron BA.4/5%*

Personal in medizinischen Einrichtungen und Pflegeein-
richtungen, insbesondere solchen mit direktem
PatientInnen- bzw. Bewohnerlnnenkontakt

Tab. 5 | Empfehlungen zu Indikationsgruppen, Impfstoffen und Impfabstanden zur weiteren Auffrischimpfung gegen COVID-19
(Stand: 15.12.2022). 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 Bei immungesunden
Personen ist ein lingerer Impfabstand fiir den Langzeitschutz immunologisch giinstiger. In begriindeten Einzelfillen kann die weitere Auffrischimp-
fung bereits nach frithestens 4 Monaten erwogen werden. 4 Priferenziell sind Omikron-adaptierte bivalente mRNA-Impfstoffe empfohlen; es kann
jedoch auch alternativ der monovalente mRNA-Impfstoff Comirnaty (30 pg) oder Spikevax (50 pg) verwendet werden.

Auffrischimpfung (Empfohle-

Personen- Schema der durchgefiihrten Grundimmunisierung Optimierung der ner Abstand =6 Monate zur
ruppe Grundimmunisierung im 2. Impfstoffdosis)
8rupPP Abstand von =4 Wochen
1. Impfstoffdosis 2. Impfstoffdosis 3. Impfstoffdosis
Vaxzevria Vaxzevria
mRNA-Impfstoff Vektor-basierter Impfstoff
Vaxzevria Comirnaty Original/Omicron
JCOVDEN (vormals COVID-19 BA.1 oder
Vaccine Janssen) (Aol TIE L Comirnaty Original/Omicron
- 18.Jahrige COVID-19 Vaccine Janssen) BA.4/5 oder Spikevax bivalent
= & Vaxseuria JCOVDEN (vormals keine Original/Omicron BA.1,
COVID-19 Vaccine Janssen) Spikevax bivalent Original/
Omicron BA.4/5
Vaxzevria Comirnaty (30pg) (=30-Jihrige)'2*

Vaxzevria oder mRNA-Impfstoff
oder JCOVDEN (vormals Nuvaxovid
COVID-19 Vaccine Janssen)

Spikevax (100 pg) Spikevax (100 pg)
Comirnaty (30 ug) Comirnaty Original/Omicron
=18-29-)4hrige ; BA.1 oder
= _ Nuvaxovid Comirnaty Original/Omicron
2,4
COVID-19-Impfstoff ERs
Valneva®
]CO\_/DEN {vormals COVID-13 Comirnaty (30 ug) oder Comirnaty Original/Omicron
Vaccine Janssen) Spikevax (100 pg) im BA.1 oder

Abstand von =4 Wochen Comirnaty Original/Omicron
BA.4/5 oder Spikevax bivalent

>30-59-)ahrige -

Nuvaxovid - >
Original/Omicron BA.1,

COVID-19-Impfstoff Spikevax bivalent Original/

Valneva? Omicron BA.4/5"%*

Tab. 6 | Vorgehen zur 1. Auffrischimpfung gegen COVID-19 bei Impfschemata, die von den aktuellen STIKO-Empfehlungen zur
Grundimmunisierung abweichen (Stand: 15.12.2022)

1 Im Alter von 18—29 Jahren und bei Schwangeren soll nur Comirnaty eingesetzt werden. 2 Bestehen produktspezifische medizinische Kontraindi-
kationen gegen die Verwendung von Comirnaty bzw. Spikevax, kann Nuvaxovid verwendet werden. 3 COVID-19-Impfstoff Valneva ist nur fiir die
Grundimmunisierung im Alter von 18—50 Jahren zugelassen. 4 Priferenziell sind Omikron-adaptierte bivalente mRNA-Impfstoffe empfohlen;

es kann jedoch alternativ der monovalente mRNA-Impfstoff Comirnaty (30 pg) oder Spikevax (50 pg) verwendet werden.
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Auch wenn fiir die Grundimmunisierung nicht
oder nicht mehr von der STIKO empfohlene Impf-
stoffe bzw. Impfschemata zur Anwendung gekom-
men sind, empfiehlt die STIKO fiir die Durchfiih-
rung von indizierten Auffrischimpfungen im Alter
=5 Jahren priferenziell einen Omikron-adaptierten
bivalenten mRNA-Impfstoft (Comirnaty Original/
Omicron BA.1, Comirnaty Original/Omicron BA.4/5
oder Spikevax bivalent Original/Omicron BA.1,
Spikevax bivalent Original/Omicron BA.4/5) unter
Berticksichtigung der altersspezifischen Zulassung.
Die Verwendung von Spikevax, Spikevax bivalent
Original/Omicron BA. und Spikevax bivalent
Original/Omicron BA.4/5 ist erst ab dem Alter =30
Jahren und nicht in der Schwangerschaft empfoh-
len. Die STIKO betrachtet in der Altersgruppe =30
Jahre die beiden mRNA-Impfstoffe als gleichwertig.
Auch die bisherigen monovalenten mRNA-Impfstof-
fe Comirnaty und Spikevax konnen fiir die Auffrisch-
impfung weiterhin eingesetzt werden, da sie unver-
indert vor schweren COVID-19-Verliufen schiitzen.

Personen, die mit einem nicht in der EU zugelas-
senen, inaktivierten Ganzvirusimpfstoff (Covaxin/
BBVi152 [Bharat Biotech], Covilo [Sinopharm] oder
CoronaVac [Sinovac]) oder mit dem Vektor-basierten
Impfstoff Sputnik V (Gamaleja) mindestens 2-mal
geimpft worden sind, erhalten eine 1-malige Auf-
frischimpfung mit einem mRNA-Impfstoff im Min-
destabstand von 6 Monaten zur letzten Impfung.
Hingegen ist nach einer nur 1-maligen Impfung mit
einem der nicht in der EU zugelassenen Impfstoffe
eine vollstindige neue Impfserie notwendig (s.

Fiir folgende Personengruppen ist die 2. Auffrisch-

impfung empfohlen:

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

P> BewohnerInnen in Einrichtungen der Pflege
sowie Personen mit einem erhéhten Risiko fiir
einen schweren Krankheitsverlauf in Einrich-
tungen der Eingliederungshilfe

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

P Personen im Alter ab 6o Jahren

P Personen im Alter ab 5 Jahren mit erhéhtem
Risiko fiir schwere COVID-19-Verliufe infolge
einer Grunderkrankung

In Analogie zur Indikationsimpfung gegen Influen-
za gehoren zu den Grunderkrankungen mit einem
erhohten Risiko fiir schwere COVID-19-Verliufe (s.

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

» Chronische Herz-Kreislauf-, Leber- und Nie-
renerkrankungen

» Diabetes mellitus und andere Stoffwechsel-
erkrankungen

» Chronische neurologische Erkrankungen

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

» HIV-Infektion

Bei Schwangeren mit Grunderkrankungen, die eine
Indikation fiir eine 2. Auffrischimpfung haben, soll
ebenfalls priferenziell ein Omikron-adaptierter
bivalenter Impfstoff von Comirnaty fiir die Auf-
frischimpfung verwendet werden (Comirnaty Origi-
nal/Omicron BA.1, Comirnaty Original/Omicron

BA.4/3).

in einem Abstand von >3 Monaten nach der 1. Auf-
frischimpfung eine SARS-CoV-2-Infektion durchge-
macht haben, wird vorerst keine 2. Auffrischimp-
fung empfohlen. Tritt die Infektion in einem Ab-
stand von =3 Monaten auf, wird sie nicht als unab-
hingiges immunologisches Ereignis gewertet. Die
indizierte 2. Auffrischimpfung soll in diesem Fall
mit einem Abstand von mindestens 3 Monaten bei
Immundefizienten bzw. 6 Monaten bei Immunge-
sunden nach der Infektion verabreicht werden.

Bei besonders gefihrdeten Personen (z.B. Hochbe-
tagten, BewohnerInnen von Altenpflegeheimen,
Immundefizienten) kann es unter Beriicksichtigung
der bisherigen SARS-CoV-2-Antigenexpositionen
(Infektion/Impfung) u.a. aufgrund der Immuno-
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Infektions- bzw. Impfanamnese

Weiteres Vorgehen bei der COVID-19-Immunisierung

1. Ereignis 2. Ereignis Abstand zw. 3. Ereignis Abstand zw. Grundimmunisierung®’ Auffrisch-
1. u. 2. Ereignis 2. u. 3. Ereignis impfung?
Bei PCR-Nachweis' 1 Impfstoffdosis
in der Regel 3 Monate? nach Infektion;
- - Bei serologischem Nachweis'
1 Impfstoffdosis im Mindestabstand
von 4 Wochen zur Labordiagnose
1 Impfstoffdosis in der Regel
<3 Monate - 3 Monate? nach der 2. mittels PCR
nachgewiesenen Infektion
SARS-CoV-2- -
Infektion Auffrischimp-
SARS-CoV-2- Keine weitere Impfstoffdosis zur fung nach den
. <3 Monate P
=3 Monate Infektion Grundimmunisierung notwendig bestehenden
Empfehlungen
IS:%EEUEEYZ =3 Monate
SARS-CoV-2-
Infektion Eine weitere Impfstoffdosis in der
<4 Wochen - Regel =3 Monate nach der
1. Impfstoffdosis®
=4 Wochen -
<4 Wochen z Impfstoﬁ- <3 Monate
1. Impfstoff- dosis
dosis o
Keine weitere Impfstoffdosis zur A“ﬂr”SCh"r‘p'
Grundimmunisierung notwendig fung nur fir
Personen, die
=4 Wochen z Impfstoﬁ- =3 Monate eine 'IndlkaF|on
dosis fiir eine weitere
Auffrischimp-
fung haben
(s- Tab.5)
Bei PCR-Nachweis' 1 Impfstoffdosis
in der Regel 3 Monate? nach Infektion;
SARS-Cov-2- | <% Wochen - Bei serologischem Nachweis' Auffrischimp-
Infektion 1 Impfstoffdosis im Abstand von fung nach den
4 Wochen zur Labordiagnose e
4 Wochen _ Empfehlungen
1. Impfstoff- <3 Monate
dosis
Auffrischimp-
Keine weitere Impfstoffdosis zur fung nur fiir
2. Impfstoff- | =3 bzw. SARS-CoV-2- Grundimmunisierung notwendig Personen, die
dosis >4 Wochen* Infektion >3 Monate eine _Indlkaﬁon
fiir eine weitere
Auffrischimp-
fung haben
(5. Tab.5)

Tab. 7 | Empfehlungen zum weiteren Vorgehen hinsichtlich der COVID-19-Immunisierung bei verschiedenen Impf- und

Infektionsanamnesen von immungesunden Personen (Stand: 15.12.2022)

1 Der Nachweis einer gesicherten, durchgemachten SARS-CoV-2-Infektion kann durch direkten Erregernachweis (PCR) zum Zeitpunkt der Infektion
oder durch den Nachweis von spezifischen Antikérpern erfolgen, die eine durchgemachte Infektion beweisen. Die labordiagnostischen Befunde
sollen in einem nach der Richtlinie der Bundesarztekammer zur Qualititssicherung labormedizinischer Untersuchungen (RILiBAK) arbeitenden
oder nach DIN EN SO 15189 akkreditierten Labor erhoben worden sein. 2 Die Gabe der Impfstoffdosis ist bereits ab 4 Wochen nach Ende der
COVID-19-Symptome méglich, um rasch einen verbesserten Impfschutz aufzubauen. Ein langerer Impfabstand erscheint dagegen fiir die Hohe
und Dauer des Impfschutzes vorteilhaft. 3 Fiir die 2. Impfstoffdosis der Grundimmunisierung soll grundsitzlich der Impfstoff verwendet werden,
mit dem die Impfserie begonnen wurde. Fiir die Auffrischimpfung soll ein mRNA-Impfstoff verwendet werden. Die STIKO betrachtet in der
Altersgruppe =30 Jahre die beiden mRNA-Impfstoffe als gleichwertig. 4 In Abhingigkeit vom fiir den jeweiligen Impfstoff zugelassenen
Impfintervall fiir die Grundimmunisierung: =3 Wochen (Comirnaty und Nuvaxovid) oder =4 Wochen (andere COVID-19-Impfstoffe).

5 Zum Erreichen einer hybriden Immunitét wird auch Personen, die 3 oder mehr SARS-CoV-2-Infektionen durchgemacht haben, die Auffrisch-
impfung empfohlen. 6 Eine weitere Impfstoffdosis ist in diesem Fall aufgrund der kiirzlich durchgemachten Infektion in einem Abstand von

=3 Monate nach der 1. Impfstoffdosis empfohlen. 7 Bei Kindern im Alter von 6 Monaten bis 4 Jahren sind zur Vervollstindigung der Grundimmu-
nisierung bei Impfung mit Comirnaty insgesamt drei Ereignisse notwendig.
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seneszenz sinnvoll sein, nach dem 4. Ereignis (z.B.
2. Auffrischimpfung) noch eine weitere Impfstoft-
dosis im Abstand von 6 Monaten zum vorangegan-
genen Ereignis zu verabreichen. Die Indikation soll-
te unter Beriicksichtigung des Gesundheitszustands
und der Gefihrdung individuell durch die behan-
delnden ArztInnen getroffen werden.

7. Impfung von Personen mit durch-
gemachter SARS-CoV-2-Infektion und
bisher unvollstindiger Immunisierung
Die STIKO geht davon aus, dass eine durchge-
machte symptomatische oder asymptomatische
SARS-CoV-2-Infektion nicht ausreicht, um spitere
COVID-19-Erkrankungen zu verhindern. Vielmehr
haben immunologische Untersuchungen und kli-
nische Beobachtungsstudien ergeben, dass ein so-
lider Schutz vor Infektion und schwerer Erkran-
kung durch SARS-CoV-2-Varianten erst durch eine
mehrmalige Auseinandersetzung mit dem Spike-
protein von SARS-CoV-2 zu erlangen ist. Dies kann
durch eine 3-malige Impfung oder durch eine Kom-
bination von natiirlicher Infektion und Impfung
(hybride Immunitit) erreicht werden. Daher sollen
auch Personen mit einer oder mehreren zurticklie-
genden SARS-CoV-2-Infektionen geimpft werden.
Die chronologische Abfolge des Auftretens der drei
immunologischen Ereignisse (SARS-CoV-2-Infek-
tion bzw. COVID-19-Impfung) ist dabei wahr-
scheinlich unerheblich.

Zwischen den jeweiligen Ereignissen muss jedoch
ein zeitlicher Mindestabstand bestehen, damit diese
als getrennte, immunologisch wirksame Ereignisse
bewertet werden konnen. Folgende Grundregeln
sollten beachtet werden:

1. Der Mindestabstand zwischen der 1. und der
2. Impfung betrigt 3 (Comirnaty, Nuvaxovid)
bzw. 4 Wochen (andere COVID-19-Impfstoffe).

2. Zwischen zwei aufeinanderfolgenden SARS-
CoV-2-Infektionen muss ein Abstand von
>3 Monaten liegen.

ten SARS-CoV-2-Infektion und einer nachfol-
genden COVID-19-Impfung einen Abstand von
>3 Monaten einzuhalten.

4. Der Mindestabstand zwischen zweitem und
drittem Ereignis betrigt 3 Monate.

5. Wird der Mindestabstand zwischen zwei Ereig-
nissen unterschritten, wird in der Regel nur das
spitere Ereignis als immunologisch wirksames
Ereignis gewertet.

6. Zum Erreichen einer bestméglichen Immuni-
tat wird auch ungeimpften Personen, die drei
oder mehr SARS-CoV-2-Infektionen durchge-
macht haben, eine Auffrischimpfung empfoh-
len (hybride Immunitit).

fur verschiedene Impf- und Infektionsanamnesen
(linke Spalten) das weitere Vorgehen mit den jeweils
notigen Immunisierungen (rechte Spalten) zusam-
mengefasst. Die STIKO weist ausdriicklich darauf
hin, dass es sich bei den dargestellten Impf- und In-
fektionsanamnesen um Fallkonstellationen und
nicht etwa um Empfehlungen handelt, wie Infek-
tionen mit Impfungen zu kombinieren sind.

Personen mit einer Indikation fiir eine 2.Auf-
>3 Monaten nach der 1. Auffrischimpfung eine
SARS-CoV-2-Infektion durchgemacht haben, wird
vorerst keine 2. Auffrischimpfung empfohlen. Tritt
die Infektion in einem Abstand von =3 Monaten
auf, wird sie nicht als unabhingiges immunologi-
sches Ereignis gewertet. Die indizierte 2. Auffrisch-
impfung soll in diesem Fall mit einem Abstand von
mindestens 3 Monaten bei Immundefizienten bzw.
6 Monaten bei Immungesunden nach der Infektion
verabreicht werden.

Bei Personen mit ID, die eine gesicherte SARS-
CoV-2-Infektion durchgemacht haben, muss im
Einzelfall entschieden werden, wie viele weitere
Impfstoffdosen fiir einen optimalen Schutz notwen-
dig sind. Dies hingt mafdgeblich von Art und Aus-
pragung der ID ab.

8. Empfehlung fiir Personen
mit Immundefizienz (ID)

8.1. COVID-19-Impfempfehlungen
Immunsupprimierende oder immunmodulierende
Therapien kénnen prinzipiell auch bei einer anste-


https://www.rki.de/DE/Content/Infekt/EpidBull/Archiv/2022/Ausgaben/33_22.pdf?__blob=publicationFile
https://www.rki.de/DE/Content/Infekt/EpidBull/Archiv/2022/Ausgaben/33_22.pdf?__blob=publicationFile
https://www.rki.de/DE/Content/Infekt/EpidBull/Archiv/2022/Ausgaben/33_22.pdf?__blob=publicationFile
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Serologische Uberpriifung
Therapie bzw. Grunderkrankung der Impfantwort =4 Wochen
nach Impfung

Therapien mit erwartbar geringer Einschrinkung der Impfantwort (Beispiele)

Apremilast, Dimethylfumarat, Glatirameracetat, Typ | Interferon (IFN-)’

Systemische, kurzzeitige (<2 Wochen) Glukokortikoidtherapie mit niedriger Dosierung
(Erwachsene: < 10 mg Prednisoloniquivalent/Tag, Kinder: <0,2 mg Prednisolonaquivalent/kg/Tag)?

Niedrig-potente Immunsuppressiva:

Methotrexat (MTX) (Erwachsene: <20 mg/Woche; Kinder: < 15 mg/m? KOF /Woche),
Ciclosporin (Kinder und Erwachsene: <2,5 mg/kg/Tag),

Leflunomid (Erwachsene: <20 mg/Tag, Kinder: < 0,5 mg/kg/Tag),

Azathioprin (<3 mg/kg/Tag)

Nein

JAK-Inhibitoren, z. B. Tofacitinib (Erwachsene: < 5—10 mg/Tag)

Einige niedrig-potente Biologika (z. B. Anti-TNF [Infliximab] bei niedriger Dosierung [< 3 mg/kg alle 8 Wochen];
Antikérper gegen IL-1 [z. B. Canakinumab], IL-6R [z. B. Toculizumab], IL-17A [z. B. Secukinumab], 1L-23
[z. B. Risankizumab]; Anti-B-Lymphozyten-Stimulator [anti-BLyS/BAFF; Belimumab])

Erkrankungen mit erwartbar geringer Einschrinkung der Impfantwort (Beispiele)

Autoimmunkrankheiten (unbehandelt): z. B. rheumatoide Arthritis, Systemischer Lupus erythematodes,
Multiple Sklerose

Chronisch-entziindliche Darmerkrankungen Nein

HIV-Infektion mit >200 CD4*-Zellen und ohne nachweisbare Viruslast

Therapien mit relevanter Einschrinkung der Impfantwort (Beispiele)

Systemische Glukokortikoidtherapie mit intermediarer Dosierung (10—20 mg Prednisolondquivalent/Tag,

>2 Wochen) oder hoher Dosierung (> 1 mg Prednisoloniquivalent/kg/Tag, >2 Wochen) oder i.v. Stofitherapie
mit sehr hohen Dosen (z. B.10—20 mg/kg/Tag Prednisolondquivalent tiber 3—5 Tage in monatlicher
Wiederholung)

MTX: Erwachsene: >20 mg/Woche; Kinder: > 15 mg/m? KOF/Woche

Azathioprin (=3 mg/kg/Tag) Ja

Cyclophosphamid

Mycophenolat-Mofetil

Biologika mit schwerer immunsuppressiver Wirkung (z. B. Biologika mit B-Zell-depletierender Wirkung wie
anti-CD20-Antikérper [Ocrelizumab, Rituximab]; CTLA4-Ig [Abatacept], Fingolimod)

Erkrankungen, die direkt oder infolge der notwendigen Therapie mit einer relevanten Einschrinkung der Impfantwort einhergehen (Beispiele)

Schwere primére (angeborene) Immundefekte

Z. n. Transplantation eines soliden Organs

Z. n. Stammzelltransplantation (mit noch unvollstindiger Rekonstitution)

Hamodialysepatientinnen Ja

Krebserkrankungen unter immunsuppressiver, antineoplastischer Therapie

HIV-Infektion mit < 200 CD4*-Zellen und/oder nachweisbarer Viruslast

Tab. 8 | Orientierende Einordnung des Grades der Immundefizienz und serologische Kontrolle nach COVID-19-Impfung in
Abhingigkeit des erwarteten Impfansprechens (Stand: 15.12.2022). Beispiele haufiger Erkrankungen bzw. hiaufig verwendeter
Therapeutika mit unterschiedlich starker immunsuppressiver Wirkung (der Grad der Immundefizienz ist nicht nur vom
Arzneimittel, sondern auch von patientlnneneigenen Faktoren abhingig). Die Aufzihlung in der Tabelle ist nicht abschlieflend.
KG = Kilogramm Kérpergewicht; KOF = Korperoberflache

1 Die suppressive Wirkung dieser Substanzen auf die Immunantwort nach anderen Impfungen ist nach gegenwirtiger Studienlage variabel

oder — wie im Falle der COVID-19-mRNA-Impfung — nur eingeschrinkt untersucht.>” 2 Lokale (z. B. intraartikuldre Injektionen) oder topische
Glukokortikoidapplikationen gelten nicht als systemische Gabe.
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Personen- 1. Impfstoff- 2. Impfstoff- Impfabstand | 3.Impfstoffdosis und | 1.Auffrischimpfung | 2. Auffrischimpfung
gruppe dosis dosis zw. 1.und | ggf. weitere Impf- im Abstand von im Abstand von
2. Impfstoff- | stoffdosen im =3 Monaten nach =3 Monaten nach
dosis? Mindestabstand von | vorangegangener vorangegangener
(Wochen) | 4 Wochen? Impfstoffdosis Impfstoffdosis
Grundimmunisierung mit mindestens 3 Impfstoffdosen Auffrischimpfungen®
6 Monate . a ) a _ q ‘.
b £ e Comirnaty (3 pg)* | Comirnaty (3 pg) 3-6 Comirnaty (3 pg)
Comirnaty Original/ | Comirnaty Original/
5-11-Jahrige | Comirnaty (10pg) Comirnaty (10pg)* Comirnaty (10pg)* Omicron BA.4/5 Omicron BA.4/5
(10pg) (104g)
12-17-)ahrige 3-6 Comirnaty Original/ | Comirnaty Original/
Omicron BA.1 oder | Omicron BA.1 oder
. ) . . .
18—-29-Jdhrige | Comirnaty (30pg) | Comirnaty (30 pg) Comirnaty (30pg) ey Ol | Codimay Gl
30-59-Jshrige Omicron BA.4/5 Omicron BA.4/5
30-59-Jahrige Spikevax bivalent Spikevax bivalent
Original/Omicron Original/Omicron
Spikevax (100 pg) | Spikevax (100pg) 4-6 Spikevax (100 ug)® BA.1, Spikevax BA.1, Spikevax
=60-Jshrige bivalent Original/ bivalent Original/
Omicron BA.4/5 Omicron BA.4/5
=60-Jahrige Comirnaty Original/ | Comirnaty Original/
- Omicron BA.1 oder | Omicron BA.1 oder
. . B . 5
Schwangere Comirnaty (30pg) | Comirnaty (30pg) 3-6 Comirnaty (30pg) Comirnaty Originalj | Comirnaty Original/
jeden Alters Omicron BA.4/5 Omicron BA.4/5

Tab. 9 | COVID-19-mRNA-Impfung bei Patientinnen mit Immundefizienz mit relevanter Einschrinkung der Impfantwort’!

(Stand: 15.12.2022)

1 Beispiele fiir Therapien oder Erkrankungen, die in der Regel zu keiner relevanten Einschrinkung der Impfantwort fithren sowie Empfehlungen

worden sein, kann die Impfserie dennoch fortgesetzt werden und muss nicht neu begonnen werden. 3 Wenn keine messbare Immunantwort
entwickelt wird oder produktspezifische medizinische Kontraindikationen gegen die Verwendung von Comirnaty bzw. Spikevax bestehen, kann ab
dem Alter von 12 Jahren Nuvaxovid und im Alter von 1850 Jahren COVID-19-Impfstoff Valneva verwendet werden. 4 Im Alter von 6 Monaten bis

11 Jahren wird priferenziell Comirnaty empfohlen. Die Verwendung von Spikevax ist in der altersspezifischen Formulierung méglich. 5§ mRNA-Impf-
stoffe sind bisher in der Altersgruppe 6 Monate bis 4 Jahre nicht fiir die Auffrischimpfung zugelassen.

henden Impfung weitergefithrt werden. Empfeh-
lenswert fur den bestmoglichen Impferfolg ist eine
moglichst geringe Immunsuppression zum Zeit-
punkt der Impfung. Giinstig ist ein Impfzeitpunkt
in der Mitte der Verabreichungsintervalle der im-
munsupprimierenden oder immunmodulierenden
Medikation. Bei geplanter antineoplastischer Thera-
pie (,Chemotherapie®) soll die Impfung mindestens
2 Wochen vor deren Beginn erfolgen, um eine suf-
fiziente Immunantwort zu ermdéglichen. Eine

Bisher ungeimpfte immundefiziente Personen ab
5 Jahren sollen grundsitzlich eine Grundimmunisie-
rung und 2 Auffrischimpfungen mit einem mRNA-
Impfstoff nach der altersspezifischen Empfehlung
(s.0.) erhalten. Bei schwer immundefizienten Per-

sonen ab dem Alter von 5 Jahren mit einer stark ver-
minderten Impfantwort kénnen mehrere Impfstoft-
dosen zur Optimierung der primiren Impfserie

stoffdosen sollen im Mindestabstand von 4 Wochen
zur jeweils vorangegangenen Impfstoffdosis verab-
reicht werden. Erst nach erfolgreicher Grundimmu-
nisierung sollen 2 Auffrischimpfungen im Mindest-
abstand von 3 Monaten erfolgen; dieser Mindestab-
stand gilt auch zwischen den Auffrischimpfungen.
PatientInnen mit ID mit erwartbar geringer Ein-
schrinkung der Impfantwort sollen nach der Grund-
immunisierung mit 2 Impfstoffdosen eine 1. und
eine 2. Auffrischimpfung im Mindestabstand von
3 Monaten zur jeweils vorangegangenen Impfstoff-
dosis erhalten.

Auch bei Personen mit ID sollen zur Auffrischimp-
fung die Omikron-adaptierten bivalenten mRNA-
Impfstoffe verwendet werden. PatientInnen mit ID


https://www.rki.de/DE/Content/Kommissionen/STIKO/Empfehlungen/STIKO_Weitere/Tabelle_Immundefizienz.html
https://www.rki.de/DE/Content/Kommissionen/STIKO/Empfehlungen/STIKO_Weitere/Tabelle_Immundefizienz.html
https://www.rki.de/DE/Content/Kommissionen/STIKO/Empfehlungen/STIKO_Weitere/Tabelle_Immundefizienz.html
https://www.rki.de/DE/Content/Kommissionen/STIKO/Empfehlungen/STIKO_Weitere/Tabelle_Immundefizienz.html
https://www.rki.de/DE/Content/Kommissionen/STIKO/Empfehlungen/STIKO_Weitere/Tabelle_Immundefizienz.html
https://www.rki.de/DE/Content/Kommissionen/STIKO/Empfehlungen/STIKO_Weitere/Tabelle_Immundefizienz.html
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<30 Jahren sollen priferenziell Comirnaty in der al-
Trotz einer derzeit limitierten Datenlage kénnen
immundefiziente PatientInnen, die eine produkt-
spezifische medizinische Kontraindikation gegen-
tiber anderen COVID-19-Impfstoffen aufweisen
oder die auf die bisher bei ID eingesetzten Impfstof-
fe keine messbare Immunantwort gegen SARS-
CoV-2 entwickelt haben, mit Nuvaxovid oder
COVID-19-Impfstoff Valneva geimpft werden.

Eine serologische Antikérpertestung zur Uberprii-
fung des Impferfolges wird nicht grundsitzlich
empfohlen. Der Wert, der einen sicheren Schutz be-
deutet und damit eine oder mehrere Impfstoffdosen
unndétig machen wiirde, ist nicht bekannt. Lediglich
bei schwer immundefizienten Personen mit einer
erwartbar stark verminderten Impfantwort (s.
stoffdosis UND frithestens 4 Wochen nach der
3. Impfstoffdosis eine quantitative serologische Un-
tersuchung auf spezifische Antikoérper gegen das
SARS-CoV-2-Spikeprotein erfolgen (Gesamtprotein,
S1-Untereinheit oder Rezeptorbindungsdomine).
Die Blutentnahme fiir die erste Antikérpermessung
kann am selben Termin durchgefithrt werden, an
dem die 3.Impfstoffdosis verabreicht wird; das
Antikorperergebnis muss aus den o. g. Grinden fiir
die Gabe der 3. Impfstoffdosis nicht abgewartet wer-
den. Eine 2- oder mehrmalige Messung erméglicht
bei initial fehlender oder niedriger Antikorperant-
wort die Beobachtung eines ggf. einsetzenden Impf-
erfolgs (Antikorperkinetik). In Abhédngigkeit von der
Art der Immunsuppression kann es sinnvoll sein,
auch die T-Zell-Impfantwort zu messen, was aber
bisher nur in spezialisierten immunologischen
Zentren moglich ist.

Sollten nach der 3. Impfstoffdosis unverindert sehr
niedrige oder keine spezifischen Antikérper mess-
bar sein, stehen mehrere Moglichkeiten zur Verfii-
gung. Die Datenlage zu diesen Optionen ist jedoch
sehr limitiert.

» Die Dosis des mRNA-Impfstoffs kann gestei-
gert werden (z.B. Applikation einer doppelten
Dosis von Comirnaty als off-label-Anwendung
oder Impfung mit Spikevax (100 pg), welcher

eine etwa 3-fach h6here mRNA-Menge beinhal-
tet als Comirnaty).

» Eskann auch ein Impfstoff einer anderen Tech-
nologie zur Anwendung kommen (z.B. ein
Vektor-basierter Impfstoff, ein adjuvantierter
Impfstoff wie Nuvaxovid oder COVID-19-Impf-
stoff Valneva).

» Je nach Immunantwort kénnen weitere Impf-
stoffdosen zur Grundimmunisierung im Ab-
stand von 4 Wochen erwogen werden.

Uber weitere Antikérpermessungen muss individu-
ell entschieden werden. Fiir Personen ohne ausrei-
chenden Immunschutz ist die Einhaltung von Ab-
stands- und Hygieneregeln besonders wichtig (s.

Bei Personen mit ID, die eine gesicherte SARS-
CoV-2-Infektion durchgemacht haben, muss im
Finzelfall entschieden werden, wie viele weitere
Impfstoffdosen fiir einen optimalen Schutz notwen-
dig sind. Dies hingt mafdgeblich von Art und Aus-
prigung der ID ab.

Kontaktpersonen von Personen mit ID sollten voll-
stindig geimpft sein (COVID-19-Grundimmunisie-
rung und ab 12 Jahren auch eine Auffrischimpfung).
Dies gilt auch fiir andere Impfungen. Zudem soll-
ten Kontaktpersonen im Umgang mit einer schwer
immundefizienten Person — insbesondere, wenn
diese nicht oder nicht ausreichend auf die
COVID-19-Impfung angesprochen hat — auf konse-
quentes Tragen eines medizinischen Mund-Nasen-
Schutzes achten.

8.2. SARS-CoV-2-Pri-Expositionsprophylaxe
mit Tixagevimab/Cilgavimab (Evusheld)
Die STIKO empfiehlt erginzend zur COVID-19-
Impfung fiir folgende Personengruppen eine
SARS-CoV-2-Pri-Expositionsprophylaxe (PrEP) mit
dem Kombinationspriparat der beiden SARS-
CoV-2-neutralisierenden monoklonalen Antikérper
(nMAK) Tixagevimab und Cilgavimab (Evusheld) in
einer Dosierung von 3oomg/30o0mg (Cave: off-
label) ab einem Alter =12 Jahren und einem Ge-
wicht > 40 kg:
» Immundefiziente Personen, bei denen basie-
rend auf dem aktuellen Wissensstand zur


https://www.rki.de/DE/Content/Infekt/EpidBull/Archiv/2021/Ausgaben/39_21.pdf?__blob=publicationFile
https://www.rki.de/DE/Content/Infekt/EpidBull/Archiv/2021/Ausgaben/39_21.pdf?__blob=publicationFile
https://www.rki.de/DE/Content/Infekt/EpidBull/Archiv/2021/Ausgaben/39_21.pdf?__blob=publicationFile
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Grunderkrankung und/oder zur Wirkungsstar-
ke der verabreichten Immunsuppressiva das
Ausbleiben einer schiitzenden Immunantwort
auch nach mehreren Impfstoffdosen zu erwar-
Therapien bzw. Grunderkrankungen).

P Personen mit nachgewiesener fehlender Sero-
konversion nach einer Immunisierung mit
COVID-19-Impfstoffen gemifs aktuellen
STIKO-Empfehlungen und einem hohen Risiko
fiir einen schweren Verlauf.

> Personen, bei denen Impfungen gegen
COVID-19 mit keinem der aktuell zugelassenen
Impfstoffe aufgrund von Kontraindikationen
durchgefithrt werden konnen und gleichzeitig
Risikofaktoren fiir einen schweren COVID-19-
Verlauf vorliegen.

Falls bei immundefizienten Personen ein hohes Ri-
siko fiir einen schweren COVID-19-Verlauf besteht,
kann nicht nur vor Beginn, sondern auch nach Be-
ginn und vor Abschluss der empfohlenen Impfserie
eine PrEP verabreicht werden. In diesen Fillen soll
jedoch die Impfserie (ggf. nach immunologischer
Rekonstitution) durchgefiihrt bzw. schnellstmog-
lich vollendet werden. Dies gilt auch fiir Personen,
bei denen aufgrund der Grunderkrankung und/
oder einer immunsuppressiven Therapie eine aus-
bleibende humorale Impfantwort erwartet wird, da
ggf. eine schiitzende zellulire Immunantwort durch
die Impfung erzielt werden kann.

Bei Schwangeren ist eine Verabreichung einer PrEP
in Einzelfillen nach sorgfiltiger Risiko-Nutzen-
Abwigung moglich.

Die STIKO sieht keine Sicherheitsbedenken, wenn
Evusheld akzidentell nach einer erfolgten SARS-
CoV-2-Exposition verabreicht wurde (was als Post-
Expositionsprophylaxe zu werten ist).

Die Empfehlungen gelten auch, wenn in der Ver-
gangenheit eine Infektion bereits durchgemacht
wurde.

Bei (weiterhin) bestehender Indikation und Wirk-
samkeit wird eine Wiederholung der PrEP mit
Evusheld nach ca. 6 Monaten empfohlen.

9. Hinweise zur praktischen Umsetzung

» Eine COVID-19-Impfung setzt eine sorgfiltige
Aufklirung der zu impfenden Person bzw. des
Vorsorgebevollmichtigten oder Sorgeberechtig-
ten voraus. Bei Minderjihrigen, die aufgrund
ihres Alters und ihrer Entwicklung die erforder-
liche Einsichts- und Entscheidungsfihigkeit be-
sitzen, ist auch ihr Wille zu beriicksichtigen, so-
dass ein Konsens zwischen den Minderjihrigen
sowie den zur Einwilligung Berechtigten vorlie-
gen sollte. In Fillen von widerspriichlichen Ein-
stellungen der gemeinsam Sorgeberechtigten
ist bei gerichtlichen Auseinandersetzungen in
der Regel davon auszugehen, dass dem/der
Sorgeberechtigten die Entscheidungsbefugnis
ubertragen wird, der/die die Impfung befiir-
wortet (s. hierzu auch OLG Frankfurt a. M., Be-
schluss v. 17.08.2021, Az. 6 UF 120/21).

» Auch bei sehr alten Menschen oder Menschen
mit progredienten Krankheiten, die sich in ei-
nem schlechten Allgemeinzustand befinden,
muss die Impffihigkeit gegeben sein. Bei die-
sen Gruppen sollte drztlich gepriift werden, ob
ihnen die Impfung empfohlen werden kann.

P Es besteht grundsitzlich weder die Notwendig-
keit noch die Empfehlung, vor Verabreichung
einer COVID-19-Grundimmunisierung das
Vorliegen einer akuten asymptomatischen oder
(unerkannt) durchgemachten SARS-CoV-2-
Infektion labordiagnostisch auszuschliefen.
Impfungen, die trotz bestehender Immunitit
verabreicht werden, sind im Allgemeinen gut
vertriglich und unschidlich. Der serologische
Nachweis kann jedoch im Einzelfall hilfreich
sein, um tiber eine Impfindikation zu entschei-
den.

» Es ist nicht empfohlen, vor der Verabreichung
der Auffrischimpfung serologische Untersu-
chungen zur Bestimmung von SARS-CoV-2-
Antikérpern durchzufiihren. Der Wert, der fiir
das Individuum einen Schutz vor Erkrankung
anzeigt, ist nicht bekannt. Sicherheitsbedenken
gegentiber einer Auffrischimpfung bei noch be-
stehender Immunitit gibt es nicht.

» Aktuell ist nicht bekannt, ob nach SARS-CoV-2-
Exposition durch eine postexpositionelle Imp-
fung der Verlauf der Infektion giinstig beein-
flusst oder die Erkrankung noch verhindert
werden kann.
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P Postmarketing- und Real-Life-Studien haben ge-
zeigt, dass die Virusausscheidung bei Perso-
nen, die sich trotz einer abgeschlossenen Impf-
serie mit SARS-CoV-2 infiziert haben, reduziert
ist. Es muss jedoch davon ausgegangen wer-
den, dass Personen nach entsprechender Expo-
sition trotz Impfung mit oder ohne nachfolgen-

10. Ubersicht zu den wissenschaftlichen
Begriindungen fiir die COVID-19-
Impfempfehlungen der STIKO

der COVID-19-Impfempfehlungen der STIKO so-
wie die Neuerungen aufgelistet und mit Links hin-
terlegt.

de Krankheitssymptome infiziert werden kon-

nen, dabei SARS-CoV-2 ausscheiden und ent-

sprechend infektiés sein kénnen. Daher ist

auch bei Geimpften auf bekannte Hygienemaf3-

nahmen und Kontaktreduzierung zu achten.

Publikation Datum Inhalt/Neuerungen
COVID-19- 14. Januar 2021, » Comirnaty fiir Jugendliche ab 16 Jahren und Erwachsene
Empfehlung online vorab am 17. Dezember 2020 | » Priorisierungsempfehlung

14. Januar 2021,
online vorab am 08. Januar 2021

> Spikevax fiir Erwachsene =18 Jahre

04. Februar 2021,
online vorab am 29. Januar 2021

> Vaxzevria fiir Personen im Alter von 1864 Jahren

25. Marz 2021,

online vorab am 12. Mirz 2021

> Vaxzevria fiir alle Erwachsenen =18 Jahre
> Impfung von Genesenen

Beschluss 01. April 2021,
wiss. Begriindung: 22. April 2021,
online vorab am 08. April 2021

> Einschrinkung der Vaxzevria-Impfung auf die Altersgruppe =60 Jahre

» Empfehlung zum Vorgehen bei bereits 1-malig mit dem AstraZeneca-Impfstoff
Geimpften im Alter <60 Jahren

> Festlegung des Impfabstands der mRNA-Vakzine auf 6 Wochen

» Empfehlung des Vektor-basierten 1-Dosen-JCOVDEN-Impstoffs = 18 Jahre

» Aufnahme von Patientlnnen mit chronischen, dialysepflichtigen Nieren-
erkrankungen in die Priorisierungsstufe 2

12. Mai 2021,

online vorab am 28. April 2021

> Einschrinkung der Vaxzevria- und JCOVDEN-Impfung auf Personen im Alter
=60 Jahren

10. Juni 2021

» Comirnaty fiir 12—17-jahrige Kinder und Jugendliche mit Vorerkrankungen oder
fiir Kinder und Jugendliche, in deren Umfeld sich Kontaktpersonen mit dem
Risiko fiir einen schweren COVID-19-Verlauf befinden, oder aufgrund beruflicher
Indikation

24. Juni 2021

> Aufhebung der Priorisierung
> Antikérpernachweis gleichwertig mit PCR zum Nachweis der Genesung

08. Juli 2021

> Heterologes Impfschema

19. August 2021

> Spikevax fiir 12—17-jahrige Kinder und Jugendliche
> Aligemeine Impfempfehlung fiir 12—17-jahrige Kinder und Jugendliche

23. September 2021,
online vorab am 17. September 2021

> Schwangere und Stillende

30. September 2021,
online vorab am 24. September 2021

> Impfung bei Immundefizienz ab 12 Jahre
» Koadministration mit Totimpfstoffen

28. Oktober 2021,
online vorab am 18. Oktober 2021

» Auffrischimpfung =70 Jahre sowie Indikationsgruppen
> Optimierung der JCOVDEN-Grundimmunisierung
> Beriicksichtigung serologischer Nachweis

18. November 2021

> Spikevax nur =30 Jahre

02. Dezember 2021,
online vorab am 29. November 2021

> Auffrischimpfung alle =18 Jahre
> Impfung fiir Genesene

06. Januar 2022,
online vorab am 17. Dezember 2021

» Comirnaty fiir 5—11-jéhrige Kinder mit Vorerkrankungen oder fiir Kinder, in deren
Umfeld sich Kontaktpersonen mit dem Risiko fiir einen schweren COVID-19-
Verlauf befinden

13. Januar 2022,
online vorab am 21. Dezember 2021

> Auffrischimpfung fiir =18-Jahrige im Abstand von 3 Monaten zur abgeschlos-
senen Grundimmunisierung



https://edoc.rki.de/bitstream/handle/176904/7579.2/STIKO-Empfehlung-COVID-19-Impfung_23-12-2020.pdf?sequence=7&isAllowed=y
https://edoc.rki.de/bitstream/handle/176904/7579.2/STIKO-Empfehlung-COVID-19-Impfung_23-12-2020.pdf?sequence=7&isAllowed=y
https://www.rki.de/DE/Content/Infekt/EpidBull/Archiv/2021/Ausgaben/02_21.pdf?__blob=publicationFile
https://www.rki.de/DE/Content/Infekt/EpidBull/Archiv/2021/Ausgaben/05_21.pdf?__blob=publicationFile
https://www.rki.de/DE/Content/Infekt/EpidBull/Archiv/2021/Ausgaben/12_21.pdf?__blob=publicationFile
https://www.rki.de/DE/Content/Infekt/EpidBull/Archiv/2021/Ausgaben/16_21.pdf?__blob=publicationFile

https://www.rki.de/DE/Content/Infekt/EpidBull/Archiv/2021/Ausgaben/19_21.pdf?__blob=publicationFile
https://www.rki.de/DE/Content/Infekt/EpidBull/Archiv/2021/Ausgaben/23_21.pdf?__blob=publicationFile
https://www.rki.de/DE/Content/Infekt/EpidBull/Archiv/2021/Ausgaben/25_21.pdf?__blob=publicationFile
https://www.rki.de/DE/Content/Infekt/EpidBull/Archiv/2021/Ausgaben/27_21.pdf?__blob=publicationFile
https://www.rki.de/DE/Content/Infekt/EpidBull/Archiv/2021/Ausgaben/33_21.pdf?__blob=publicationFile
https://www.rki.de/DE/Content/Infekt/EpidBull/Archiv/2021/Ausgaben/38_21.pdf?__blob=publicationFile
https://www.rki.de/DE/Content/Infekt/EpidBull/Archiv/2021/Ausgaben/39_21.pdf?__blob=publicationFile
https://www.rki.de/DE/Content/Infekt/EpidBull/Archiv/2021/Ausgaben/43_21.pdf?__blob=publicationFile
https://www.rki.de/DE/Content/Infekt/EpidBull/Archiv/2021/Ausgaben/46_21.pdf?__blob=publicationFile
https://www.rki.de/DE/Content/Infekt/EpidBull/Archiv/2021/Ausgaben/48_21.pdf?__blob=publicationFile
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/02_22.pdf?__blob=publicationFile
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Publikation

Datum

Inhalt/Neuerungen

20. Januar 2022

> Auffrischimpfung fiir 12—17-jéhrige Kinder und Jugendliche mit dem mRNA-
Impfstoff Comirnaty (30 ug) in einem Zeitfenster von 3 -6 Monaten nach der
abgeschlossenen Grundimmunisierung

» Optimierung der Grundimmunisierung mit einem mRNA-Impfstoff nach voraus-
gegangener Impfung mit JCOVDEN (vormals COVID-19 Vaccine Janssen)
(3. Impfstoffdosis)

17. Februar 2022,
online vorab am 15. Februar 2022

> 2. Auffrischimpfung fiir besonders gesundheitlich gefihrdete bzw. exponierte
Personengruppen
> Nuvaxovid =18 Jahre

31. Mérz 2022

» COVID-19-Impfung mit mRNA-Impfstoffen von Personen, die mit einem der
nicht in der EU zugelassenen Ganzvirusimpfstoffe (CoronaVac, Covilo und
Covaxin) oder dem Vektor-basierten Impfstoff Sputnik V vorgeimpft sind

25. Mai 2022

> Generelle Impfempfehlung fiir 5-11-jihrige Kinder mit zunachst einer
Impfstoffdosis

> Impfung von Personen, die eine gesicherte SARS-CoV-2-Infektion durchgemacht
haben (Aktualisierung)

18. August 2022

> Indikationserweiterung von COVID-19-Auffrischimpfungen mit einem mRNA-
Impfstoff

> SARS-CoV-2-Pri-Expositionsprophylaxe mit Tixagevimab/Cilgavimab (Evusheld)

> Nuvaxovid zur Grundimmunisierung fiir Personen =12 Jahre

06. Oktober 2022

» Empfehlung von Omikron-adaptierten bivalenten mRNA-Impfstoffen (Comirnaty
Original/Omicron BA.1, Comirnaty Original/Omicron BA.4/5 oder Spikevax
bivalent Original/Omicron BA.1, Spikevax bivalent Original/Omicron BA.4/5)
fiir die Auffrischimpfung

» COVID-19-Impfstoff Valneva zur Grundimmunisierung fiir Personen im Alter
18-50 Jahren

17. November 2022

» COVID-19-Impfempfehlung fiir Kinder im Alter von 6 Monaten bis 4 Jahren sowie
die Anpassung der COVID-19-Impfempfehlung fiir Kinder im Alter von
5-11 Jahren

> Zulassung von Spikevax bivalent Original/Omicron BA.4/5 zur Auffrischimpfung
ab dem Alter von 12 Jahren in Anwendungshinweisen beriicksichtigt

15. Dezember 2022

» Nuvaxovid zur Auffrischimpfung fiir Personen =18 Jahre
» Zulassung von Comirnaty Original/Omicron BA.4/5 zur Auffrischimpfung ab
dem Alter von 5-11 Jahren in Anwendungshinweisen beriicksichtigt

Tab. 10 | Publikationen der wissenschaftlichen Begriindungen fiir die COVID-19-Impfempfehlungen der STIKO (Stand: 15.12.2022)
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https://www.rki.de/DE/Content/Infekt/EpidBull/Archiv/2022/Ausgaben/07_22.pdf?__blob=publicationFile

https://www.rki.de/DE/Content/Infekt/EpidBull/Archiv/2022/Ausgaben/13_22.pdf?__blob=publicationFile
https://www.rki.de/DE/Content/Infekt/EpidBull/Archiv/2022/Ausgaben/21_22.pdf?__blob=publicationFile
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Wissenschaftliche Begriindung der STIKO zur
Auffrischimpfung von Personen ab 18 Jahren mit dem
COVID-19-Impfstoff Nuvaxovid (Novavax)

1. Hintergrund

Im September 2022 hat die Europiische Arzneimit-
telbehérde (EMA) der Europiischen Kommission
empfohlen, die bedingte Zulassung des Impfstoffs
Nuvaxovid (NVX-CoV2373) der Firma Novavax zur
Grundimmunisierung gegen Coronavirus Disease
2019 (COVID-19) zu erweitern und Nuvaxovid zu-
kiinftig auch zur Auffrischimpfung von Personen
ab 18 Jahren einzusetzen, was dann zur Zulassung
durch die Europiische Kommission fithrte. Bei den
COVID-19-Impfempfehlungen der Stindigen Impf-
kommission (STIKO) handelt es sich um Indika-
tionsimpfempfehlungen im Rahmen einer Pande-
mie des Severe Acute Respiratory Syndrome Corona-
virus Type 2 (SARS-CoV-2).

Nuvaxovid enthilt nanopartikulire Virosomen
(virus-like particles), die aus dem rekombinant herge-
stellten Spike-Glykoprotein des SARS-CoV-2-Wild-
typs (Wuhan) in Prifusionskonformation bestehen.
Das ebenfalls enthaltene Matrix-M-Adjuvans auf
Saponinbasis stimuliert die Antigenprisentation,
die Aktivierung von T-Helfer-Lymphozyten und die
Bildung neutralisierender Antikérper.! Der Impf-
stoff ist somit ein adjuvantierter Subunit-Protein-
impfstoff, der keine replikationsfihigen Erreger
oder Genomanteile beinhaltet.

Nuvaxovid ist seit Dezember 2021 in der Europi-
ischen Union (EU) fiir Personen im Alter von
=18 Jahren zugelassen und wird seit Februar 2022
von der STIKO zur Grundimmunisierung empfoh-
len.? Seit Juni 2022 ist Nuvaxovid auch zur Grund-
immunisierung fiir Personen =12 Jahren zugelassen.
Das Impfschema sieht fiir die Grundimmunisierung
2 Impfstoftdosen vor (jeweils 5pg Antigen und 5o pg
Matrix-M-Adjuvans), die im Abstand von =21 Tagen
intramuskulir verabreicht werden. Der Impfstoff
wurde fortlaufend unter anderem in zwei zulas-
sungsrelevanten Phase-III-Studien untersucht.>*
Daten zur Vertriglichkeit und Sicherheit sowie zur

Immunogenitit des Impfstoffs fiir die homologe
Auffrischimpfung resultieren aus der Phase-III-
Studie (PREVENT-19) sowie zwei Phase-I/II-Studien,
die in den USA, Mexiko, Siidafrika und Australien
durchgefiihrt wurden.*~” Daten zur Immunogenitit
und Sicherheit der heterologen Auffrischimpfung
lagen von zwei Studien vor.®?

2. Studien zur homologen Auffrisch-
impfung mit Nuvaxovid ab 18 Jahren

Die Sicherheit und Immunogenitit einer homolo-
gen Auffrischimpfung mit Nuvaxovid wurde in den
oben erwihnten randomisierten, placebokontrol-
lierten, beobachterverblindeten klinischen Studien
der Phase II und Phase III an gesunden Teilneh-
menden im Alter von 19-79 Jahren (PREVENT-19)
bzw. 18 -84 Jahren (Phase-II-Studie) gepriift.>
Die Auffrischimpfung (5pg Antigen und sopg
Matrix-M-Adjuvans) hat dieselbe Dosierung wie der
Impfstoft fiir die Grundimmunisierung und wurde
in einem Abstand von ca. 6 Monaten nach der
2. Impfstoftdosis verabreicht. Fiir die immunologi-
sche Auswertung wurden lediglich die Teilnehmen-
den mit einbezogen, die zu Studienbeginn bis min-
destens 28 Tage nach der 3. Impfstoffdosis sero-
negativ auf SARS-CoV-2 getestet worden waren. Die
demografischen Merkmale der Studienteilnehmen-
den in der Zulassungserweiterung zur Auffrisch-
impfung mit Nuvaxovid sind mit denjenigen der
Teilnehmenden der jeweiligen klinischen Studie
zur Untersuchung der Grundimmunisierung ver-
gleichbar. Bisher liegen keine Daten zur klinischen
Wirksamkeit (Impfeffektivitit) fiir Nuvaxovid als
Auffrischimpfung vor.

2.1 Immunogenitit der homologen Auffrisch-
impfung mit Nuvaxovid ab 18 Jahren

Bei Teilnehmenden der in Australien und den USA
durchgefiihrten Phase-I/1I-Studie, die keine Anti-
SARS-CoV-2-Nukleoprotein-Antikérper im Serum
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aufwiesen und PCR-negativ waren, wurde 14 Tage
nach der 3. Impfstoftdosis (Tag 217 nach der 1. Impf-
stoffdosis) eine Serumanalyse zur Bestimmung der
Immunglobulin-G-(IgG-)Antikérper und neutrali-
sierenden SARS-CoV-2-Antikérper durchgefiihrt.®
Die Konzentrationen der neutralisierenden Antikor-
per sowie spezifischer gegen das SARS-CoV-2-
Spikeprotein gerichtete IgG-Antikérper nach der
3. Impfstoffdosis wurden mit den Daten nach der
2. Impfstoftdosis verglichen. Nicht-Unterlegenheits-
kriterien fiir das Immunobridging wurden nicht
festgelegt.

Insgesamt erhielten 254 Teilnehmende (vollstindi-
ges Analyseset) eine Grundimmunisierung mit
2 Impfstoffdosen Nuvaxovid. Nach erneuter Rando-
misierung von 210 Teilnehmenden erhielt eine Un-
tergruppe von 104 Teilnehmenden eine 3. Impfstoft-
dosis Nuvaxovid etwa 6 Monate nach Verabreichung
der Grundimmunisierung. 106 Teilnehmende er-
hielten als 3. Impfstoffdosis ein Placebo (Kochsalz-
16sung, Daten nicht dargestellt).

Bei den spezifischen Serum-IgG-Antikoérperkon-
zentrationen wie auch bei den Neutralisationstitern
wurde in allen Altersgruppen ein deutlicher Abfall
der Werte von Tag 35 zu Tag 189 (6 Monate nach

der 3. Impfstoffdosis konnten die Antikérperkon-

zentrationen wieder deutlich erhoht werden: Die
Auffrischimpfung mit Nuvaxovid fithrte zu einem
etwa 4,7-fachen Anstieg der IgG-Antikoérperkon-
zentration am Tag 217 im Vergleich zum Tag 35
(14 Tage nach 2. Impfstoftdosis). Ebenso wurde eine
4,1-fache Erhohung der neutralisierenden Antikor-
per beobachtet. In der Altersgruppe der iiber 60-J4h-
rigen fielen die Konzentrationen fiir die neutralisie-
renden Antikérper sowie fiir die spezifischen
Serum-IgG-Antikorper etwa um die Hilfte niedriger
aus als in der Altersgruppe der 18 —59-J4hrigen.’

Des Weiteren wurden die mittleren geometrischen
Titer (geometric mean titers, GMT) der bindenden
IgG-Antikérper (50 % effektive Konzentration; EC50)
gegen verschiedene rekombinante Spikeproteine
(Anti-rS-IgG) gemessen. Die Titer wurden nach der
Grundimmunisierung sowie nach der 1. Auffrisch-
impfung jeweils fiir den SARS-CoV-2-Wildtyp und
die SARS-CoV-2-Varianten Alpha, Beta, Delta und
Antikorperspiegel waren gegen den Wildtyp am
hochsten, aber nach Ansicht der AutorInnen gegen
die Alpha-, Beta- und Delta-Variante immer noch auf
einem ausreichenden Niveau. Die durch die Imp-
fung induzierten IgG-Antikorper zeigten jedoch ge-
gen die Omikron-Subvarianten BA.1 und BA.2 eine

Tag 35

Alter (14 Tage nach 2. Impfstoffdosis)

Tag 189
(Tag der 3. Impfstoffdosis) | (28 Tage nach 3. Impfstoffdosis)

Tag 217 Antikérperanstiege

Serum-IgG-Konzentrationen (GMT, 95 % KI),* n = Anzahl der Teilnehmenden

GMT-Anstieg
(Tag 217 zu 35)

Gesamtgruppe 43.905 (37.500-51.403); 6.064 (4.625-7.952); 204.367 (164.543-253.828); 47
(18 — 84 Jahre) n=242 n=74 ’
18 — 59 Jahre 65.255 (55.747-76.385); 8.102 (6.041—10.866); 270.224 (214.304-340.736); 41
n=128 n=41
60— 84 Jahre 28.137 (21.617-36.623); 4.238 (2.631-6.826); 144.440 (99.617-209.431); 51
n=1714 n=33
GMT-Anstieg

Titer im Mikroneutralisationsassay (MN,,, GMT, 95 % Kl), n = Anzahl der Teilnehmenden

(Tag 217 zu 35)

Gesamtgruppe 1.470 (1.008-2.145);

63 (49-81);

6.023 (4.542—7.988);

(18 — 84 Jahre) n=>50 ) 41

18— 59 Jahre 2.281 (1.414-3678); 80 (56— 114); 8.568 (6.646—11.046); "
n=24 n=35

60— 84 Jahre el (U= L7 47 (33-65); 3.936 (2.341-6.620); ‘o
n=26 n=29

Tab. 1| Verhiltnis der mittleren geometrischen Titer (geometric mean titer, GMT) der neutralisierenden Antikérper im Mikro-
neutralisationstest gegen den SARS-CoV-2-Wildtyp an Tag 35, 189 und Tag 217 sowie spezifische Serum-1gG-Konzentrationen

(GMT) fur alle Teilnehmenden sowie getrennt nach Altersgruppen®

* Daten aus ELISA-Assays (95% Kl). Die Anzahl der Teilnehmenden variierte zu jedem Zeitpunkt aufgrund von Ausschluss oder Ausstieg aus Studie.
GMR (geometric mean ratio) = GMT-Verhiltnis; KI = Konfidenzintervall; MNy, = Titer, der zu 50 % Hemmung im Mikroneutralisationsassay fiihrt
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Parameter Anti-rS-1gG-Aktivitat (EC50)

Stamm Wildtyp (Wuhan) Alpha Beta

Studientag Tag 35 Tag 189 Tag 217 Tag 35 Tag 189 Tag 217 Tag 35 Tag 189 Tag 217

GMT 60.742 5.361 327.758 24.333 2.740 235.145 40.416 4.066 264.321

(95 % KI) (42.176— (3.782— | (225.862— | (15.234- (1.777- | (152.897— | (28.092— | (2.767— | (177.965—
87.481) 7.599) 475.623) 38.865) 4.223) 361.636) 58.147) 5.975) 392.582)

GMFR

Tag 217 zu Tag 35 5,4 (3,3-8,7) 9,7 (5,5-17,0) 6,5 (4,0-10,8)

(95 % KI)

GMFR Ref. 235.145/327.758 = 71,7 % 264.321/327.758 = 80,7 %

Tag 217 zu Ref. um Faktor 1,4 reduziert um Faktor 1,2 reduziert

Stamm Delta Omikron (BA.1) Omikron (BA.2)

Studientag Tag 35 Tag 189 Tag 217 Tag 35 Tag 189 Tag 217 Tag 35 Tag 217

GMT 26.097 3.143 290.782 11.119 1.413 103.800 10.896 119.508

(95 % Kl (17.501- (1.952— | (195.349— | (7.669-— (805— (67.398— (8.529- (79.844—
38.916) 5.059) 432.836) 16.121) 2.481) 159.860) 13.919) 178.875)

GMFR

Tag 217 zu Tag 35 11,1 (6,5-19,1) 9,3 (5,8-15,0) 11,0 (7,2-16,7)

(95 % K1)

GMFR 290.782/327.758 = 88,7 % 103.800/327.758 =31,7% 119.508 /327.758 = 36,5 %

Tag 217 zu Ref. um Faktor 1,1 reduziert um Faktor 3,2 reduziert um Faktor 2,8 reduziert

Tab. 2 | Anti-rS-1gG mittlerer geometrischer Titer (GMT) nach Grundimmunisierung sowie nach Auffrischimpfung fiir den SARS-
CoV-2-Wildtyp und SARS-CoV-2-Varianten nach Studientag fiir Teilnehmende mit dreimaliger Nuvaxovid-Impfung (n=104)°

Anti-rS-IgG = Immunglobulin-G-Antikérper gegen das rekombinante Spikeprotein; KI = Konfidenzintervall; ECso = 50 % effektive Konzentration;
GMFR = geometric mean fold rise

In der Phase-III-Studie , PREVENT-19“ wurde insge- Die Immunobridging-Kriterien wurden fiir die ers-

samt 12.738 Teilnehmenden ab 18 Jahren 6 Monate

nach der Grundimmunisierung eine Auffrischimp-

fung mit Nuvaxovid verabreicht.® In einer Unter-
gruppe von 239 Teilnehmenden konnte der Effekt
der Auffrischimpfung anhand immunologischer

Daten ausgewertet werden. Als signifikanter Anti-

kérperanstieg wurde hierbei ein = 4-facher Anstieg

der 50 % neutralisierenden Antikorpertiter nach der

Auffrischimpfung im Vergleich zur Grundimmuni-

sierung mit 2 Impfstoffdosen gewertet. Fiir das

Immunobridging galten zum Nachweis der Nicht-

Unterlegenheit gegeniiber der Grundimmunisie-

rung folgende Kriterien:

» Der Punktschitzer der durchschnittlichen geo-
metrischen Antikorpertiter (GMFR) 28 Tage
nach Auffrischimpfung im Vergleich zu 14 Ta-
gen nach Grundimmunisierung sollte mindes-
tens 0,83 betragen und fiir das untere Limit des
95% Konfidenzintervalls (KI) des GMFR min-
destens 0,67 errechnet werden.

P Des Weiteren wurde eine Nicht-Unterlegenheit
iiber den Anteil von Teilnehmenden mit einem
ausreichenden Antikérperanstieg (Serokonver-
sion) definiert (unteres Limit des 95% KI der
Antikorperantwort >—10%).

ten Kriterien (GMFR) erreicht. Das zweite Krite-
rium zur Darstellung einer Nicht-Unterlegenheit
der Auffrischimpfung gegeniiber der Grundimmu-
nisierung konnte hingegen entsprechend der vorlie-
ner sehr kleinen Untergruppe von 18 Teilnehmen-
den wurde ein Anstieg der neutralisierenden Anti-
kérper gegen die Omikron-Variante BA.1 festgestellt,
mit einem GMT-Anstieg von 13,6 nach der Grund-
immunisierung auf 235,2 nach der Auffrischimp-
fung. Die Werte der neutralisierenden Antikérper
liegen deutlich unter denen gegen den SARS-CoV-2-
Wildtyp.°©

In einer Fortfithrung der in Siidafrika durchgefiihr-
ten Phase-I/II-Studie wurden neutralisierende
Antikoérper gegen den Wildtyp, die Beta-Variante
und die Subtypen BA.1 und BA.4/5 der Omikron-
Variante nach der Grundimmunisierung sowie ho-
mologen 1. Auffrischimpfung mit Nuvaxovid unter-
sucht.” Die Studienergebnisse wurden im Juli 2022
als Preprint veréffentlicht. Die GMT der neutralisie-
renden Antikérper gegen die Varianten wurden
14 Tage nach der Grundimmunisierung (n=29)
oder 35 Tage nach der 1. Auffrischimpfung (n=48)
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gemessen. 14 Tage nach der Grundimmunisierung
waren die Titer gegen die Omikron-Subtypen BA.1
und BA.4/5 im Vergleich zu den Titern gegen den
Wildtyp um das 30- bzw. 41-fache verringert. Beide
Subtypen konnten in einem Neutralisationsassay
bei 72 % bzw. 59 % der Proben nicht neutralisiert
werden. 35 Tage nach der 1. Auffrischimpfung wur-
de ein 35-facher Anstieg der neutralisierenden Anti-
korpertiter gegen BA.1und ein 12-facher Anstieg ge-
gen BA.4/5 gemessen. Im Vergleich zum Titer ge-
gen den Wildtyp waren die Titer allerdings um das
6- bzw. 18-fache niedriger.’

Zusammenfassend zeigen die Erweiterungsstudien
zur homologen Auffrischimpfung mit Nuvaxovid
initial eine gute Immunantwort nach der 3. Impf-
stoffdosis. Die Titer der neutralisierenden Antikor-
per sowie der bindenden IgG-Konzentrationen wa-
ren nach der Auffrischimpfung hoher als nach der
Grundimmunisierung. Fiir die Grundimmunisie-
rung konnte in den fritheren Phase-I11-Studien eine
gute klinische Wirksambkeit hinsichtlich der Verhin-
derung von Infektionen durch den SARS-CoV-2-
Wildtyp gezeigt werden. Limitationen der gegen-
wirtigen Studien sind, dass die Ergebnisse auf-
grund der geringen Fallzahlen, insbesondere zur
Wirksamkeit gegen Omikron-Varianten, mit einer

hohen Unsicherheit behaftet sind. Es kann zudem
nicht vorausgesagt werden, wie lange der Schutz
nach der Auffrischimpfung anhilt.

2.2 Sicherheit eines homologen Impfschemas
zur Auffrischimpfung mit Nuvaxovid

ab 18 Jahren

Die Sicherheit und Vertriglichkeit einer Auffrisch-
impfung mit Nuvaxovid wurde in einer Zwischen-
analyse der Phase-I/II-Studie untersucht. Die
Sicherheitsdaten stammen von insgesamt 512 Teil-
nehmenden ohne Nachweis einer fritheren SARS-
CoV-2-Infektion, die mindestens 1, 2 oder 3 Impf-
stoffdosen Nuvaxovid (n=105) oder 1, 2 oder 3 Dosen
eines Placebos (n=254) erhalten hatten. Die Ver-
traglichkeit wurde bis 7 Tage nach der 1., 2. und
3. Impfung erhoben und die Teilnehmenden im
Mittel bis zum 28. Tag nach der 3. Impfstoffdosis
weiter beobachtet.®

Mit jeder zusitzlichen Impfstoffdosis von Nuvaxovid
war ein Anstieg der Reaktogenitit zu beobachten.
Nach der 1. Impfstoffdosis traten bei 52 % aller Teil-
nehmenden in der Nuvaxovid-Gruppe Lokalreaktio-
nen auf, nach der 2. Impfstoffdosis bei 70 % und
nach der 3. Impfstoffdosis bei 82 %. Die hiufigste
lokale Reaktion war Druckempfindlichkeit gefolgt

Grundimmunisierung Auffrischimpfung Punktschitzer
(14 Tage nach 2. Impfstoffdosis) (28 Tage nach 3. Impfstoffdosis) Auffrischimpfung vs. Grund-
(95 % Ki) (95 % Ki) immunisierung (95 % Kl)
Testung gegen SARS-CoV-2-Wildtyp
GMT GMT GMFR
Mikroneutralisationsassay 1.506 5.076 3,4
(MN,,), n=239 (1.244-1.822) (4.448-5.791) (2,8-4,0)
Differenz in % (95 % KI)
Serokonversion 226 (94,6) 204 (85,4) -9,2
4-facher Anstieg n (%), n=239 (90,9-97,1) (80,2-89,6) (~14,4% — —4,5)
Testung gegen SARS-CoV-2-Variante Omikron BA.1
GMT GMT GMFR
Mikroneutralisationsassay 13,6 235,2 17,3
(MN,,), n=18 (10,1-18,3) (150,6—367,3) (10,6-28,71)
Differenz in % (95 % Kl)
Serokonversion 2(11,7) 14 (77,8) 66,7
4-facher Anstieg n (%), n=18 (14-34,7) (52,4-93,6) (37,4-83,7)

Tab. 3 | Durchschnittliche geometrische Titer (GMT) der neutralisierenden Antikérper (MN,,) sowie die Serokonversionsraten
gegen den SARS-CoV-2-Wildtyp (Wuhan-Stamm) und die Omikron-Variante BA.1 fiir die Auffrischimpfung im Vergleich zur

Grundimmunisierung (Immunobridging-Analyse)®

Kl = Konfidenzintervall; MN,, = Titer, der zu 50 % Hemmung im Mikroneutralisationsassay fiihrt; GMFR = geometric mean fold rise

REIRE
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von Schmerzen an der Einstichstelle. Auch bei den
systemischen Reaktionen wurde eine Zunahme mit
Gabe jeder weiteren Impfstoffdosis (1. Impfstoft-
dosis: 44 %, 2. Impfstoffdosis: 53 %, 3. Impfstoff-
dosis: 77 %) beobachtet. Die hdufigste systemische
Reaktion war Abgeschlagenheit gefolgt von Muskel-
schmerzen und Kopfschmerzen. Fiebermeldungen
(>15%) nach der 3. Impfstoffdosis waren im Ver-
gleich zur 1. und 2. Impfstoffdosis (jeweils unter
5%) hiufiger. Die lokalen wie systemischen Reak-
tionen waren in der Regel leicht bis mittelschwer
mit einer mittleren Dauer von < 2 Tagen nach jeg-
licher Impfung fiir lokale Reaktionen und <1 Tag fiir
systemische Reaktionen. Die Hiufigkeit und Schwe-
re der Reaktogenitit war in der Altersgruppe der
itber 60-Jihrigen geringer als bei den 1859 Jahre
alten Teilnehmenden.®

Es traten in der Studie keine unerwiinschten Ereig-
nisse auf, die die Kriterien fiir eine potenziell
immunvermittelte Reaktion (potential immune-
mediated medical conditions, PIMMC) oder ein Ereig-
nis von besonderem Interesse (AESI) erfullten.
Schwerwiegende unerwiinschte Ereignisse (severe
adverse events, SAE), die moglicherweise in Verbin-
dung mit der Impfung stehen, wurden ebenfalls
nicht beobachtet.” Die Teilnehmendenzahl und
auch der Beobachtungszeitraum nach der 3. Impf-
stoffdosis ist allerdings zu gering, um seltene uner-
wiinschte Ereignisse sicher erfassen zu kénnen.

In die Sicherheitsanalyse der klinischen Phase-III-
Studie (PREVENT-19) wurden 12.738 Teilnehmende
eingeschlossen, die 3 Impfstoffdosen mit Nuvaxovid
erhalten hatten und im Median fiir 121 Tage nachbe-
obachtet wurden (Streuung 1—241).° Schwere und
Hiufigkeit der Reaktogenitit wurden in einer Un-
tergruppe von 238 Teilnehmenden analysiert. Die
Daten wurden fiir 7 Tage nach jeder Impfstoffdosis
mittels eines elektronischen Tagebuches berichtet.
82 % der Teilnehmenden berichteten iiber lokale
und 80 % {tiber systemische Reaktionen jeglicher
Ausprigung nach der 3. Impfstoffdosis. Eine Zu-
nahme der Reaktogenitit mit jeder Impfstoffdosis
wurde auch hier beobachtet. Die hiufigste lokale Re-
aktion war Schmerzen an der Einstichstelle (82 %),
die hiufigsten systemischen Reaktionen waren
Miudigkeit/Abgeschlagenheit (63%) gefolgt von
Kopfschmerzen (53 %).

SAE wurden von 173 der 12.738 (1,4 %) Teilnehmen-
den berichtet, wobei 5 Ereignisse (0,04 %) als mog-
licherweise mit der Auffrischimpfung in Verbin-
dung stehend eingestuft wurden. Hierbei handelte
es sich um eine Myokarditis (28 Jahre, minnlich,
3 Tage nach Impfung), eine tiefe Beinvenenthrom-
bose (35 Jahre, weiblich, 7 Tage nach Impfung), ein
akutes Lungenversagen bei bestehendem Asthma
(59 Jahre, weiblich, 2 Tage nach Impfung), eine
Cholezystitis (37 Jahre, minnlich, 95 Tage nach
Impfung) und eine Cellulitis (58 Jahre, mannlich,
3 Tage nach Impfung).®

Insgesamt wurde die Sicherheit der Auffrischimp-
fung von den Zulassungsbehorden als akzeptabel
eingestuft und als konsistent mit bereits beobachte-
ten unerwiinschten Arzneimittelwirkungen (UAW)
nach COVID-19-Impfungen bewertet. Es wurde
kein neues Sicherheitssignal detektiert. Aufgrund
einer fehlenden Vergleichsgruppe kann jedoch kei-
ne Beurteilung der Frequenz von AESI durchge-
fithrt werden.

Der Ausschuss fiir Risikobewertung im Bereich
Pharmakovigilanz der EMA (PRAC) hat Anfang
August 2022 darauf hingewiesen, dass eine Myo-
und/oder Perikarditis nach einer Impfung mit
Nuvaxovid in seltenen Fillen auftreten kann.” Seit-
dem sind keine neuen Sicherheitsbewertungen der
Europiischen Zulassungsbehorde hinsichtlich des
Auftretens einer Myo- und/oder Perikarditis publi-
ziert worden. Nach rund 151.000 verimpften Dosen
(Stand: 31.10.2022) wurden dem Paul-Ehrlich-
Institut (PEI) aus Deutschland 3 Myo- und 5 Perikar-
ditisfille gemeldet, die in einem mdglichen zeit-
lichen Zusammenhang zu der Impfung mit Nuvaxo-
vid aufgetreten waren. Das Alter der 8 betroffenen
Personen lag zwischen 18 und 62 Jahren, im Median
bei 45 Jahren. Es waren sowohl Minner als auch
Frauen betroffen. Die Myo-/Perikarditis stellt damit
weiterhin ein sehr seltenes Ereignis dar. Zur fortge-
setzten Bewertung dieses und anderer seltenen un-
erwiinschten Ereignisse werden weitere Daten fiir
alle geimpften Altersgruppen kontinuierlich analy-
siert und die vorhandenen Daten auch in Relation
zur Hiufigkeit des Auftretens der Myo- und Peri-
karditiden nach anderen COVID-19-Impfstoffen be-
wertet.
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3. Studien zur heterologen Auffrisch-
impfung mit Nuvaxovid ab 18 Jahre

Zur Immunogenitit, Vertriglichkeit und Sicherheit
der Nuvaxovid-Auffrischimpfung nach Grundim-
munisierung mit anderen COVID-19-Impfstoffen
(heterologe Impfschemata) liegen zwei publizierte
Studien vor.®®

In der Studie von Munro et al. (COV-BOOST) wurde
die Immunogenitit, Reaktogenitit und Sicherheit
von sieben verschiedenen COVID-19-Impfstoffen
nach einer homologen oder heterologen 1. Auffrisch-
impfung im Rahmen einer multizentrischen rando-
misierten kontrollierten Studie bei Personen im Al-
ter ab 30 Jahren (n=2.878) im Vereinigten Konig-
reich untersucht.® Nach Grundimmunisierung mit
2 Impfstoffdosen Vaxzevria oder Comirnaty wurde
Personen in einem von drei Studienarmen auch
Nuvaxovid (in einer Normaldosis von 5 pg oder hal-
ben Impfstoffdosis mit 2,5 pg) als heterologe Auf-
frischimpfung verabreicht. Kontrollen in den drei
Studienarmen erhielten jeweils einen Impfstoff ge-
gen Meningokokken. Die Auffrischimpfung mit der
vollen Dosis erfolgte im Mittel 105 Tage (Spanne:
93—147 Tage) nach Abschluss der Grundimmunisie-
rung mit Comirnaty (n=14) und 76 Tage (72-85
Tage) nach Grundimmunisierung mit Vaxzevria
(n=15). Daten zur Reaktogenitit und Sicherheit der
Auffrischimpfung wurden am Tag 7, 28 und 84 er-
hoben. Die Studie wurde im Juni 2021 begonnen.
Blutentnahmen zur Untersuchung der Immuno-
genitdt erfolgten am Tag 28, 84 und 365. Fiir eine
Teilgruppe (n=0650) erfolgte eine weitere Blutent-
nahme am Tag 7 und Tag 14.

Eine thailindische prospektive Kohortenstudie
untersuchte im Mai und Juni 2022 bei 203 erwach-
senen Teilnehmenden die Reaktogenitit und Im-
munogenitit einer heterologen Auffrischimpfung
mit Covovax nach homologer oder heterologer
Grundimmunisierung mit fiinf verschiedenen
COVID-19-Impfstoffen. Covovax wird in Indien her-
gestellt und entspricht dem in den USA produzier-
ten Nuvaxovid. Die Publikation zu den Ergebnissen
der Untersuchung liegt bisher als Preprint vor.’ Fol-
gende Impfstoffe wurden zur Grundimmunisie-
rung verwendet: Comirnaty (BioNTech/Pfizer), Vax-
zevria (AstraZeneca), CoronaVac (Sinovac) sowie
BBIBP-CorV/Covilo (Sinopharm). Die Teilnehmen-

den der Studie wurden fiinf verschiedenen Unter-
suchungsarmen entsprechend der Regime ihrer
Grundimmunisierung zugeteilt. Die Impfung mit
Covovax erfolgte mindestens 3 Monate nach der
Grundimmunisierung. Blutentnahmen erfolgten
am Tag o, Tag 14 (= 7 Tage) und Tag 28 (x 77 Tage).
Eine stattgehabte SARS-CoV-2-Infektion war kein
Ausschlusskriterium. Die Reaktogenitit wurde bis
7 Tage nach der Impfung dokumentiert. Das mittlere
Alter der Teilnehmenden in den fiinf verschiedenen
Gruppen lag zwischen 38 und 50 Jahren. Die Zeit-
abstinde der Impfungen unterschieden sich signifi-
kant und lagen in den verschiedenen Gruppen zwi-
schen 186 und 367 Tagen. Die Teilnehmenden in
den Gruppen wurden nach Serostatus stratifiziert.

3.1 Immunogenitit nach heterologer Auffrisch-
impfung mit Nuvaxovid ab 18 Jahren

Die Auffrischimpfung mit Nuvaxovid (zugelassene
Dosis von 5 pg) fithrte in der Studie von Munro et al.
nach Grundimmunisierung mit Vaxzevria und
Comirnaty am 28. Tag nach der Impfung zu einem
signifikanten Anstieg der Serumkonzentrationen
SARS-CoV-2-Wildtyp-Spikeprotein-bindender Anti-
koérper (ELISA), der Titer neutralisierender Antikor-
per gegen den Wildtyp und die Delta-Variante und
der zelluldren Immunantwort im Vergleich zu Kon-
Unterschiede hinsichtlich der Immunantworten
zwischen den jiingeren und ilteren geimpften Per-
sonen am 28. Tag nach der Impfung. Wie auch bei
den anderen fiir die Auffrischimpfung untersuch-
ten Impfstoffen waren nach der Auffrischimpfung
mit Nuvaxovid die neutralisierenden Antikorpertiter
im Neutralisationstest gegen die Delta-Variante
niedriger als die neutralisierenden Antikorpertiter
gegen den Wildtyp. Keiner der untersuchten Impf-
stoffe zeigte bei seinem Einsatz zur Auffrischimp-
fung einen Vorteil hinsichtlich einer humoralen
Kreuzprotektivitit gegen die Delta-Variante. Nach
Auffrischimpfung mit Nuvaxovid war bei Personen
nach Grundimmunisierung mit Vaxzevria die zel-
lulire Immunantwort stirker als bei mit Comirnaty
grundimmunisierten Personen. T-Zellantworten
gegen die Beta- und Delta-Variante unterschieden
sich nicht im Vergleich zur zelluliren Immun-
antwort gegen den Wildtyp.! Immunantworten ge-
gen Omikron-Varianten liegen fiir diese Studie
nicht vor.
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Nach einer Grundimmunisierung mit Comirnaty
oder Vaxzevria induzierten die untersuchten Auf-
frischimpfungen aller heterologen Impfserien der
thailindischen Studie einen deutlichen Anstieg von
IgG-Antikorperkonzentrationen gegen die Rezep-
torbindungsdomine (RBD, ELISA-Assay). Dariiber
hinaus zeigte sich in einem Surrogat-Virus-Neutra-
lisationstest ein Anstieg von Antikérpern, die die
Bindung des zelluliren Rezeptors ACE2 an die RBD
des Wildtyps und der Omikron-Variante BA.2 hem-
Vorfeld der Auffrischimpfung seronegativen wie
auch bei seropositiven Teilnehmenden der Studie
festgestellt (Daten nicht dargestellt). Ferner konnte,

wenn auch etwas geringer, ein Anstieg der binden-
den und hemmenden Antikérper gegen die Omi-
kron-Variante BA.2 nachgewiesen werden.® Dariiber
hinaus induzierten alle heterologen Impfserien ei-
nen signifikanten Anstieg der zelluliren Immun-
antwort (IFN-y-Produktion durch T-Zellen).

3.2 Sicherheit der heterologen Auffrisch-
impfung mit Nuvaxovid ab 18 Jahren

In der Studie von Munro et al.? zeigte sich eine
akzeptable Reaktogenitit bei allen zur Auffrischimp-
fung benutzten Impfstoffen. Innerhalb von 7 Tagen
traten bei allen Impfprotokollen dhnliche lokale und
systemische Reaktionen auf. Bei jiingeren Personen

NEIRE

Grundimmunisierung mit Vaxzevria Grundimmunisierung mit Comirnaty
Kontrolle Auffrischimpfung Auffrischimpfung Kontrolle Auffrischimpfung Auffrischimpfung
MenACWY mit Vaxzevria mit Nuvaxovid MenACWY mit Comirnaty mit Nuvaxovid
n=93 (volle Dosierung) n=111 (andere Gruppe*) (volle Dosierung)
n=96 n=96 n=103
Anti-SARS-CoV-2-Spikeprotein-1gG (ELU/ml)
GMC 801 2.457 6.975 2.541 27.242 10.862
(99.% Ky (664-967); (2.058-2.933); (5.829-8.347); (2.110-3.060); (24.148-30.731); (9.009-13.097);
n=91 n=99 n=95 n=111 n=96 n=101
GMR Ref. 3,25 8,75 Ref. 4,78
(99.% KI) (2,52-4,20) (6,77-11,31) (3,80-6,02)
Neutralisierende Antikérper gegen Viruspseudotypen (Expression von SARS-CoV-2-Wildtyp-Spikeprotein) (NT50)
GMT 84,9 193 727 157 1.789 766
(95%Kl) | (68,7-105,0); (161-231); (598-883); (129-192); (1520-2107); (624-939);
n=90 n=98 n=387 n=111 n=95 n=94
GMR Ref. 2,47 8,86 Ref. 5,39
(95 % Kl) (1,96-3,11) (7,00-11,22) (4,35-6,67)
Neutralisierende Antikérper gegen Viruspseudotypen (Expression von SARS-CoV-2-Delta-Spikeprotein) (NT50)
GMT 20,0 48,9 124 37,9 392 165
(95 % KiI) (15,6—25,7); (39,7-60,2); (99-156); (30,5-47,1); (320-479); (131-209);
n=91 n=99 n=384 n=111 n=95 n=389
GMR Ref. 2,58 6,25 Ref. 4,94
(95 % Kl (1,92-3,47) (4,60—8,50) (3,86-6,31)
IFN-y-produzierende T-Zellen nach SARS-CoV-2-Wildtyp-Spikeprotein-Stimulation pro 10° periphere mononukleire Blutzellen
GM 48,1 53,0 113,7 34,5 83,8 56,6
(95%Kl) | (35,0-66,3); (37,9-74,2); (78,7-164,2); (23,8-50,0); (65,4—107,2); (37,2-86,2);
n=45 n=47 n=46 n=53 n=49 n=49
GMR Ref. 1,08 3,23 Ref. 1,79
(95 % Kl (0,74-1,57) (2,20-4,76) (1,15-2,77)
IFN-y-produzierende T-Zellen nach SARS-CoV-2-Delta-Spikeprotein-Stimulation pro 10¢ periphere mononukleire Blutzellen
GM 38,1 44,9 117,9 35,7 82,1 56,9
(95 % K1) (27,0-54,0); (30,6-65,7); (85,5-162,7); (25,1-50,9); (65,7-102,7); (37,9-85,4);
n=45 n=47 n=46 n=>53 n=49 n=49
GMR Ref. 1,13 4,26 Ref. 1,71
(95 % KI) (0,76—1,68) (2,84-6,39) (1,16-2,53)

Tab. 4 | Immunantworten 28 Tage nach der 3. Impfstoffdosis bei SARS-CoV-2-negativen Teilnehmenden (intention-to-treat-Analyse).
Vergleich der verschiedenen COVID-19-Impfschemata mit einer Kontrollgruppe, die eine Impfung mit einem Meningokokken-

impfstoff erhielt.?

MenACWY = quadrivalenter Meningokokkenimpfstoff; ELU = ELISA laboratory units; GMC = geometric mean concentration; GMR = geometric mean
ratio; GM = geometric mean; GMT = geometric mean titer; NT50 = 50 % neutralizing antibody titer

* Die Immunantworten nach Auffrischimpfung mit Comirnaty sind zur vergleichenden Orientierung, sie wurden in einer anderen Gruppe als der
Nuvaxovid-Gruppe erhoben. Die jeweiligen Laboruntersuchungen wurden in den gleichen Laboren durchgefiihrt.
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BBIBP-CorV (SPC)
(Ganzvirus, Sinopharm)

AZD1222 (AZC)
(Vektor, AstraZeneca)

BNT162b2 (PFC)
(mRNA, BioNTech)

CorV/AZD1222 (SAC)
(Ganzvirus/Vektor)

(n=50) (n=55) (n=51) (n=54)
Anti-RBD-1gG (BAU/ml) (seronegative plus seropositive Teilnehmende)
Tag 0 (n) 48 49 49 52
GMT (95 % KI) 23,0 (11,8-44,8) 113,9 (71,5-181,5) 275,0 (179,9-420,5) 128,0 (76,6-214,0)
GMR (95 % Kil) Ref. 0,19 (0,07-0,52)* 0,74 (0,05-0,39)* 0,19 (0,08-0,48)*
Tag 28 (n) 45 48 47 51
GMT (95 % KI) 1.727 (1.418-2.103) 989 (753,5-1.298) 1.377 (1.036-1.830) 1.270 (1.068—1.511)
GMR (95 % Kil) Ref. 1,88 (1,19-2,96)* 1,63 (1,02-2,59)* 1,69 (1,10-2,60)*

Hemmung des Wildvirus in % (Surrogat-Virus-Neutralisationstest [ELISA])

Tag 0 (n) 10 10 10 10
Median (IQR) 0 (0-0) 51,5 (0-75,8) 83,6 (45,9-89,5) 0,7 (0-24,7)

Tag 28 (n) 28 33 35 34
Median (IQR) 99,1 (98,8-99,2) 98,6 (95,7-99,1) 98,5 (96,7-99,2) 98,8 (98,1-99,0)

Hemmung der Omikron-Variante BA.2 in % (Surrogat-Virus-Neutralisationstest [ELISA])

Tag 0 (n) 10 10 10 10
Median (IQR) 3,5 (2,2-8,0) 20,4 (8,2-25,4) 34,6 (27,1-44,3) 10,2 (5,5-20,2)

Tag 28 (n) 28 33 35 34
Median (IQR) 83,5 (58,7-91,9) 70,1 (49,7-88,6) 81,3 (62,2-91,5) 82,6 (68,3-89,5)

IFN-y-Produktion nach Stimulation mit SARS-CoV-2-Antigen 3* abziiglich Negativkontrolle (IU/mL)

Tag 0 (n) 21 21 24 22
Median (IQR) 0(0-0,1) 0,1(0-0,3) 0,2 (0,1-0,9) 0,1(0-0,5)

Tag 28 (n) 21 20 23 21
Median (IQR) 3,1(0,5-5,2) 1,4 (0,6-3,2) 1,6 (0,3-2,5) 1,7 (0,6-3,9)

Tab. 5 | Anti-RBD-1gG (BAU/ml) und hemmende Kapazitit gegen SARS-CoV-2-Wildtyp und die Omikron-Variante BA.2 am Tag o
und 28 Tage nach Grundimmunisierung mit verschiedenen COVID-19-Impfstoffen und Auffrischimpfung mit Covovax.’

GMT = Geometric Mean Titer; GMR = Geometric Mean Ratio; RBD = Rezeptorbindungsdomine, BAU = Binding Antibody Units; IQR = Interquartile

Range; |U = International Unit; KI = Konfidenzintervall

Eine weitere Impfstoffgruppe, die CoronaVac zur Grundimmunisierung erhalten hatte (mit n=5 Teilnehmenden), wurde nicht dargestellt.
* CD4- und CD&-Epitope der S1- und S2-Domine des Spikeproteins sowie immundominante CD8-Epitope aus dem ganzen SARS-CoV-2-Genom™

(30—69 Jahre) wurde eine hohere Reaktogenitit als
bei Personen im Alter von 70 Jahren und ilter beob-
achtet. Am hiufigsten wurden Schmerzen, Miidig-
keit und Kopfschmerzen dokumentiert. Personen,
die eine Grundimmunisierung mit Comirnaty er-
halten hatten, zeigten weniger hiufig lokale oder
systemische Reaktionen nach Nuvaxovid im Ver-
gleich zu einer Auffrischimpfung mit den Impfstof-
fen Spikevax (Moderna), Jcovden (Janssen) oder
Vaxzevria (AstraZeneca). Personen, die eine Grund-
immunisierung mit Vaxzevria erhalten hatten, be-
richteten hiufiger iiber lokale oder systemische Re-
aktionen nach Comirnaty, Spikevax oder Jcovden als
nach Impfung mit Nuvaxovid. Ausgeprigtere Reak-
tionen (,severe local and systemic reactions®) traten
nach Nuvaxovid (zugelassene Impfstoffdosis von
spg) bei weniger als 5% der Geimpften auf. Eine
schwere unerwiinschte Wirkung wurde fiir Nuvaxo-
vid bei einer Person beschrieben, die nach der hal-

ben Dosierung (2,5pg) als Auffrischimpfung im
zeitlichen Zusammenhang eine Perikarditis entwi-
ckelte. Die Untersuchenden bewerteten diese als
nicht Impfstoff-bezogen. Insgesamt wurden bei kei-
nem der untersuchten Impfstoffe, die als Auffrisch-
impfung angewendet worden waren, Sicherheits-
bedenken erhoben.

202 von insgesamt 215 Teilnehmenden aus allen
Gruppen der thailindischen Studie® dokumentier-
ten lokale oder systemische Reaktionen. Die hiufigs-
ten lokalen Reaktionen waren Schmerzen an der
Einstichstelle (34 %) gefolgt von R6tungen (9 %). Die
hiufigsten systemischen Reaktionen waren Muskel-
schmerzen (21%) und Kopfschmerzen (12 %). Insge-
samt waren die Ereignisse in allen Gruppen ver-
gleichbar, mild im Verlauf und von kurzer Dauer. Es
wurden keine schweren unerwiinschten Nebenwir-
kungen von den Teilnehmenden berichtet.
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4. Fazit und Empfehlung der Stindigen
Impfkommission

Die EMA hat der Europiischen Kommission An-
fang September 2022 die Ausweitung der bedingten
Zulassung des monovalenten Impfstoffs Nuvaxovid
(NVX-CoV2373) der Firma Novavax zur Auffrisch-
impfung fiir Personen ab 18 Jahren empfohlen. Am
06.09.2022 erfolgte die Zulassung durch die Euro-
pdische Kommission. Die Zulassung basiert auf
Daten zur Immunogenitit (Antikérperbildung) und
zur Reaktogenitit und Sicherheit von Nuvaxovid als
Auffrischimpfung. Bisher liegen noch keine Daten
zur klinischen Wirksamkeit einer Auffrischimpfung
mit Nuvaxovid vor. Mit Stand 30.1.2022 wurden in
Deutschland rund 155.000 Dosen Nuvaxovid ver-
impft, davon ca. 140.000 Dosen im Rahmen einer
Grundimmunisierung. Sobald weitere, relevante
Erkenntnisse zu Nuvaxovid, wie zum Beispiel zur
klinischen Wirksamkeit gegeniiber neuen SARS-
CoV-2-Varianten oder zur Sicherheit, vorliegen,
wird die STIKO ihre Empfehlungen tberpriifen
und gegebenenfalls anpassen. Primires Ziel der
COVID-19-Auffrischimpfung ist weiterhin die Ver-
hinderung schwerer COVID-19-Verliufe.

Nach der Auffrischimpfung mit Nuvaxovid konnten
sowohl nach der Grundimmunisierung mit Nuvaxo-
vid (homologe Impfserie) wie auch nach der Grund-
immunisierung mit anderen COVID-19-Impfstof-
fen (heterologe Impfserie) neutralisierende anti-
Spikeprotein-IgG-Titer, auch bei den ilteren Teil-
nehmenden in den Studien, festgestellt werden. Es
bestanden keine Anzeichen fiir vermehrte uner-
wiinschte oder schwere Nebenwirkungen. Ferner
zeigen die Daten, dass eine Auffrischimpfung mit
dem monovalenten Impfstoff, der gegen den ur-
springlichen SARS-CoV-2-Wildtyp gerichtet ist,
auch zu neutralisierenden Antikérpern gegentiber
der Omikron-Variante fiihrt.

Fiir Personen ab 18 Jahren, bei denen gegen die
von der EU zur Auffrischimpfung zugelassenen
COVID-19-mRNA-Impfstoffe produktspezifische
medizinische Kontraindikationen (z.B. bekannte Al-
lergie gegen Polyethylenglykol oder anaphylaktische
Reaktionen) bestehen, empfiehlt die STIKO alterna-
tiv eine Auffrischimpfung mit dem monovalenten
Impfstoff Nuvaxovid von Novavax (5 pg rekombinan-
tes Spikeprotein plus 50pg Adjuvans), die im Ab-

stand von mindestens 6 Monaten nach einem vor-
angegangenen Antigenkontakt (SARS-CoV-2-Infek-
tion oder Impfung mit einem zugelassenen oder ge-
nehmigten COVID-19-Impfstoff) zu verabreichen
ist. Die Auffrischimpfung mit Nuvaxovid ist auch
moglich bei individuellem Wunsch nach entspre-
chender Beratung.

Fiir 12 - 17-Jihrige ist Nuvaxovid zur Auffrischimp-
fung derzeit nicht zugelassen. Bei produktspezi-
fischen medizinischen Kontraindikationen fiir
mRNA-Impfstoffe, wie zum Beispiel einer ana-
phylaktischen Reaktion, kann Nuvaxovid nach Ein-
zelfallentscheidung dennoch zur Auffrischimpfung
in dieser Altersgruppe eingesetzt werden. Die An-
wendung stellt dann einen off-label-use dar und erfor-
dert eine ausfiihrliche Aufklirung und Beratung.

Trotz einer derzeit noch sehr limitierten Datenlage
konnen immundefiziente Personen ab 12 Jahren,
die ein hohes Risiko fiir einen schweren COVID-19-
Verlauf haben und entweder eine produktspezifi-
sche medizinische Kontraindikation fiir mRNA-
Impfstoffe aufweisen oder auf die bisher verfiigba-
ren Impfstoffe keine messbare Immunantwort ge-
gen SARS-CoV-2 entwickelt haben, eine Nuvaxovid-
Auffrischimpfung erhalten. Die Anwendung bei
12—17-jdhrigen immundefizienten Personen stellt
auch einen off-label-use dar (s.o.).

Eine Anwendung des Impfstoffs Nuvaxovid wih-
rend der Schwangerschaft und Stillzeit wird weiter-
hin nicht empfohlen. Sie kann jedoch in Einzelfil-
len erwogen werden, z. B. wenn eine produktspezi-
fische medizinische Kontraindikation gegen mRNA-
Impfstoffe besteht.

Es ist derzeit nicht bekannt, ob bei Personen, die
nach der Impfung mit einem mRNA-Impfstoff eine
Myo- oder Perikarditis entwickelt haben, nachfol-
gend Nuvaxovid ohne Gefahr einer erneuten oder
sich verschlimmernden Myo- oder Perikarditis ein-
gesetzt werden kann. Tritt nach einer Impfung mit
einem mRNA-Impfstoff oder Nuvaxovid eine Myo-
oder Perikarditis auf, sollte in der Regel auf die Ver-
abreichung weiterer Dosen des jeweiligen Impfstof-
fes verzichtet werden.
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NEINE

Aktuelle Statistik meldepflichtiger Infektionskrankheiten

49. Woche 2022 (Datenstand: 14. Dezember 2022)

Ausgewihlte gastrointestinale Infektionen

Campylobacter- Salmonellose EHEC-Enteritis Norovirus- Rotavirus-
Enteritis Gastroenteritis Gastroenteritis
2022 2021 2022 2021 2022 2021 2022 2021 2022 2021

49. 1.-49. | 1.-49. 49. 1.-49. | 1.-49. | 49. | 1.-49. | 1.-49. 49. 1.-49. | 1.-49. | 49. | 1.-49. | 1.-49.
Baden-
Wiirttemberg 40| 3.950 3.981 14| 1.093 922 5 205 173 33 3.073 1.843 6| 1.458 365
Bayern 84| 5.519 6.372 13| 1.145] 1.091 0 208 198 86| 5479, 2972 17| 2.722 626
Berlin 17| 1.699 1.656 3 361 304 2 63 65 31 1.753 1.262 3] 1.201 249
Brandenburg 20 1.397 1.592 8 278 252 0 57 46 41| 2.017 1.722 4| 1.802 239
Bremen 0 275 304 1 53 53 0 11 5 2 148 133 0 101 40
Hamburg 6| 1.002 1.084 1 126 128 1 26 31 10 828 824 1 777 83
Hessen 200 3.131 3.171 6 649 579 0 58 57 15| 2.346 1.188 6 1.231 303
Mecklenburg-
Vorpommern 9/ 1.191 1.456 1 163 188 1 39 48 51, 1510 1.339 9 834 305
Niedersachsen 51| 3.536 4.269 14 832 834 7 229 188 511 3.010 1.915 12| 1.225 462
Nordrhein-
Westfalen 92| 9.185 9.998 14/ 1610 1.587 16 449 363 111 8.787| 4.657 22| 3.944| 1.09
Rheinland-Pfalz 39| 2.450 2.689 7 509 543 2 82 79 26| 2.422 968 941 175
Saarland 3 715 873 1 109 128 0 1A 9 1 560 337 209 69
Sachsen 33 3.489 3.990 8 631 515 4 105 90 62| 4.851 3.698 3.261 614
Sachsen-Anhalt 21| 1.165 1.382 7 376 289 1 54 76 37 3.305 3.049 16| 1.043 203
Schleswig-
Holstein 8| 1.423 1.680 3 158 176 85 57 5 913 532 4 547 156
Thiringen 23 1.508 1.754 4 543 370 28 36 35/ 1.933 1.972 24| 1.240 257
Deutschland 466 | 41.635| 46.251 105, 8.636| 7.959 39, 1710, 1.521 597 | 42.935| 28.411 138 | 22.536| 5.242

Ausgewihlte Virushepatitiden und respiratorisch iibertragene Krankheiten

Hepatitis A Hepatitis B Hepatitis C Tuberkulose Influenza
2022 2021 2022 2021 2022 2021 2022 2021 2022 2021

49. 1.-49. | 1.-49. 49. 1.-49. | 1.-49. | 49. 1.-49. | 1.-49. | 49. 1.-49. | 1.-49. | 49. | 1.-49. | 1.-49.
Baden-
Wiirttemberg 2 75 57 441 2.093| 1.322 28| 1.076 757 1 457 529| 3.909| 10.306 108
Bayern 2 104 96 72| 2.584| 1397 41 1.764 780 6 536 507| 9.326| 29.805 113
Berlin 1 39 21 25 865 428 12 396 200 3 293 279 1.472] 4.035 21
Brandenburg 1 35 16 6 267 90 7 126 51 1 121 89| 2.263| 5.247 42
Bremen 0 6 1 2 150 124 3 59 35 1 62 55 40 327 6
Hamburg 0 16 9 16 569 429 11 252 138 1 137 146 835 2.746 29
Hessen 0 62 55 20| 1.489 675 9 469 343 7 413 400| 1.978 | 7.194 48
Mecklenburg-
Vorpommern 0 17 12 2 140 45 3 65 34 0 35 41 2.670| 6.486 16
Niedersachsen 0 49 53 21 999 565 18 600 337 10 274 248 | 3.093| 7.240 65
Nordrhein-
Westfalen 1 156 151 77| 3.626| 1.849 46| 2.030| 1.116 25 884 846 5.440 15.676 154
Rheinland-Pfalz 0 35 29 31 967 351 10 353 216 2 153 191 1.362| 4.678 53
Saarland 0 9 10 5 154 76 74 52 0 30 63 287 872 6
Sachsen 0 24 13 3 386 244 237 177 0 117 113] 5.391] 14.033 95
Sachsen-Anhalt 0 14 17 2 225 70 131 50 4 88 68| 4.114| 10.579 60
Schleswig-
Holstein 0 13 11 6 368 269 6 320 206 0 114 119, 1.104| 2.989 14
Thiringen 1 14 16 5 189 82 1 106 32 62 62| 3.935 11.259 26
Deutschland 8 668 567 337| 15.071| 8.016 209| 7.458| 4.524 63| 3.776| 3.756| 47.219 | 133.472 856

Allgemeiner Hinweis: Das Zentrum fiir tuberkulosekranke und -gefihrdete Menschen in Berlin verwendet veraltete Softwareversionen,
die nicht gemif den aktuellen Falldefinitionen des RKI gemdR § 11 Abs. 2 IfSG bewerten und iibermitteln.
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Ausgewihlte impfpraventable Krankheiten

Masern Mumps Rételn Keuchhusten Windpocken
2022 2021 2022 2021 2022 2021 2022 2021 2022 2021

49. 1.-49. | 1.-49. 49. 1.-49. | 1.-49. | 49. 1.-49. | 1.-49. | 49. 1.-49. | 1.-49. | 49. 1.-49. | 1.-49.
Baden-
Wiirttemberg 1 2 0 2 48 10 0 0 0 3 93 60 53| 1.691| 1.058
Bayern 0 4 1 2 35 15 0 1 1 22 353 221 74| 2135 1.266
Berlin 0 3 0 0 10 6 0 0 0 1 28 13 6 409 392
Brandenburg 0 1 0 1 5 8 0 1 0 3 53 38 7 256 163
Bremen 0 0 0 0 2 0 0 0 0 0 0 0 0 123 75
Hamburg 0 0 2 0 5 3 0 0 0 1 25 25 213 137
Hessen 1 2 0 0 12 12 0 0 1 1 87 59 13 494 371
Mecklenburg-
Vorpommern 0 0 0 10 5 0 0 2 26 5 1 80 79
Niedersachsen 0 0 30 9 12 157 36 12 669 486
Nordrhein-
Westfalen 0 2 2 1 32 14 0 1 1 5 164 115 31 1.705 866
Rheinland-Pfalz 0 0 0 1 13 10 0 0 1 1 59 52 318 264
Saarland 0 0 0 0 3 0 0 0 0 2 26 19 0 37 47
Sachsen 0 0 1 0 6 5 0 0 0 1 51 20 34 695 434
Sachsen-Anhalt 0 0 0 0 7 0 0 0 0 8 81 39 2 92 82
Schleswig-
Holstein 0 1 0 0 1 9 0 0 1 22 20 3 200 156
Thiringen 0 0 1 10 0 0 20 168 42 9 186 78
Deutschland 2 16 8 239 106 3 83 1.393 764 263| 9.303| 5.954

Erreger mit Antibiotikaresistenz und Clostridioides-difficile-Erkrankung und COVID-19

Acinetobacter' |Enterobacterales'| Clostridioides MRSA? COVID-19*
difficile?
2022 2021 2022 2021 2022 2021 2022 2021 2022 2021
49, | 1.-49. | 1.-49. | 49. | 1.-49. | 1.-49. | 49. | 1.-49. | 1.-49. | 49. | 1.-49. | 1.-49. 49, 1.-49. 1.-49.
Baden-
Wiirttemberg 2 67 63 9 492 363 3 82 94 2 65 61 16.800| 3.894.928| 689.338
Bayern 3 132 58| 13 703 446 3 168 178 0 101 100 16.081| 5.225.504| 912.750
Berlin 1 81 56 9 546 313 1 26 47 0 44 41 9.056| 1.041.335 199.397
Brandenburg 0 24 10 149 93 1 55 76 2 26 30 9.416 827.058 164.202
Bremen 0 7 3 0 35 32 0 7 8 0 10 12 2.595 240.300 28.676
Hamburg 1 31 28 5 151 82 0 22 26 0 19 24 4,118 640.016 85.282
Hessen 0 83 56| 14 654 489 0 73 81 0 63 61 12.033| 2.324.461 305.463
Mecklenburg-
Vorpommern 0 5 3 2 83 33 1 55 49 23 29 6.259 581.353 73.273
Niedersachsen 0 47 40| 12 468 314 3 90 122 106 128 37.670| 3.202.489 296.730
Nordrhein-
Westfalen 0 167 93| 24| 1.365| 1.118 5 332 443 7 271 327 49.537| 6.219.617 874.818
Rheinland-Pfalz 0 32 26 3 203 124 1 63 62 1 19 36 6.854| 1.418.573 182.998
Saarland 0 3 0 0 22 22 0 5 7 0 7 7 2.235 397.911 47.846
Sachsen 1 36 8 2 240 197 3 118 151 0 57 75 8.227| 1.254.783 451.881
Sachsen-Anhalt 1 14 6 5 121 106 1 86 102 0 49 43 5.233 706.614 163.062
Schleswig-Holstein 0 18 13 3 135 86 1 16 30 1 14 25 8.781 1.008.491 79.277
Thiiringen 0 11 2 0 53 29 0 27 28 1 30 26 2.687 574.949 208.648
Deutschland 9| 758| 465| 102| 5.420| 3.847| 23| 1.225| 1.504| 14| 904| 1.025| 197.582| 29.558.382| 4.763.641

1 Infektion und Kolonisation

(Acinetobacter spp. mit Nachweis einer Carbapenemase-Determinante oder mit verminderter Empfindlichkeit gegeniiber Carbapenemen)

2 Clostridioides-difficile-Erkankung, schwere Verlaufsform
3 Methicillin-resistenter Staphylococcus aureus, invasive Infektion
4 Coronavirus-Krankheit-2019 (SARS-CoV-2)
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Weitere ausgewihlte meldepflichtige Infektionskrankheiten

2022 2021

Krankheit 49. 1-49. | 1.-49.

Adenovirus-Konjunktivitis 0 205 135
Botulismus 0 1 6
Brucellose 0 26 12
Chikungunyavirus-Erkrankung 0 15 4
Creutzfeldt-Jakob-Krankheit 0 76 115
Denguefieber 3 321 47
Diphtherie 0 125 19
Friihsommer-Meningoenzephalitis (FSME) 1 513 415
Giardiasis 32 1.619 1.247
Haemophilus influenzae, invasive Infektion 0 795 317
Hantavirus-Erkrankung 3 135 171
Hepatitis D 2 98 48
Hepatitis E 45 3.285 2.940
Hamolytisch-uramisches Syndrom (HUS) 0 67 52
Kryptosporidiose 24 1.865 1.440
Legionellose 23 1.369 1.453
Lepra 0 0 2
Leptospirose 1 139 162
Listeriose 6 549 555
Meningokokken, invasive Erkrankung 3 104 70
Ornithose 0 18 15
Paratyphus 0 21 10
Q-Fieber 4 61 98
Shigellose 7 306 132
Trichinellose 0 0 2
Tularamie 0 58 108
Typhus abdominalis 1 44 18
Yersiniose 18 1.699 1.826
Zikavirus-Erkrankung 0 9 2

In der wéchentlich veréffentlichten aktuellen Statistik werden die gemaf3 IfSG an das RKI ibermittelten Daten zu meldepflichtigen Infektions-
krankheiten veréffentlicht. Es werden nur Fille dargestellt, die in der ausgewiesenen Meldewoche im Gesundheitsamt eingegangen sind, dem


https://www.rki.de/falldefinitionen
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Neues vom Journal of Health Monitoring

German Index of Socioeconomic Deprivation (GISD): Revision, Aktualisierung und

Anwendungsbeispiele

Special Issue S5/2022 stellt die Revision des
German Index of Socioeconomic Deprivation
(GISD) vor und prisentiert beispielhaft Zusam-
menhinge mit der Lebenserwartung sowie alters-
standardisierten Herz-Kreislauf-Mortalititsraten
und Krebsinzidenzen.

Der GISD misst das Ausmaf} sozio6konomischer
Deprivation anhand von Information der Bil-
dungs-, Beschiftigungs- und Einkommenssitua-
tion in Kreisen und Gemeinden aus der Daten-
bank INKAR (Indikatoren und Karten zur Raum-
und Stadtentwicklung). Die Indikatoren werden
uber Hauptkomponentenanalysen gewichtet. Die
regionale Verteilung wird kartografisch dargestellt,
Zusammenhangsanalysen auf regionaler Ebene
werden prisentiert. So zeigen die Zusammen-
hangsanalysen zum Beispiel, dass Minner in Krei-
sen mit der niedrigsten Deprivation eine etwa
sechs Jahre, Frauen eine bis zu drei Jahre lingere

mittlere Lebenserwartung aufweisen als Personen
aus Kreisen mit der hochsten Deprivation. Der
GISD leistet einen wichtigen Beitrag zur Analyse
regional ungleicher Verteilungen von Gesund-
heitszustinden, Krankheiten und deren Einfluss-
faktoren.

Informationen tiber neue Ausgaben des Journal of
Health Monitoring bietet der GBE-Newsletter, fir

melden kénnen.

Livia Ryl, JoHM-Redaktion
Robert Koch-Institut | Abteilung fiir Epidemiologie
und Gesundheitsmonitoring



http://www.rki.de/johm-2022
http://www.rki.de/johm-2022
http://www.rki.de/johm-en-2022
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In eigener Sache

Die COVID-19-Pandemie war auch im Jahr 2022
eines der groflen gesellschaftlichen Themen und
prigte somit weiterhin die Inhalte des Epidemio-
logischen Bulletins. Im Vergleich zu den Vorjahren
riickte dabei das Thema COVID-19-Impfung
noch weiter in den Vordergrund. Die Impfung
gilt als wichtigste Schutzmafinahme gegen
schwere Erkrankungen und wurde in 27 von ins-
gesamt 51 Publikationen itber COVID-19 bzw.
SARS-CoV-2 thematisiert. Darunter waren alleine
10 Aktualisierungen der COVID-19-Impfempfeh-
lung der STIKO.

Ebenfalls von grofler gesellschaftlicher Be-
deutung ist der russische Angriffskrieg gegen die
Ukraine, der nicht nur humanitires Leid verur-
sacht, sondern auch neue infektiologische Aufga-
ben mit sich bringt. Das Epidemiologische Bulletin
wies in diesem Zusammenhang auf die Zirkula-
tion von Impfvirus-abgeleiteten Polioviren hin,
nachdem diese in der Westukraine nachgewiesen
worden waren. Ein weiterer Beitrag handelte von
den infektionsmedizinischen und chirurgischen
Herausforderungen durch Carbapenem-resisten-
te bakterielle Erreger bei der Versorgung ukraini-
scher Kriegsverletzter.

Im Mai 2022 wurden im Vereinigten Kénig-
reich und nachfolgend in weiteren europiischen
Staaten zahlreiche nicht-reiseassoziierte Fille von
Mpox/Affenpocken diagnostiziert. Seitdem ist
weltweit eine Vielzahl von Lindern betroffen. Das
Epidemiologische Bulletin thematisierte diesen in-
ternationalen Ausbruch in insgesamt fiinf Beitra-
gen, darunter der Beschluss der STIKO fiir die
Empfehlung zur Impfung von Personen mit er-
héhtem Expositions- und Infektionsrisiko und die
dazugehorige wissenschaftliche Begriindung.

Das Epidemiologische Bulletin bietet die Mog-
lichkeit, aktuelle infektionsepidemiologische
Informationen zeitnah zu teilen. 2022 wurde
demnach z.B. iiber akute Hepatitisfille unklarer
Atiologie unter Kindern, reiseassoziierte Zika- und
Dengue-Virusinfektionen, Flughafenmalaria,
autochthone West-Nil-Virusinfektionen, eine Hiu-
fung von Hautdiphtheriefillen bei Gefliichteten

aus Afghanistan und Syrien sowie tiber den aktu-
ellen Ebolafieber-Ausbruch in Uganda berichtet.

Wie auch im Vorjahr war das Impfen ein
stark besetztes Thema: Neben der COVID-19-Imp-
fung wurde die Relevanz der Poliomyelitis-Imp-
fung hervorgehoben und Moglichkeiten zur Stei-
gerung der HPV-Impfquote diskutiert. Die STIKO
veroffentlichte ihre Empfehlung zur Gelbfieber-
Auffrischimpfung vor Reisen in Endemiegebiete
und fiir exponiertes Laborpersonal. Dariiber hin-
aus aktualisierte sie die allgemeinen Hinweise zur
Durchfithrung von Schutzimpfungen und erginz-
te ein Kapitel zu Impfungen zum Schutz der re-
produktiven Gesundheit, bei Kinderwunsch und
wihrend der Schwangerschaft und Stillzeit. Die
Impfempfehlungen wurden 2022 erstmalig auch
gab es auch bei den Empfehlungen zu Reiseimp-
fungen der STIKO und der Deutschen Gesell-
schaft fiir Tropenmedizin, Reisemedizin und Glo-
bale Gesundheit.

Ebenfalls publiziert wurden iiberarbeitete
Versionen der RKI-Ratgeber zu Tollwut, HIV,
FSME, Histoplasmose und Tuberkulose — letzte-
rer im Rahmen des Welttuberkulosetags, der wie
der Weltlepratag, der Welthepatitistag und der
Weltpoliotag zum Anlass genommen wurde, auf
die epidemiologische Situation eines bestimmten
Erregers aufmerksam zu machen. Es gab zudem
diverse Berichte zu weiteren Infektionsschutz-
themen wie z.B. Hindehygiene, Situations-
beschreibungen zu verschiedenen Infektions-
krankheiten (z.B. FSME, Masern, importierte
Infektionskrankheiten) sowie Berichte aus den
Nationalen Referenzzentren. Erstmalig wurde
auch ein Jahresbericht zu hitzebedingter Uber-
sterblichkeit ver6ffentlicht.

Der Gesamtumfang des Epidemiologischen
Bulletins liegt 2022 mit 1.517 verdffentlichten Sei-
ten im Bereich des Vorjahresniveaus (1.745 Seiten)
und damit weiterhin deutlich tiber dem der Vor-
pandemiezeit (2019: 558 Seiten). Insgesamt wur-
den 89 Beitrdge publiziert (2021: 101 Beitrige).
Eine chronologische Ubersicht iiber alle Versffent-


https://www.rki.de/EN/Content/infections/Vaccination/recommandations/04_22_englisch.pdf?__blob=publicationFile
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lichungen des Jahres finden sich auf der Internet-

Wir weisen gerne auf die Mdoglichkeit hin,
sich fur unseren wochentlichen Newsletter anzu-
melden: Sie erhalten jeden Donnerstag per E-Mail
eine Inhaltsangabe sowie den Link zur aktuellen
Ausgabe. Die Anmeldung zum Newsletter erfolgt

AbschlieRend mochten wir uns sehr herzlich
bei allen Autorinnen und Autoren fiir die Beitrige
bedanken. Ebenso danken wir allen Gutachterin-
nen und Gutachtern, die {iber das Peer-Review-
Verfahren wesentlich zum qualititsgesicherten
Austausch im Bereich von Infektionskrankheiten
und Public Health beitragen. Nicht zuletzt méch-
ten wir uns bei Thnen, unseren Leserinnen und
Lesern, fiir Thr Interesse am Epidemiologischen
Bulletin bedanken.

Im kommenden Jahr begriilen wir Dr. Jamela
Seedat nach ihrer einjihrigen Abwesenheit zurtick
als Redaktionsleitung und bedanken uns herzlich
fur das entgegengebrachte Vertrauen.

Wir wiinschen Thnen schéne Feiertage und ein
gesundes neues Jahr.

Die Redaktion


http://www.rki.de/epidbull
http://www.rki.de/epidbull
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