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Korinna Hennig

Wir versuchen, einen winzigen Ausschnitt aus dem
gewaltigen Forschungsaufkommen zur Pandemie in
unserem Podcast in den Blick zu nehmen. Diese Folge
steht ganz im Zeichen des Lockdowns. Es soll im
Podcast auch endlich mal um die Forschung an Medi-
kamenten gegen das Virus gehen. Und es gibt einen
interessanten Riechtest, der ist gar nicht so banal,
wie man auf den ersten Blick denken wiirde. Was das
alles bringen kann und was nicht, das frage ich die
Virologin Professor Sandra Ciesek, nicht aus Frankfurt
zugeschaltet, sondern aus Berlin, weil sie dort in der
Bundespressekonferenz zu Gast ist. Frau Ciesek, Sie
beantworten in Berlin Fragen von Journalisten. Haben
Sie auch eine Frage aus der Wissenschaft an die Politik
mitgebracht?

Sandra Ciesek
Fragen habe ich mir jetzt nicht iiberlegt fiir die Politik,
muss ich gestehen.

Korinna Hennig
Aber Wiinsche.

Sandra Ciesek

Ich habe mir die Regelungen angeguckt, die ab
morgen gelten sollen. Da habe ich dann schon einen
Wunsch. Zum Beispiel gab es bei den Regelungen, dass
die Alten- und Pflegeheime speziell geschiitzt werden
sollen. Das ist sicherlich sehr wichtig. Dann stehtin
dem schriftlichen Beschluss, dass in Regionen er-
hdhter Inzidenz Besucher einen negativen Corona-Test
verbindlich vorzeigen sollen. Das finde ich schwierig.
Wenn ich mir vorstelle, ich wohne in Sachsen und
besuche meine Gromutter, die vielleicht nichtin
Sachsen im Altenheim ist, sondern irgendwo in einem
Niedrig-Inzidenz-Gebiet, dann misste ich keinen
vorlegen. Also, dass man das noch mal koppelt an den
Wohnort der Besucherinnen und Besucher. Das wiirde
ich wichtig finden. Und wdre meine Anregung, was
man noch verbessern kénnte auf jeden Fall.

Korinna Hennig

Auf die Frage zum Schutz der Risikogruppen wollen
wir auch noch kommen heute in der Folge. Vielleicht
fangen wir erst mal bei der aktuellen Lage an. Wir sind
jetzt zum Zeitpunkt dieser Aufnahme kurz vor dem
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neuen Lockdown. In der Stellungnahme der Leopol-
dina, der Nationalen Akademie der Wissenschaften,
haben Sie zusammen mit anderen im Prinzip darauf
gedrungen, dass gleich zu Wochenbeginn Mafinahmen
ergriffen werden. Sie haben da auch mit unterschrieben.
Die Politik hat sich nun auf Mittwoch, den 16.12.2020,
geeinigt, weil, so heift es, das Parlament noch einbe-
zogen werden muss. Mit Blick auf Weihnachten, zahlit
da nicht eigentlich jeder Tag?

Sandra Ciesek

Ja, jeder Tag zahlt schon deshalb, weil uns klar sein
muss, dass jeden Tag Menschen an dieser Erkrankung
sterben. Auch Modellierrechnungen zeigen, wenn wir
bis nach Weihnachten gewartet hatten, hatte es dann
flir die Krankenhduser eventuell in bestimmten Berei-
chen zu spat sein kénnen. Also, dass die dann an die
Kapazitatsgrenzen kommen oder iber die Kapazitéts-
grenze kommen. Deshalb ist aus medizinischer Sicht
ein sehr schnelles Handeln absolut wiinschenswert.
Und Weihnachten, wenn Sie auf die Vorquarantane
ansprechen wollen, dann ist das sicherlich auch so,
dass moglichst viele Tage, also zehn Tage Vorquaran-
tane natirlich besser waren als sieben Tage. Das muss
man jetzt einfach schauen, inwieweit die Menschen
das wirklich annehmen und umsetzen und diesen Rat
befolgen.

Korinna Hennig

Was hdren Sie, wenn Sie jetzt mit Kolleginnen und
Kollegen sprechen, die im Krankenhaus auf der Inten-
sivstation arbeiten? Sie haben sich mit einem Freund
unterhalten, der auf der Intensivstation arbeitet.

Sandra Ciesek

Man hort schon, dass die zunehmend frustriert sind.
Gerade die, die wirklich auf der Intensivstation stehen.
Das ist zum einen, weil die Erkrankung immer noch
schlecht behandelbar ist. Also man kann einfach nicht
gut antiviral behandeln. Sie haben wenige Erfolge.
Wenn man das vergleicht mit der Influenza, dann ist
der Verlauf doch anders. Man hat nicht wie einen Berg,
dass es schlechter wird und dann aber stlickweise
besser, sondern eher einen wellenartigen Verlauf mit
vielen Riickschlagen und meistens lber viele, viele
Wochen Intensivtherapie. Ich glaube, ein Intensiv-
mediziner lebt vor allen Dingen von Erfolgen, dass er



wirklich Menschen retten konnte oder medizinisch
Erfolge hat. Und die sind bei Covid-19 wohl seltener.
Was sicherlich auch frustrierend ist, dass die Betten-
situation in Deutschland auf Intensivstationen ange-
spanntist. Es gibt nicht frei verfliigbar Betten. Und

er hat mir auch erzahlt, dass er auch Menschen, die
schwer erkranken - aufgrund einer anderen Erkran-
kung - ibernehmen wiirde, in ein Haus der Supramaxi-
malversorgung, also in ein Haus, was sehr gut ausge-
stattet ist. Und das kann man oft gar nicht mehr, weil
man keine Betten hat, weil die natirlich alle belegt
sind. Und dann ist das sehr frustrierend, weil man
einfach merkt, man kann die Patienten nicht so
optimal versorgen, wie man das gern wiirde.

Natiirlich frustriert einen auch, dass man sich als
Intensivmediziner oder als Intensivkrankenschwester
oder Pfleger jeden Tag dem Risiko aussetzt, sich selbst
zu infizieren oder zumindest die Beflirchtung haben
muss, seine Familie auch zu infizieren. Und unter er-
schwerten Bedingungen arbeiten muss mit der ganzen
Schutzkleidung und dann das Gefiihl hat, dass man
das machen muss, weil einfach viele unverniinftig sind
und sich nicht an Regeln halten. Dann ist natirlich

das Unverstandnis noch gréfer, wenn auf den Straflen
Leute demonstrieren und Corona leugnen. Und das ist
schwer fiir die Motivation dieser Leute.

Korinna Hennig

Nun ist Corona leugnen ja das eine. Das andere ist mit
Blick auf Weihnachten die Frage, wie ich individuell
mit meiner Familie mit der Lage umgehe. Ich habe
kiirzlich mit Freunden dariiber gesprochen und wir
kamen auf eine ganz bestimmte Situation. Wenn un-
sere alten Eltern oder GrofReltern zum Beispiel sagen:
»Ich bin schon 90, ich habe ein tolles Leben gehabt,

ich nehme ganz persénlich und bewusst in Kauf, dass
ich ein Risiko eingehe, wenn ich schwer krank werde,
dann tue ich das quasi sehenden Auges.“ Kann man
diese Entscheidung so individuell noch treffen bei der
gegenwartigen Belastung des Gesundheitssystems?

Sandra Ciesek

Ja, das ist schwierig. Ich kann das auf der einen Seite
verstehen, auch wenn jetzt jemand mit tiber 80 oder
90 eine Krebserkrankung hat und sagt: ,Ich méchte
keine Chemotherapie, ich méchte bestimmte Thera-
pien nicht.“ Dann ist das oft nachvollziehbar in
bestimmten Situationen. Das muss immer individuell
besprochen werden. Bei einer Infektionskrankheit ist
es ein bisschen anders, weil man natdrlich dann an-
dere Leute dem Risiko aussetzt, dass sie sich auch bei
einem selber anstecken kénnen. Deshalb ist es natiir-
lich schwieriges Abwdgen und nicht sehr solidarisch,
wenn man sagt: ,Ach, mir wdre das jetzt egal.” Weil
natirlich das Ziel sein sollte, dass mdglichst wenige
sich infizieren und dadurch auch Spat- oder Langzeit-
schaden haben. Deshalb ist das ein bisschen anders
als andere Krankheiten, die jetzt nicht so ansteckend
sind, zu sehen.
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VERZOGERTE ZAHLENMELDUNG

Korinna Hennig

Nun werden alle wieder auf die Zahlen gucken,
vielleicht noch mehr Menschen als sonst. Stand

heute steigen sie weiter an gegeniiber dem Wert der
Vorwoche. Aber man muss es noch mal sagen, das
Infektionsgeschehen schleppt ja nach, immer. Das
istauch der Grund, warum das Robert Koch-Institut
einen geglatteten Wert iber sieben Tage ausweist und
beim European Center of Disease Control nimmt man
zum Beispiel sogar einen 14-Tage-Wert. Es wird erst
mal vermutlich noch eine ganze Weile so weitergehen.
Denn wer sich jetzt, heute oder morgen, ansteckt, wird
womdglich erstins zehn bis 14 Tagen krank und kann
dann im Haushalt auch noch mal weitere Menschen
anstecken. Das heifit, mit einem auch nur geringen
sichtbaren milden Effekt kann man in diesem Jahr
eigentlich auf keinen Fall rechnen, oder doch?

Sandra Ciesek

Das ist genau richtig. Man hatimmer eine Verzégerung
zwischen der Infektion, also dem Zeitpunkt, wo man
mit dem Virus infiziert wird, und dem Zeitpunkt, in
dem er dann Symptome kriegt, erkrankt, ins Kranken-
haus muss oder sogar auf Intensivstation. Man kann
damit rechnen, dass das jetzt erst mal zehn 14 Tage
weiter ansteigen kann und die Zahlen nachhangen. In
den Krankenhdusern ist es natiirlich noch extremer
durch den zeitlichen Verzug. Hier wird sich die Lage
erst deutlich spater entspannen, wahrscheinlich erst
Mitte Januar, wiirde ich mal schatzen. Was man immer
bei den Zahlen beachten muss. Die Zahlen, die wir heu-
te sehen in den Krankenhdusern, kdnnen das erstin ein,
zwei, drei, manchmal auch in vier Wochen abbilden.

Korinna Hennig

Dazu kdnnten noch Lockerungen zu Weihnachten
kommen, oder, die sich noch mal vielleicht mit einem
Schritt zuriick auswirken.

Sandra Ciesek

Genau, das ware fatal, wenn Weihnachten bei hoher
Inzidenz, die wir im Moment haben, relativ normal ab-
laufen wiirde, wenn man keine Regeln einhalt oder die
Regeln ausreizt oder iiberschreitet. Das ware natirlich
fatal, wenn hier noch mal ein deutlicher Anstieg der
Infektionen zu beobachten ware. Das hat man an Feier-
tagen im Ausland in den USA auch gesehen, dass das
noch mal zu einem deutlichen Anstieg fiihren kann.
Das wadre in der aktuellen Situation, in der wir eh schon
eingeschrankt sind und die Lage in den Kranken-
hdausern angespannt ist, das ware natiirlich fatal.

Korinna Hennig

Das Statistische Bundesamt hat mittlerweile auch
Zahlen zur Ubersterblichkeit in Deutschland vorge-
legt. Es sind in einem bestimmten Zeitraum mehr



Menschen gestorben, als statistisch erwartbar waren,
mehr Menschen im Vergleich zu den Vorjahren. Solche
Effekte wurden schon in anderen Landern beobachtet.
In Deutschland sah es lange Zeit noch gut aus. Aber

nun gibt es manche Werte, die ziemlich hervorstechen.

Fiir Sachsen zum Beispiel war zuletzt die Rede von 27
Prozent Ubersterblichkeit in der Kalenderwoche 46.
Wobei man festhalten muss, es gibt Statistiker, die
sagen, eine allgemeine Ubersterblichkeit kann man
doch gar nicht beobachten, wenn man die Zahlen
bereinigt Giber die Altersgruppen, weil sich auch die
Altersstruktur in Deutschland sténdig verandert. Wenn
wir jetzt aber gar nicht die Vergleichswerte heran-
ziehen, sondern die absoluten Todesfallzahlen, die
sind ja nach wie vor hoch. Ich habe gerade noch mal
geguckt. Heute haben wir den dritthdchsten Wert
seit Beginn der Pandemie. Wann kann sich denn da
friihestens etwas tun, weil das ja noch mal eine
weitere Verzdgerung in den Zahlen einbringt?

Sandra Ciesek

Ja, ich denke jetzt, da miissen wir auf jeden Fall bis
Mitte, Ende Januar warten, bis sich das entspannt
oder wirklich merklich reduzieren kann. Wie schon
gesagt, das hangtimmer nach. Wenn man mal mit den
Intensivmedizinern spricht, dann ist es auch oft so,
dass die, die auf Intensivstation kommen, das sind ja
die jingeren Patienten auch, dann kann das schon mal
sechs oder acht Wochen so ein Krankheitsverlauf
dauern, der sich dann irgendwann entscheidet, ob es
zur Heilung fiihrt oder tédlich endet. Deswegen, das
kann, wie gesagt, noch viele, viele Wochen dauern.

RISIKOGRUPPEN SCHUTZEN

Korinna Hennig

Diese schmerzhaften Zahlen fithren uns zur Frage
nach dem Schutz der Risikogruppen und Alteren in der
Gesellschaft. Sie haben eben schon den Antigentest an
der Tiir zum Pflegeheim, wenn man dltere Verwandte
besuchen will, angesprochen. Das ist auch Teil der
Maflnahmen, die die Ministerprasidenten der Lander
beschlossen haben. Aber immer wieder, auch in den
vergangenen Tagen, ist zu hdren, es ist nicht genug
getan worden flir den Schutz von Risikogruppen. Den
muss man in den Fokus nehmen. Das Beispiel Schwe-
den hat gezeigt, dass ein absoluter Schutz, insbeson-
dere im Pflegeheim, offenbar nicht méglich ist. Und
aktuell kann man das auch in Tibingen sehen. Der
Oberbiirgermeister hat noch vor rund einer Woche
stolz gesagt: ,Wir haben keine Félle mehr bei den liber
75-Jahrigen.” Und dann kam raus, das stimmt so nicht.
Und kurz darauf gab es auch wieder Neuinfektionen
und sogar einen etwas gré3eren Ausbruch in einem
Pflegeheim. Trotzdem, wenn wir diesen Aspekt noch
mal verschéarft betrachten, was fehlt bislang? Kann
man Risikogruppen doch noch besser schiitzen.

Fehlt noch die Umsetzung vieler Beschliisse?
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Sandra Ciesek

Das ist natiirlich eine ganz schwierige und auch frus-
trierende Situation, die wir mit den vulnerablen Gruppen
erleben. Ganz klar ist, dass all unsere Ma3nahmen, die
wir seit Beginn der Pandemie ergriffen haben, immer
das Ziel hatten, diese Risikogruppen zu schiitzen.
Deswegen ist, dass das nicht im Fokus war, einfach
nicht korrekt. Denn die schweren Verlaufe und auch
die hohen Todeszahlen, die sehen wir in den Risiko-
gruppen. Und genau das versuchen wir seit Anfang der
Pandemie zu vermeiden, dass es hier zu Erkrankungen
kommt. Da sind wir auf einem guten Weg, natiirlich
dauert das alles. Also einen Test zu fordern ist das eine,
sie dannin den laufenden Betrieb zu implementieren
und einen genauen Prozess zu haben, wie das abzulau-
fen hat. Wenn der positiv ist, das dauert einfach, das
muss umgesetzt werden. Da sind die Alten- und Pflege-
heime dabei. Die Lander unterstiitzen das, indem sie
zum Beispiel die Tests fiir die Alten- und Pflegeheime
einkaufen. Ich habe auch gelesen, man miisste PCR
Point-of-Care-Tests machen, also Schnelltest PCR-
basiert, weil die genauer sind. Natirlich wiirde man
das gerne machen, wenn das gehen wiirde. Aber wir
haben nicht mal fiir die Krankenhduser genug Tests
auf PCR-Basis, also diese Schnelltests in den Notauf-
nahmen. Deshalb ist es leider unrealistisch, dass man
iberall so ein Gerat aufstellen kann in jedem Heim.

Das alles zeigt, wir haben es versucht, in den Pflege-
heimen die Antigentests einzufiihren. Es reicht nicht.
Eine Gefahr ist einfach immer, dass man denkt: Wenn
man einen negativen Antigentest hat, dass dann viel-
leicht doch man die anderen Regeln, also die Abstands-
und Hygienemafinahmen und andere Regeln vernach-
lassigen kann und leichtsinnig wird. Hier muss man
besser aufkldren. Was auf gar keinen Fall der Fall sein
darf, dass man da einen Kompromiss eingeht und dass
die Hygienemafinahmen einfach unersetzlich sind,
auch wenn man einen negativen Test hat. Das wiirde
ich sogar auch so sehen, wenn man einen PCR-basier-
ten negativen Test hat. Und auch mit Masken wird hier
noch viel gemacht, dass vermehrt FFP2-Masken ein-
gesetzt werden. Es gibt diese Besuchsregelungen, wo
ich mir wie gesagt wiinschen wiirde, dass die Inzidenz
nicht vom Heim gilt, sondern von da, wo der Besucher
herkommt. Und es gibt natirlich eine Priorisierung
bei den Impfungen, um diese Risikogruppen einfach
besser zu schitzen.

Korinna Hennig

Lassen Sie uns noch mal auf die Antigenteste gucken.
Denn jetzt so langsam kommen die ja, wir reden schon
seit Wochen dariiber hier im Podcast. Aber anfangs
gab es noch gar nicht genug Antigentests. Die missen
natirlich in Pflegeheimen zum Beispiel auch erst mal
durchgefiihrt werden. Das geht zwar schnell, ist aber
keine Sache von zwei Minuten. Rechtlich ist es aber
nach wie vor so, dass Antigentests nicht als Selbsttest
vorgesehen sind. Man kann also den Test gegebenen-



falls, wenn wir auflerhalb der Pflegeheime sprechen,
beim Hausarzt machen, wenn der da mitmacht, und
in einigen grof3en Stadten gibt es Testzentren, zum
Beispiel am Flughafen. Damit sind wir aber noch ein
ganzes Stlick weit weg von einem Instrument zur
Normalisierung des Alltags, oder?

ANTIGENSCHNELLTESTS

Sandra Ciesek

Genau. Das ist jetzt ein bisschen rechtlich. Die Medi-
zinprodukte-Abgabeverordnung sieht vor, an wen die
Tests abgegeben werden diirfen. Apotheken diirfen
jetzt auch seit Neustem, seit dem 2. Dezember, auch
diese Antigenschnelltests an Schulen und Kinder-
tagesstatten abgeben. Also es hat sich da schon was
getan. Es wurde auch erlaubt, dass Lehrer*innen

und Erzieher*innen diese Tests sogar selbst an sich
durchfiihren sollten. Aber die Einzelheiten der Testung,
das liegt noch in der Verantwortung der Lander, das
umzusetzen, inwieweit das durchfiihrbar ist und wie
genau so einen Prozess aussieht. Also an wen sich
dann ein Lehrer, ein Erzieher, eine Erzieherin wenden
kann, wenn der Test positiv ist und wer (iberhaupt den
Test diesen Personen aushandigt, das ist alles noch
nicht klar. Aber da hat sich was getan und ich denke,

in auch eine gar nicht falsche Richtung, weil wir diese
Antigentests, die wir haben, die sollen ja nichtin der
Schublade verschwinden. Die sollen schon eingesetzt
werden. Aber um die richtig einzusetzen und nieman-
den zu gefahrden, ist ganz, ganz wichtig, dass man
einfach die Schwachen dieser Tests und auch die
Mdéglichkeiten genau kennt. Das ist noch ein Problem
beim Laien, dass immer wieder dieser Gedanke kommt,
ich teste mich frei, um dann irgendetwas zu tun. Das ist
leider falsch, weil diese Tests auch falsch-negativ sein
kdnnen und die bewahren einen nicht davor, die Regeln
der Hygiene einzuhalten. Hier muss einfach noch

viel mehr Aufklarungsarbeit erfolgen. Deshalb ist es
richtig, dass es nicht erlaubt ist, dass es eine Abgabe
von Schnelltests durch Apotheken an Laien gibt. Weil
das wahrscheinlich zu einem Chaos oder zu vielen fal-
schen Testanwendungen oder zu falschen Ergebnissen
flihren wiirde. Hier muss man schon noch die Kontrolle
haben, weil das Ergebnis einfach auch eine wichtige
Konsequenz natirlich hat.

Korinna Hennig

Was die Empfindlichkeit angeht, also die Frage der
Falsch-Negativen, kann man zumindest grundsatzlich
festhalten, wer hochinfektios ist, wird in der Regel
durch den Test erkannt?

Sandra Ciesek

»In der Regel“ ist das richtige Wort. Es gibt Leute, die
nicht erkannt werden. Das ist ganz selten. Das ist na-
turlich auch immer wieder abhangig von dem Abstrich,
den man macht. Sie kénnen auch hochinfektids sein,
aber einen sehr schlechten Abstrich gemacht haben.
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Gerade wenn Sie das selbst gemacht haben und viel-
leicht noch nie gesehen haben und es vielleicht kein
Video oder eine genaue Anleitung gab oder Sie haben
das nicht angeschaut, nicht gelesen. Dann kann auch
ein Hochinfektidser, der den Test macht, ein negatives
Ergebnis erzeugen. Deswegen, wie gesagt, ist da Auf-
klarung und die korrekte Durchfiihrung ganz wichtig.

Korinna Hennig

Das ist ein Thema, diese Antigentests, das neben der
Impfung von unseren Horerinnen und Hoérern eigent-
lich mit am meisten nachgefragt wird. Es héren auch
viele Menschen zu, die im Gesundheitssystem und in
Heimen arbeiten. Da schreibt uns eine Horerin, die
selbst Arztin ist, dass sich alte Menschen in Pflege-
heimen manchmal davor fiirchten, wenn man einen
Nasopharyngealabstrich macht. Da muss man ja ganz
tief durch die Nase durch, ziemlich weit nach hinten.
Und sie sagt, alternativ machen wir einen Rachenab-
strich. Denn diese Abstriche sind auch beim Antigen-
test notig. Reicht das auch, ein Rachenabstrich?

Sandra Ciesek

Das ist so ein bisschen ein Dilemma. Es gibt Antigen-
tests, die sie sind sogar fiir den Rachenabstrich
zugelassen. Wir wollen hier keine Werbung oder
Namen nennen. Aber da muss man einfach mal in die
Packungsbeilage der einzelnen Tests schauen. Es gibt
Tests, die haben eine Zulassung fiir den Rachenab-
strich. Und es istrichtig, das habe ich schon haufiger
gehort, dass dieser Nasopharyngealabstrich als unan-
genehm empfunden wird. Das ist maf3geblich dadurch
bedingt, was fiir Abstrichbiirstchen benutzt werden,
wie flexibel sind die. Da arbeiten jetzt mit Hochdruck
die Firmen dran, die Diagnostikfirmen, dass es da
Losungen gibt, dass man auch andere Abstriche
iberprift, dass die wirksam sind oder korrekt sind
und dass es da dann wahrscheinlich im Januar oder
Februar -ich hatte gestern mit einem Unternehmen
gesprochen - das beantragt werden soll.

ABSTRICH - VORDERE ODER HINTERE
NASE?

Korinna Hennig

Es gibt auch noch andere Alternativen, ein Abstrich
nur aus dem vorderen Teil der Nase zum Beispiel. Da
gibt es eine Studie aus Heidelberg und Berlin, die wir
in Folge 66 schon mal kurz gestreift haben. Die haben
Antigentests in der Selbstanwendung ausprobiert, und
zwar auch mit einem solchen vereinfachten Abstrich.
Wie ist das evaluiert worden?

Sandra Ciesek

Die haben bei Patienten - also es waren 89 Studienteil-
nehmer - da haben die bei 39 davon mittels PCR-Tes-
tungen eine SARS-CoV-2-Infektion nachgewiesen. Die
haben die Studienteilnehmer gebeten, sich erst mal



selber abzustreichen. Das medizinische Personal
stand daneben und hat Instruktionen gegeben. Denen
wurde dann gesagt, dass die einen Tupfer zwei bis
drei Zentimeter tief in die Nase, in die Innenwénde
einfiihren und dann 15 Sekunden kreisende Bewe-
gungen an der Innenwand machen sollen. Dann hat
das Personal von dem Studienteilnehmer einen tiefen
Nasenabstrich gemacht. Dann wurden beide Proben
getestet, auf einen Antigenschnelltest und mittels PCR
der andere Abstrich. Und was man sagen kann: Die
Ergebnisse waren gar nicht so schlecht. Wie gesagt,
39 hatten mittels PCR eine Infektion und 31 davon,
also 80 Prozent ungefahr, bei denen schlug der Anti-
genschnelltest an, wenn der Abstrich professionell
ganz tief entnommen wurde. Beim Selbstabstrich, da
schlug es bei 29 an. Also, 29 versus 31 finde ich jetzt
gar nicht so schlecht. Dazu muss man aber sagen,
dass die PCR natiirlich sensitiver ist. Das heif3t, die der
Antigentest nicht erkannt hatte, das waren vor allen
Dingen Menschen, die nicht so eine hohe Viruslast
hatten. Was auch wiederum passt. Sie sagen dann:
Wenn man sich nur die anschaut, die eine hohe Virus-
last hatten, dann schlug der Antigentest bei einem
tiefen Abstrich immer an und bei Selbstabstrichen

in knapp 96 Prozent der Falle. Das finde ich gar nicht
schlecht. Das muss man dazusagen, dass man fiir
einen Abstrich in der vorderen Nase am besten aber
auch einen festeren Tupfer nehmen sollte, der nicht so
flexibel ist. Wie gesagt, flexibel sind die, wenn man tief
durch die Nase gehtin den Rachenraum. Dann ist das
nicht so unangenehm, wenn das Biirstchen ganz fein
ist und der Stab sehr flexibel. Das ist aber natiirlich,
wenn man in der vorderen Nase abstreicht, genau
kontraproduktiv. Deswegen ist es wichtig, dass die
Hersteller da versuchen, eine Zulassung zu bekommen
und dann andere Biirstchen, also andere Abstrichtup-
fer mit in das Paket legen, was festere Tupfer enthalt.
Das wird sich hoffentlich in den ndchsten Wochen
|6sen, das Problem.

Korinna Hennig

Das heifdt aber, dieser Abstrich in der vorderen Nase
istvielleicht keine gleichberechtigte Losung. Und
gerade, wenn ich nur hochinfektiése Patienten
erkennen will und weif3, dass ich wie beim Schweizer
Kase zusatzlich zum Antigentest ohnehin noch andere
Mafinahmen einhalte, dann ist das eine gute B-Lésung,
die man méglicherweise auch irgendwann fiir Kinder
anwenden kdnnte. Wenn es zu Antigentests in Schulen
kommt zum Beispiel.

Sandra Ciesek

Ja. Bei Kindern muss man noch mal genau schauen, ob
das da genauso ist. Das kann man nicht eins zu eins
lbertragen. Aber im Grunde genommen kann man
sagen, dass wir in der Pandemie uns immer wieder
anpassen und mit Kompromissen leben missen. Na-
tiirlich wére ein tiefer Abstrich besser, wie die Studie
auch gezeigt hat, dass es ein wenig sensitiver war.
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Aber man muss ja auch fragen, was ist umsetzbar? Was
wird von den Leuten dann auch toleriert? Wenn Sie
Mitarbeiter in Krankenhdusern haben, die sind nicht
verpflichtet gewesen, diesen Test zu machen. Sondern
die machen das freiwillig. Wenn es dann eine Mog-
lichkeit gibt, dass das weniger wehtut oder nicht so
unangenehm ist, da muss man immer wieder einfach
Kompromisse und pragmatische Lésungen finden. Mir
waére lieber, wenn alle den Test in der vorderen Nase
machen wiirden, und das méglichst haufig, als wenn
dann ganz viele sagen: Ich mache das gar nicht. Ich
muss das nicht machen. Ich will das nicht. Und nur die
Halfte den Test macht. Das istimmer ein Kompromiss
und ein Abwagen.

Korinna Hennig

Zumal es auch Studienerkenntnisse dazu gibt. Wenn
man jetzt von einem Screening spricht, also von einem
etwas breiteren Einsatz, vielleicht in einem bestimmten
Bereich, wenn man einen nicht ganz so aussagekrafti-
gen Test 6fter macht, dass dann die Wirkung ganz gut
ist, was die Diagnostik angeht.

Sandra Ciesek

Genau. Da gibt es auch Modellierung, mathematische,
dass man die Sensitivitat ausgleichen kann durch die
Frequenz des Testens. Also dass es genauso gut ist,
wenn man zum Beispiel jeden Tag einen Test einsetzt,
der eine Sensitivitat von 50 Prozent hat, als wenn man
nur einmal eine PCR machen wiirde oder nur einmal

in zwei Wochen. Und deswegen finde ich die Bestre-
bungen, die im Moment angestellt werden, das Testen
zu erleichtern und auch mehr Leuten zu erméglichen,
sehr positiv. Es ist einfach eine pragmatische Vorge-
hensweise, diese Pandemie in den Griff zu bekommen.
Ich denke, ohne das wird es schwer. Man muss nur
immer ganz klar die Grenzen zeigen und das nicht als
Freifahrtschein verkaufen. Wer sich dann in Sicherheit
wiegt und unvorsichtig wird, der hat es leider nicht
verstanden. Und dann wiederum kann es sogar
gefahrlich sein.

STUDIE MIT LEHRERN

Korinna Hennig

Sie haben so etwas gemacht an lhrem Institut im
Rahmen einer grofen Studie, also so einen Gentest
regelmafig wiederholen, um unentdeckte Infektionen
zu entdecken. Safe School Studie heif3t die, also Laien
haben sich selbst getestet, auch da mit einem Abstrich
aus dem vorderen Nasenbereich. Es ging um Lehrer
und Lehrerinnen. Alle 48 Stunden lang haben tber

700 Lehrer einen Abstrich zu Hause gemacht. Und

das tiber sieben Wochen. Und Sie haben die Lehrer ja
auch befragt. Also zundachst mal zum Abstrich und dem
Ablesen, lief das da alles relativ problemlos bei den
Lehrkraften, die da mitgemacht haben?



Sandra Ciesek

Genau. Das war eine Studie, die wir zusammen mit
dem hessischen Sozialministerium und dem Kultus-
ministerium in Hessen gemacht haben. Wir haben
lber 700 Lehrer eingeschlossen. Die meisten waren
aus Offenbach, Stadt oder Land, weil das einfach in
Hessen eine der hdchsten Fallzahlen hat und zum Teil
war dort die Inzidenz Giber 300. Wir haben den Lehrern
ein Video zur Verfligung gestellt, wie sie den Abstrich
machen sollen und wie sie auch den Test durchfiihren
sollen. Die hatten natiirlich noch mal eine ausfiihrliche
schriftliche Beschreibung des Tests, was zu tun ist.
Wir hatten natirlich einen engen Draht zu denen, die
konnten sich 24 Stunden am Tag jeden Tag bei uns
melden und die Ergebnisse besprechen. Da sind auch
Fotos ausgetauscht worden, ist das jetzt positiv oder
nicht, und auch diskutiert worden. Und man muss
sagen, dass die Lehrer und Lehrerinnen sehr profes-
sionell waren. Wir hatten da auch studierte Biologen
mit Doktortitel dabei, die das dann versuchstechnisch
aufbereitet haben. Also das ist sicherlich nicht die Nor-
malbevoélkerung, die wir da untersucht haben. Und die
Lehrer und Lehrerinnen haben das, wie ich finde, sehr
gut gemacht. Es gab eigentlich bei der technischen
Durchfiihrung kaum Probleme. Also beim allerersten
Mal eher Fragen, aber das wird irgendwann Routine. Es
dauert 20 Minuten morgens. Und da gab es eigentlich
kaum Probleme, muss man sagen.

Korinna Hennig

Fotos ausgetauscht, heif3t, manche kennen das vom
Schwangerschaftstest, da erscheinen zwei Balken im
Zweifel, wenn der Test positiv ist, also einer fiir die
Wirksamkeit, flir die Funktion des Tests, und der
zweite nur dann, wenn der Test positiv ausféllt. Aber so
ein Balken kann ja auch mal nur schwach sichtbar sein.

Sandra Ciesek

Das ist das Problem. Viele Frauen kennen das vom
Schwangerschaftstest. Jeder Streifen zahlt oder jeder
auch schwach ausgebildete Streifen. Das verunsichert
dann schon, wenn der Streifen, der sichtbar wird,
schwécher ist als die Kontrolllinie. Dann neigen die
Leute dazu, wenn sie es nicht wissen, das als negativ
zu interpretieren, und das ist natiirlich nicht der Fall.
Das ist aber etwas, was man den Leuten auch erkldren
kann. Immer, wenn dort ein Streifen entsteht, ist das
als positiv zu werten. Als Nachstes sollte man sich
isolieren und einen adaquaten PCR-Test durchfiihren
lassen. Das haben wir auch gemacht. Wir haben bei
denen, die sich bei uns mit einem positiven Test
gemeldet haben, im Labor anschlieffend bei uns eine
PCR-Testung durchgefiihrt. Da muss man sagen, die
Studie lief sieben Wochen, also drei Wochen vor den
Herbstferien und vier Wochen nach den Herbstferien.
Und gerade nach den Herbstferien sind ja die Zahlen
durch die Decke gegangen, also deutlich angestiegen.
Wir haben dann insgesamt fiinf Lehrer und Lehre-
rinnen gefunden, die echt positivwaren und die von

6/16 Stand 15.12.2020
NDR.DE/CORONAUPDATE

dem Test korrekt erkannt wurden. Davon, das fand

ich besonders interessant, hatten vier bereits meist
milde Symptome und nur einer war wirklich prasymp-
tomatisch. Das heifit, er hat erst im weiteren Verlauf
Symptome entwickelt. Aber was interessant war, dass
von den Vieren die Mehrzahl gar nicht so typische
Symptome hatte, die sie davon abgehalten hatten,

zur Schule zu gehen. Sondern die meisten haben

zum Beispiel angegeben, sie haben Kopfschmerzen
oder Glieder-, Muskelschmerzen und wéren gar nicht
auf die Idee gekommen, einen Test zu machen. Und
wéaren mit diesen hohen Viruslasten natirlich arbeiten
gegangen. Nur einer hatte klassische Symptome. Und
das fand ich schon beeindruckend, dass das doch so
auch fehlinterpretiert wird oder gar nicht zu erkennen
ist. Retrospektiv ist das ja immer leicht zu sagen: ,Hey,
ich fiihlte mich nicht, ich habe wahrscheinlich eine
Infektion.” Und genauso war es ja auch. Die riefen an
und sagten: ,Mein Test ist positiv. Aber mir geht es gut.”
Und dann, als sie wussten, sie haben die Infektion oder
das stark vermutet hatten, dann haben sie doch eher
auf die Symptome gehdrt und dann vor allen Dingen
iber Kopfschmerzen geklagt.

SYMPTOME ERKENNEN

Deswegen finde ich das auch ganz wichtig, noch mal
zu sagen: Wenn Sie Kopfschmerzen haben, wenn Sie
sich unwohl fiihlen - oder Miidigkeit war auch ein
Symptom - und Muskel- und Riickenschmerzen haben,
dann gehen Sie nicht auf eine Weihnachtsfeier mit
Ihrer Familie, sondern verzichten einfach dieses Jahr
drauf. Dann gab es in der Studie auch noch positive
Antigentestbefunde, die wir nicht bestatigen konn-
ten, iber den gesamten Zeitraum von 16. Wir haben
aber tiber 11.000 Tests machen lassen, die auch
dokumentiert wurden, sodass die Falsch-Positiv-Rate
insgesamt bei 0,14 Prozent lag. Also sehr niedrig.
Trotzdem ist das natiirlich ein grofier Aufreger, wenn
der Test positiv ist. Die waren auch gar nicht unbe-
dingt schwachpositiv, weil das natdirlich verunsichert.
Es waren meist Leute ohne Symptome. Dann haben wir
im Labor geguckt, woran das liegen kann. Und haben
festgestellt, dass bei denen, die einen Staphylococcus
aureus in der Nase hatten, das ist ein Bakterium der
Normalbesiedlung. Das haben viele in der Nase, das ist
nichts Schlimmes. Aber das kann kreuzreagieren mit
diesem Antigentest. Da haben wir dann diese Leute
aus der Studie ausgeschlossen, weil die dann immer
wieder positiv getestet wurden. Da muss man dann
schauen, ob man bei diesen Menschen, die das haben,
so eine Besiedlung, die dann kreuzreagieren, einen
anderen Test nehmen kann, oder PCR-basiert testen
muss oder zum Beispiel einen Rachenabstrich macht.
Also insgesamt waren von tiber 11.000 Tests 46 ungiil-
tig, wo es zu Anwendungsfehlern kam, das ist eine sehr
niedrige Rate.



Korinna Hennig

Was diese Falsch-Positiven angeht, das wird ja viel
diskutiert. Das ist ein bisschen verzwickt und nicht

so einfach intuitiv zu erfassen. Da ist ein statistischer
Effekt. Wenn die Zahlen sehr niedrig sind, also wenn
die Menschen, die zum Beispiel in einem Screening
getestet werden, in der Regel sehr wenig infiziert sind,
dann machen sich anteilig so Falsch-Positive stérker
bemerkbar. Trotzdem haben Sie hier eine vergleichs-
weise geringe Rate gehabt. Auch als die Zahlen anstie-
gen. Aber diese Falsch-Positiven durch ein Bakterium
der Normalbesiedlung im Rachen, die sind doch vollig
unabhangig von so einem statistischen Effekt, weil es
die immer gibt, oder?

Sandra Ciesek

Genau, das ist korrekt. Wir haben die Studie gestartet
bei niedriger Inzidenz vor den Herbstferien. Da sind
uns die Falsch-Positiven natiirlich aufgefallen. Und
alle waren falsch-positiv, weil wir auch aufgrund der
Anzahl der Tests gar nicht mit so vielen Positiven
gerechnet haben. Und diese Lehrer und Lehrerinnen,
die falsch-positiv waren, die waren aber genauso auch
falsch-positiv gewesen, wenn wir erst nach den Herbst-
ferien bei hoher Inzidenz aufgetreten wéren. Das muss
man immer bedenken, wenn man diese Zahlen be-
trachtet, Sensitivitat, Spezifitdt, und dann daran denkt,
grof3e Bevdlkerung zu screenen, dass das vielleicht gar
nicht das primdre Wichtigste ist, dass man die ganz
hohe Spezifitdt hat. Weil es wirklich darauf ankommt,
wie das Gesamtgeschehen und das Gesamtergebnis
ist. Und das zeigt unsere Studie ganz gut, dass wir
zwar die Falsch-Positiven, die meisten, bei niedriger
Inzidenz hatten. Wenn man tberlegt, dass der Staph
aureus natirlich auch immer in der Nase ist, wdre das
genauso auch gewesen bei den hohen Inzidenzen.

Nur da haben wir natiirlich viel mehr Echt-Positive
erwartet, sodass das dann nicht so ins Auge sticht.

Korinna Hennig

Aber unterm Strich sagen Sie nach dieser Studie,

flir einen Einsatz von Antigentests in Schulen zum
Beispiel fiir Lehrer ist das ein positives Ergebnis. Das
kdénnte man so lbertragen.

Sandra Ciesek

Erst mal muss noch eine Sache erwahnt werden. Wir
hatten auch falsch-negative Befunde in der Studie,
was auch zu erwarten ist. Insgesamt hatten wir vier
Probanden, die das berichtet haben, dass wahrend des
Studienzeitraums mittels PCR bei ihnen eine Infektion
festgestellt wurde. Davon waren zwei klassisch
symptomatisch und beim Hausarzt gewesen. Die
hatten uns dann auch die Laborbefunde zur Verfiigung
gestellt. Da waren die CT-Werte, die korrelieren ein
bisschen mit der Menge Virus, die waren tiber 30. Das
heif3t, die hatten wir mit unserem Test nicht erkennen
kdénnen. Das ist aber nur begrenzt vergleichbar, weil
das ein ganz anderer Tag, ganz anderes Labor und ein
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ganz anderer Abstrich war. Die haben natirlich dann
einen Nasopharyngealabstrich beim Arzt bekommen,
sodass man davon ausgehen kann, dass wir mit dem
Antigentest nicht hatten entdecken kdnnen. Bei einem
Studienpatienten gab es keine ndheren Angaben.

Der hatte das nur angekreuzt auf dem Zettel, dass er
falsch-negativ getestet wurde. Da haben wir keine wei-
teren Informationen. Aber insgesamt spricht das dafiir,
dass man trotzdem auch falsch-negativ sein kann, also
sich falsch-negativ getestet haben kann.

Das zeigt noch mal, wie wichtig es ist, dass man das
wirklich nur als Kasescheibe sieht und nicht als Ersatz
fiir die anderen Mafinahmen. Ich denke, dass uns in
dieser Pandemie prinzipiell jede K&sescheibe helfen
kann. Sie hilft uns, damit besser zurechtzukommen,
Infektionsketten zu unterbrechen, damit die Gesund-
heitsdmter besser nachverfolgen kénnen. Deshalb
finde ich jeden Lehrer, den wir gefunden haben, jede
Lehrerin, die mit einem CT-Wert unter 20 nichtin

die Schule geht, finde ich einen Erfolg. Weil das eine
Infektionskette in dem Moment unterbrechen kann.
Man darf das nicht so sehen als Perfektionist, dass
dieser Test immer performen und richtig sein muss.
Den Anspruch haben wir im Labor an unsere Untersu-
chung, wenn ich an die PCR denke. Das ist einfach bei
diesem Public-Health-Gedanken, den man in solchen
Studien oder bei diesen Massenscreenings hat, ein
bisschen anders zu bewerten. Hier muss man ganz
klar sagen: Das ist keine Diagnostik, sondern vor allen
Dingen dient es neben allen anderen Mafinahmen als
zusatzlicher Schutz.

Korinna Hennig

Ich will zur Erklarung noch nachschieben, auch wenn
wir CT-Wert schon oft hatten, das gerat vielleicht
manchmal in Vergessenheit und nicht jeder hért alle
Folgen. Also Cycle Threshold bedeutet CT-Wert, die
Zahl der Zyklen, die man beim PCR-Test machen muss,
wie oft man die Maschine dariiber laufen lassen muss,
laienhaft gesagt, um das Virus sichtbar zu machen.
Das heif’t, ein niedriger CT-Wert spricht fiir viel Virus
im Hals, weil man ihn schnell sichtbar machen kann.

Sandra Ciesek
Genau.

Korinna Hennig

Eine letzte Frage zu diesem Komplex Antigentests. Es
gibt Tests mit einer vergleichsweise hohen Spezifitat,
also mit einer hohen Trefferquote bei positivem Er-
gebnis. Zumindest was die Herstellerangaben angeht.
Allerdings ist es so, dass rein rechtlich diese Angaben
nicht gepriift werden. Da gibt es kein Zulassungsver-
fahren in dem Sinne, dass von Behdrdenseite diese
Angaben im Labor validiert werden. Das passiert jetzt
aber Stiick fiir Stiick, dass unabhéngige Labors diese
Tests validieren, also iberpriifen, was die Herstelleran-
gaben angeht. Und dann weicht das Ergebnis manch-



mal ganz schén von dem ab, was die Hersteller da
reinschreiben. Sie haben ja auch solche Validierungen
gemacht. Wie kommt es, dass Hersteller zu anderen
Ergebnissen kommen als unabhdngige akademische
Labore?

DER HAKEN AN DER VALIDIERUNG

Sandra Ciesek

Erst mal muss man sagen, dass die reale Welt oft

nicht diese Studienbedingungen widerspiegeln, das
ist klar. Das liegt sehr stark daran, was fiir Proben Sie
benutzen. Also wenn Sie sich Proben nehmen, die alle
einen CT-Wert unter 25 haben fiir die Validierung, die
alle von frisch Infizierten stammen, dann werden Sie
eine sehr hohe Sensitivitdt in Ihrem Test bescheinigt
bekommen. Wenn Sie aber wiederum Proben nehmen
von Patienten, die CT-Werte iber 30 haben, mit einer
niedrigeren Viruslast und die vielleicht schon in der
zweiten, dritten Krankheitswoche sind, dann werden
Sie ganz schlechte Werte ermitteln. Daran sieht man,
das korreliert zum einen mit der Viruslast und dem
CT-Wertin der Ausgangsprobe, aber auch mit dem
Abstand zum Symptombeginn. Also, welche Proben
nutze ich flir diese Validierung? Je alter die Infektion ist,
umso weniger wahrscheinlich ist, dass der Antigentest
anschlagt. Da muss man aber so fair sein und sagen,
dass wir die Antigentests einsetzen wollen, um eine
frische Infektion zu erkennen und dass man das immer
mit betrachten muss, wenn man sich die Studien
anschaut, die fir die Validierung auch im realen Leben
eingesetzt werden. Es gibt dieses Beispiel von einer
Studie, wo ich keinen Handelsnamen nennen will,
aber die haben das gemacht. Die haben das in dem
Manuskript ganz schdén und wirklich nach CT-Werten
aufgedroselt, aber auch nach Zeitpunkt des Symptom-
beginns. Da sieht man eine ganz klare Korrelation:

Je friiher man diese Antigentests einsetzt, also bei
wirklich frisch entdeckter Infektion, desto besser
kénnen Sie das erkennen. Bei dlteren Proben ist das
eher enttduschend. Aber die sind, soweit wir davon
ausgehen, auch nicht mehr so infektids. Und wie ge-
sagt, Perfektionismus ist das falsche Ziel. Es muss klar
sein, dass bei Antigentestung auch Leute nicht erkannt
werden, die infektids sind, die positiv sind. Und jeder,
den man herausfiltern kann, der nicht zur Arbeit geht
oder sich selbst isoliert, das ist schon auch was Gutes,
sage ich mal.

Korinna Hennig

Und ein letztes Mal dazugesagt, weil auch das immer
wieder nachgefragt wird von Horerinnen und Horern,
das Ergebnis ist im Prinzip nur einen Tag haltbar.
Schon am nachsten Tag kdnnte die Viruslast deutlich
héher sein, wenn man eine frithe Infektion hat.

Sandra Ciesek
Das ist ganz wichtig. Diese Tests haben eine ganz
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kurze Halbwertszeit. Wir haben in dem Leopoldina-Pa-
pier auch empfohlen, dass der nur einen Tag Giiltigkeit
haben sollte. Das ist wichtig, weil diese Infektion sehr
dynamisch verlduft, gerade am Anfang. Da darf man
einfach nicht den Zeitpunkt verpassen, wann die Virus-
last so ansteigt, dass man andere Menschen infizieren
kann. Deswegen sollte man, und das war auch eine
Frage, diesen Test wirklich taglich erneuern, wenn
man die gréfitmogliche Sicherheit, die so ein Test
bringen kann, haben méchte. Trotzdem ist es keine
hundertprozentige Sicherheit. Und trotzdem wiirde
ich dann nicht, wenn ich mit Risikogruppen zusammen
bin, die anderen Regeln, die gelten, mit Maske oder
Abstand halten, vollig ignorieren.

RIECHTEST

Korinna Hennig

Es gibt mittlerweile verschiedene Ansdtze, um unent-
deckte Coronavirus-Infektionen aufzuspiren. Ganz
friih in der Pandemie hat man gesehen, da wurde
Reisenden die Temperatur gemessen, um Fieber
friihzeitig zu erkennen, mittlerweile wird Kiinstliche
Intelligenz eingesetzt. Es gibt Splrhunde, die trainiert
werden. Ein Abwasser-Screening kdnnte Ausbriiche
anzeigen. Jetzt gibt es einen neuen Ansatz, der in
Studien untersucht wird, namlich einen Riechtest.
Denn der Verlust von Geruchs-und Geschmackssinn
ist ein ganz typisches Merkmal einer Coronavirus-
Infektion. Es gibt Schatzungen, die von drei Viertel der
Félle sprechen, auch bei asymptomatischem Verlauf.
Zunachst mal, was ist das fiir ein Test, der dem zugrun-
de liegt? Sie haben den gestern Abend in Berlin mit
geballter Kompetenz fiir uns ausprobiert.

Sandra Ciesek

Ich und Christian Drosten haben den gestern mal
ganz mutig ausprobiert, den Test. Das sieht aus wie
eine Postkarte. Viele kennen das vielleicht aus den
Zeitschriften, wenn man so Parfiimproben oder so hat,
in Frauenzeitschriften, dass man da dran rubbeln kann.
Und dann riecht man das entsprechende Produkt. So
ist das hier auch ein bisschen. Es sind insgesamt flinf
verschiedene Difte hinterlegt auf diesen Karten und
man muss sich eine App runterladen. Und dann sagt
die App, welches von den Feldern man aufrubbeln soll
und daran riechen soll. Es gibt einem fiinf Auswahl-
moglichkeiten, was das fiir ein Geruch sein sollte oder
auch gar kein Geruch. Und dann muss man das nach-
einander abarbeiten, diese flinf Gerliche, und kriegt
zum Schluss ein Ergebnis, ob alles in Ordnung ist oder
ob man sich lieber testen lassen sollte. Also wir haben
zumindest beide bestanden.

Korinna Hennig
War es schwierig?



Sandra Ciesek
Ich fand es ehrlich gesagt ... Das ist, glaube ich, flir den
amerikanischen Markt gemacht. Und eins, was immer

wieder kam, war Trauben, also der Geruch von Trauben.

Ich finde, die riechen nach gar nichts irgendwie. An-
dere Geriiche waren zum Beispiel Popcorn oder Minze.
Das kann man ganz gut riechen. Oder Banane, das

hat fiir mich auch so einen typischen Geruch. Aber so
Trauben, da haben wir uns ziemlich schwer damit ge-
tan. Da waren zum Beispiel Zitrone oder irgendwelche
Gerliche, die deutlich pragnanter sind, wahrscheinlich
kliiger gewesen.

Korinna Hennig
Knoblauch.

Sandra Ciesek

Ja, zum Beispiel. Aber im Grunde genommen ist das
relativ einfach. Was man sagen muss, es ist ein Test,
der symptombasiert funktioniert, das heifdt, der misst
nicht die Erkrankung, sondern der weist ein Symptom
nach. Die Idee finde ich an sich nicht schlecht, weil wir
einfach zu wenige Tests haben, um alle zu testen. Und
immer wieder auch Engpésse in den Tests. Natirlich
ware die Pandemie am besten zu beherrschen, wenn
man mal ganz unrealistisch sagen wiirde, jeder testet
sich jeden Tag. Dann wadre ja alles gut, und alle kriegen
sofort einen PCR-basierten Schnelltest. Aber das geht
ja einfach nicht, weil es gar nicht technisch méglich
ist. Deshalb ist die Frage, ob so ein Kartensystem,
was relativ billig ist und sich leicht produzieren lasst,
helfen kann, dass einfach die Menschen dieses Symp-
tom bemerken. Das hat sich in Studien gezeigt, dass
durch bestimmte Tests der Geruchsverlust einfach
schneller auffallt, als wenn man den abfragt, weil das
vielen einfach gar nicht so aufgefallen ist. Wir hatten
auch schon gesagt, dass das bei ungefahr 80 Prozent
der Infizierten auftritt, dieses Symptom. Also die Idee
ist schon nicht schlecht ist. Es tut nicht weh, es ist
einfach, hat sogar ein bisschen Unterhaltungswert,
muss man sagen.

ZWEIFELHAFTE ERFOLGE

Aber man muss auch sagen, dass das natiirlich sehr
unsicher ist. Also die Frage ist ja, wann haben die
Leute dieses Symptom? Ist das wirklich ein friihes
Symptom, was nach ein, zwei Tagen nach der Infektion
auftritt? Und wie korreliert der Beginn des Geruchs-
verlusts mit der PCR-Viruslast? Also ist das nicht zu
spat, was wir da entdecken? Um dieses Symptom zu
bekommen, da muss man noch mal iiberlegen, wie
entsteht das? Das hatten wir letztes Mal besprochen,
dass es zu einer Infektion der Riechschleimhaut
kommt und die dadurch geschadigt wird. Und ich
frage mich, reicht das aus, die Patienten in diesem
Stadium zu identifizieren? Oder ist es nicht eigentlich
besser, sie vorher zu identifizieren? Da fehlen uns
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einfach die klinischen wirklich Real-Life-Studien, um
zu zeigen, was das wirklich bringt. Man muss auch
einschrankend sagen, dass so eine Methode natiirlich
nur geeignet ist fiir eigentlich Asymptomatische. Denn
wenn ich Schnupfen habe und eine verstopfte Nase,
dann rieche ich das auch nicht. Aber das hat ja nichts
mit Corona zu tun, sondern das ist einfach normal,
wenn man andere Viren hat, dass die dazu fiihren, dass
man durch eine Verstopfung der Nase nicht so gut
riechen kann. Das wiirde das verfédlschen. Bei Sympto-
matischen sollte man natirlich immer eine adaquate
Diagnostik durchfiihren. Ich glaube, man schadet nicht
wirklich mit diesen Tests, weil sie einfach durchzufiih-
ren sind. Wenn man sie als Add-on sieht, dass jeder so
einen Test jeden Tag zum Beispiel mal machen wiirde
und man einige dadurch herausfiltern kénnte, die
wirklich akuten Geruchsverlust haben und die sich
dann testen lassen und isolieren, ware das sicherlich
gut. Aber man muss auch sagen, hier kommt wieder
dazu, das Risiko, dass dann die Leute denken:Ich kann
jariechen. Ich bin nicht ansteckend.

Das sehe ich fast noch mehr als bei den Antigentests,
wenn man das falsch interpretiert, weil ich vermute,
dass dieses Symptom noch spater erst auftritt und zu
einem Geruchs- und Geschmacksverlust fiihrt, als jetzt
ein Antigentest anschlagen wiirde. Was ich auch kri-
tisch sehe: Wir brauchen vor allen Dingen zum Schutz
der Risikogruppen Tests, zum Schutz der &lteren
Bevdlkerung. Und hier, wenn man seine Grofimutter
oder seinen Grofvater fragt, die berichten oft, dass
die nicht mehr so gut riechen und schmecken kdnnen.
Wie gesagt, fiir uns war das schon nicht einfach, die
Geriliche zu identifizieren. Und wenn ich mir vorstelle,
Sie haben jemanden, der dlter ist, der nicht mehr so
gutriechen kann, dann stelle ich es mir fast unmdoglich
vor. Und auch bei Kindern finde ich es schwierig. Bei
kleinen Kindern ist das natiirlich auch kein Verfahren,
was man anwenden kann. Es kann natirlich auch aus-
genutzt werden auf der anderen Seite. Man kann den
Test absichtlich falsch machen, um zum Beispiel, wie
wir das nennen, einen sekundaren Krankheitsgewinn
beizufiigen. Also nach dem Motto: Ich schreibe morgen
eine Klausur, dann mache ich mal schnell den Test.
Und dann sage: Ich brauche einen Test und kann nicht
zur Schule gehen. Das ist jetzt sehr tibertrieben, aber
natlrlich auch denkbar. Das Wichtigste aber wiederum
ist, dass man wirklich aufpassen muss, aus solchen
Tests nicht falsche Schliisse zu ziehen. Trotzdem

finde ich es spannend, das zu sehen. Es gibt mehrere
Studien, die dazu laufen. Ich bin gespannt, inwieweit
das korreliert mit den Verldufen der Erkrankung, mit
den PCR-Befunden und wie viele Ubertragungen man
dadurch wirklich unterbrechen kann.

Korinna Hennig

Aber es gibt auch verbliiffende Zahlen, wie viel mehr
an Geruchsverlust man aufdeckt, den die Leute sonst
nicht bemerkt hatten.



Sandra Ciesek

Genau, das ist beeindruckend. Wenn man mit Patien-
ten spricht, dann ist das auch immer wieder so, dass
das manche als einziges Symptom angeben und
manche wirklich auch gar nicht bemerken. Erst, wenn
sie es wissen. Deshalb ist das schon jetzt nicht vollig
schlecht zu bewerten, sondern ich finde es spannend,
um einfach in unser Kdsemodell eine weitere Scheibe
einzufiihren. Ich wiirde mich freuen, wenn diese
Studien, die die wahre Welt, das wahre Leben zeigen,
schnell durchgefiihrt werden. Damit wir wirklich
abschdatzen kénnen, was wir mit dieser Kasescheibe
anfangen kénnen und ob es sich lohnt, die breitflachig
zu benutzen.

IMPFSTOFF IN GROSSBRITANNIEN

Korinna Hennig

Eine weitere Kasescheibe, die ein weiteres Loch in der
Diagnostik tiberdecken kdnnte. Aber nur, wenn andere
Malnahmen dazukommen natdirlich. Ich méchte auf
ein anderes Thema kommen. Es war zuletzt in den
Nachrichten verstandlicherweise viel die Rede von
der Impfentwicklung in der Corona-Pandemie. Und
das istauch eines der am meisten nachgefragten
Themen unserer Horerinnen und Horer. Natirlich hat
auch fiir Aufmerksamkeit gesorgt, dass es zu Beginn
der Impfung in Grof3britannien mit dem Impfstoff von
BioNTech/Pfizer bei zwei Menschen offenbar aller-
gische Reaktionen gegeben hat. Hat der 6ffentliche
Gesundheitsdienst in GroRbritannien da ein Risiko
libersehen bei der relativ neuen mRNA-Methode?

Sandra Ciesek

Hier muss man erst mal sagen: In den Zulassungs-
studien gab es Ausschlusskriterien fiir die Studien-
teilnehmer. Das gibt es bei jeder Studie, das ist ganz
normal. Hier wurden Patienten ausgeschlossen, die
allergische Reaktionen von bestimmter Schwere hat-
ten. Dazu muss man wissen, was ist eine allergische
Reaktion? Wie wird die eingeteilt? Man muss hierzu
wissen, dass man medizinisch vier Grade einteilt von
leichter Allgemeinreaktion, das haben vielleicht viele
schon mal gehabt, dass man generalisierten Juck-
reiz hat, Schnupfen bekommt, Ubelkeit oder Unruhe.
Das ist eine leichte Aligemeinreaktion. Dann gibtes
mapige Allgemeinreaktion, wozu zum Beispiel ein
Gesichtsédem, also Wasseransammlung im Gesicht,
Erbrechen oder Schwindel gehdrt. Dann gibt es schon
schwere Allgemeinreaktion, wenn man merkt, dass
man schlechter Luft bekommt oder Probleme beim
Schlucken hat, heif3er wird oder so benommen wird.
Und dann gibt es diese klassische lebensbedrohliche
Allgemeinreaktion, die dazu fiihrt, dass die Patienten
einen Schock bekommen, also schockig werden. Das
ist ein lebensbedrohliches Krankheitsbild, das flihrt
zu einer Erweiterung der Blutgefaie, zu Blutdruck-
abfallen. Das sind wirklich schwer kranke Personen in
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dem Moment und mit einer schwerwiegenden aller-
gischen Reaktion. Und diese Menschen, wenn sie so
eine Reaktion mal hatten, also schwere Reaktion auf
bestimmte Substanzen, bekommen die eine Adrenalin-
fertigspritze in der Regel mit fiir den Notfall. Und das
sind, wenn jetzt die Hérer zuhdren, die wenigsten.

Ich weifd nicht, wer von Ihnen so eine Spritze, Adrena-
linfertigspritze bei sich fiihrt, aber das genau war in
Grofbritannien der Fall. Das waren zwei Mitarbeiter
aus dem Gesundheitsdienst. BekanntermafRen waren
die anfallig fiir Allergien und hatten immer ein Not-
fallset mit Adrenalin bei sich. Hatten wirklich eine
Neigung dazu. Und die waren in den Studien eigentlich
ausgeschlossen. Man muss dazusagen, beide haben
das wohl unbeschadet liberstanden. Aber seitdem
sieht Grof3britannien vor, dass Personen mit ana-
phylaktischen Reaktionen auf Impfstoffe, Arzneien
oder Lebensmittel nicht mit diesen Vakzinen geimpft
werden sollten. Das ist jetzt nicht dieses normale: Ich
habe Heuschnupfen oder mir wird schlecht, wenn ich
was esse, oder dann habe ich Bauchgrummeln, die
sind nicht gemeint, sondern wirklich hochallergische
Patienten. Woran das liegen kann? Es ist Polyethylen-
glykol, also PEG, als Stabilisator im Impfstoff dabei.
Und die kdnnen so was wohl auslésen. Auch wenn

man sich die Unterlagen zum Impfprogramm an-
schaut in der Studie, 0,63 Prozent der Teilnehmer der
Impfgruppe hatten allergische Reaktionen gemeldet.
Aber, wie gesagt, die waren ja auch ausgeschlossen,
die schwere Allergien in der Vorgeschichte hatten.
Was wiirde ich jetzt machen? Im Grunde genommen
ist das eine Einzelfallentscheidung. Man muss dem
Arzt, wenn man geimpft wird oder wenn man dran ist,
mitteilen, was fiir Allergien vorliegen. Der wird priifen,
wie schwer diese Allergien waren und wird dann eine
Einzelfallentscheidung treffen, ob eine Impfung sinn-
voll ist oder nicht. Ich habe auch schon gehdort, dass in
Deutschland, wenn die Impfung auch vorgesehen ist,
dass die Geimpften nicht sofort gehen diirfen, sondern
in einen Ruheraum oder Uberwachungsraum kommen.
Wenn es zu allergischen Reaktionen kommt, kann man
schnell medizinisch handeln. Aber wie gesagt, die
beiden, die da beschrieben wurden aus Grof3britan-
nien, das waren wirklich Menschen, die eine Adrenalin-
fertigspritze dabeihatten und vorher hochallergisch
bekannte Reaktionen hatten.

Korinna Hennig

Das heifdt aber unterm Strich, wenn ich Hausstaub-
milbenallergiker bin oder Heuschnupfen habe, dann
kommt die Impfung méglicherweise trotzdem fiir mich
infrage. Nur der Hochallergiker mit einer Erdnuss-
allergie, bei dem schon winzige Partikel im Raum eine
Rolle spielen, der sollte vielleicht noch ein bisschen
warten.

Sandra Ciesek
Ja, ich denke, so wird das dann sein. Wie gesagt, man
muss immer abwdgen zwischen dem Risiko der Infek-



tion und dem Risiko einer Reaktion auf den Impfstoff.
Das ist dann die arztliche Aufgabe. Da muss der
Patient oder der zu Impfende offenlegen oder ehrlich
erzahlen, was er hat fiir Vorerkrankungen und Allergi-
en. Dann muss man schauen, ob man das eher zuriick-
stellt, bis man mehr Erfahrung hat, ob man sagt: Das
machen wir auf jeden Fall, weil Sie sind so eine hohe
Risikogruppe. Sie wiirden auf jeden Fall davon profi-
tieren. Wie gesagt, das sind Einzelfallentscheidungen.
Und man muss natirlich gucken, wie die Zulassung fiir
Deutschland aussieht. Wenn die Zulassung vorsieht,
dass ganz bestimmte Leute nicht geimpft werden
diirfen, dann ist natiirlich auch klar, dass man da sich
daran zu halten hat.

NEUES MEDIKAMENT MK-4482

Korinna Hennig

Und es gibt Medikamente, die man im Fall einer solchen
allergischen Reaktion nehmen kann. Das ist jetzt in
Gro[britannien auch passiert. Ubrigens hat der Her-
steller seine Erprobungsphasen mittlerweile auch in
einem begutachteten Paper verdffentlicht. Vielleicht
als Hinweis an dieser Stelle. Im ,New England Journal
of Medicine” kann man die Studie nachlesen. Wir
wissen mittlerweile aber auch, dass es noch ziemlich
lange dauern wird, bis der Effekt von Impfungen in der
breiten Bevdlkerung spiirbar wird. Auch unter denen,
die unseren Podcast héren, wurde zuletzt wieder
nachgefragt: Was tut sich eigentlich bei den pharma-
zeutischen Interventionen abseits des Impfstoffes?
Also bei Medikamenten in der Therapie gegen Covid-197?
Unser letzter Stand war, dass es vieles gibt, das ein
bisschen helfen kann, dass es flir schwere Verlaufe

ein entzindungshemmendes Prdparat gibt, Dexame-
thason, hilft aber eben nur, wenn es eigentlich schon
ziemlich schlimm gekommen ist. Es gibt diese kiinst-
lich hergestellten Antikdrper-Cocktails, die aber erst
noch zugelassen werden miissen und ziemlich teuer
sind. Und dann gibt es Remdesivir, das gegen das Virus
selbst wirkt, aber auch unterschiedliche Ergebnisse

in Studien gezeigt hat. Alle sind nicht so durchschla-
gend, dass man sagen kann, an dieser Front haben wir
so richtig wirkungsvolle Instrumente in der Hand. Es
gibt aber noch ein paar andere Kandidaten. Ich wiirde
mir heute gern als Erstes mit Ihnen einen angucken,
der sich besonders deshalb fiir Laien so interessant
anhort, weil er jetzt sogar daraufhin untersucht wird,
ob er nicht nur den Krankheitsverlauf beeinflussen
kann, sondern auch eine Ubertragung des Virus, also
Ansteckungen verhindert. Das ist ein Virenhemmer mit
einem etwas sperrigen Namen, MK-4482. Was ist das
genau? Und wie wirkt er?

Sandra Ciesek

Genau, MK-4482 ist ein typischer Studienname, meist
irgendwie die Firma und eine Abkilrzung. Aber er hat
auch einen richtigen Namen, das ist Molnupiravir.
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Hier hat man sich wieder aus der Schublade der alten
Medikamente bedient. Man muss sagen, das haben Sie
schon zusammengefasst, es fehlt einfach ein gutes
antivirales Medikament. Remdesivir hat in bestimmten
Studien auch enttduschende Daten geliefert. Es hat ei-
nen entscheidenden Nachteil: Man muss es intravends
geben. Das heif3t, eigentlich nur im Krankenhaus oder
beim Arzt muss ein Zugang gelegt werden und das tiber
die Vene gespritzt werden. Deshalb ist es natiirlich
absolut erstrebenswert, ein Medikament zu haben,
was man einfach als Tablette oder als Aerosol oder als
Spray geben kénnte. Auch sehr schdn ware natirlich,
ein Medikament zu haben, was man dann nehmen
kann, nach einer Exposition mit einem Patienten, zum
Beispiel mit jemandem, der SARS-CoV-2-infiziert war.
Sozusagen als Schutz vor einer Ansteckung. Das
kennen wir von der Grippe mit dem Tamiflu, dass es da
die Méglichkeiten gibt. Und so was fehlt uns einfach
noch komplett. Und dieses Molnupiravir oder MK-4482,
da gab es zwei Studien, die publiziert wurden insgesamt,
die wir uns auch angeschaut haben. Was ist das erst
mal? Das ist auch wieder eine Prodrug (pharmakolo-
gisch inaktiver Arzneistoff, der erstim Kérper in einen
Wirkstoff umgewandelt wird/d.Red.), die im Korper
umgewandelt wird. Und es ist ein Nukleosid-Analogon,
das hemmt den Schritt der Vermehrung des Virus und
greiftin die RNA-Mutagenese ein. Und es wurde auch
wieder, wie Remdesivir librigens, vor vielen Jahren
initial mal gegen Hepatitis C entwickelt. Also gegen
Hepatitis C hat man lange viele Medikamente gesucht,
bis man jetzt erfolgreich war.

Man hat aber gesehen, dass es nicht nur gegen das
Hepatitis-C-Virus hilft, sondern auch gegen Influenza
A und RSV (Respiratorische Synzitial-Virus-Infektion/d.
Red.), aber auch gegen MERS und SARS-CoV-1 im
Mausmodell. Das spricht dafiir oder 18sst hoffen, dass
es auch gegen SARS-CoV-2 eine Wirkung hat. In der
einen Studie wurden entsprechend Zellkulturexpe-
rimente mit einer Lungenzellelinie und im Hamster-
modell als Tiermodell durchgefiihrt. Dort hat man das
Medikament vor der Infektion und zwdIf Stunden nach
der Infektion gegeben. Das konnte sowohl die patho-
logischen Veranderungen in der Lunge ja minimieren
als auch die Viruslast hemmen. Aber in dieser einen
Studie war nicht die Freisetzung neuer Viren im
Respirationstrakt verédndert. Das heift, da hat man
gesehen, dass die Tiere im oberen Atemwegstrakt
Viren hatten und nachweisbar waren. Wobei man nicht
weif3, ob die infektids waren. Und in der zweiten Studie
hat man dann ein anderes Tiermodell genommen, das
waren Frettchen, weil die wohl sehr gut als Modell fiir
eine milde SARS-CoV-2-Symptomatik stehen und nicht
schwer erkranken. Und den Tieren hat man zweimal
am Tag ab zw@If Stunden nach der Infektion oder 36
Stunden nach der Infektion das Medikament gegeben.
Dort hat man gesehen, dass man die Viruslastim
oberen Respirationstrakt, also in der Nase und im
Rachen, senken konnte und dass wahrscheinlich die



Ubertragung, wie Sie gerade schon gesagt haben,
dadurch geblockt werden kann und haben es dann als
sogenannter Transmissionsblogger bezeichnet.

Hier muss man sagen, wir sind hier noch relativ friih.
Also wir sind im Tiermodell und in Zellkultur sieht
man gute Effekte. Die Autoren selber sagen, dass es
vielleicht in Kombination mit Remdesivir oder neutra-
lisierenden Antikdrpern einzusetzen ware. Es hat
sicherlich einen entscheidenden Vorteil, dass Sie eine
Tablette nehmen kénnen und nicht intravends verab-
reichen missen. Aber der Nachteil ist auch hier, dass
man wahrscheinlich eine sehr friihe Gabe braucht, wie
man auch am Tiermodell sieht oder auch im Zellkultur-
modell. Das wurde wenige Stunden nach der Infektion
schon gegeben, deswegen ist es dann wahrscheinlich
eher geeignet als sogenannte Postexpositionspro-
phylaxe. Das heif’t, wenn ein Hochrisikopatient zum
Beispiel Kontakt hatte mit jemandem, der infektids
war, dann kdnnte man lberlegen, ob manin solchen
Fallen dieses Medikament friihzeitig oder direkt nach
der Diagnose einsetzt. Wobei die Diagnose meistens
nicht zwdIf Stunden nach der Infektion gestellt wird.
Das muss man ehrlich sagen. Das wird sich in Kklini-
schen Studien dann zeigen. Also es gibt insgesamt
zwei Phase-lll-Studien, die in den USA laufen, ein-

mal mit Patienten im Krankenhaus und einmal mit
ambulanten Patienten. Hier sieht man auch noch mal
schoén, dass die bereit bei Phase Il lll sind, weil diese
Medikamente einfach schon vorab fiir andere Erkran-
kungen getestet wurden und man nicht wieder bei
Phase | anfangen muss, sondern direkt in Phase I, Il
kombinierte Studien springen kann. Ich denke, hier
wird es genauso wie bei vielen anderen Medikamen-
ten ein wichtiger Punkt sein, wann man das Medika-
ment einsetzt. Ob es noch einen Effekt haben kann
oder nicht. Das scheint, jetzt einfach mal spekulativ,
wahrscheinlich auch in der spaten Phase weniger eine
Rolle zu spielen als vielleicht in der friihen. Aber da

ist natiirlich eine Anwendung als Tablette deutlich
anwenderfreundlicher, als wenn man sich Infusionen
geben lassen muss.

Korinna Hennig

Noch einmal kurz zur Wirkweise, also das Virus wird
dazu gebracht, bei der Vermehrung Fehler zu machen,
sodass es sich nicht mehr so schnell vermehren kann.
Kann man das so vereinfacht sagen?

Sandra Ciesek
Genau so ungefahr kann man das sagen.

Korinna Hennig

Wie schnell machen sich denn Effekte bemerkbar
diesen beiden Studien zufolge, also wie schnell wird
auch die Vermehrung des Virus gestoppt und damit
eben moglicherweise auch die Ubertragung nach der
Gabe dieses Medikaments?
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Sandra Ciesek

Das geht ganz schnell. Das wissen wir auch von anderen
gut wirksam antiviralen Medikamenten, dass die
innerhalb von Stunden wirklich die Viruslast driicken
kdnnen und dass man dann innerhalb weniger Stunden
bis weniger Tage wirklich die Viruslast und damit das
Risiko einer Ubertragung blocken kann.

Korinna Hennig

Sie hatten eben schon gesagt, dass es schon erforscht
wird in Zusammenhang mit anderen Viruserkrankungen.
Aber eine Zulassung gibt es dafiir noch nicht, anders
als bei manchen anderen Medikamenten, die jetzt
umgewidmet werden.

Sandra Ciesek

Nein, deswegen klingt das auch so. MK-4482, das
ist ein typischer Name von Medikamenten, die nicht
zugelassen sind, also das hatin dem Fall noch keine
Zulassung.

Korinna Hennig

Sie forschen an Ihrem Institut in Frankfurt auch an
Therapieoptionen. Und zuletzt haben Sie eine Studie
gemacht, zusammen mit der Medizinischen Hochschule
Hannover, wo es auch um einen hoffnungsvollen
Kandidaten geht, um Aprotinin, einen Protease-
Inhibitor. Das missen Sie uns erkldren. Was ist ein
Protease-Inhibitor?

NOCH EIN KANDIDAT: APROTININ

Sandra Ciesek

Wir haben schon oft gesprochen {iber das Spike-Pro-
tein, also das, was an den Rezeptor an der Zellober-
flache an ACE2 bindet, damit das Virus in die Zelle
gelangt. Dazu miissen aber sogenannte Aktivierungs-
sequenzen des Spike-Proteins durch Enzyme der Zelle.
Und das sind diese Proteasen, die gespalten werden,
damit diese Bindung stattfinden kann. Das Spike-Pro-
tein von SARS-CoV-2 tragt eine Aktivierungssequenz,
die man von anderen Viren kennt, also zum Beispiel
von hochpathogenen Vogelgrippeviren, aber die nicht
bei eng verwandten Viren bisher gefunden wurden
von SARS-CoV-2. Also das ist typisch SARS-CoV-2.
Damit das Virus sich an die Zelloberfldche binden
kann, braucht man Proteasen. Die zu hemmen, ware
eine Méglichkeit, dass das Virus nicht in die Zellen
aufgenommen werden kann. Das ist die Idee dahinter.
Und Aprotinin ist ein sogenannter breiter Protease-In-
hibitor. Der wird zur Behandlung von Blutungen beim
Menschen einsetzt. Es ist ein zugelassenes Medika-
ment. Diese Blutung, die aufgrund einer Hyperfibri-
nolyse entstehen, also das ist eine ganz bestimmte
Gerinnungsstorung. Es ist auch eine Gabe iber die
Vene normalerweise. Das sind einfach sehr kranke
Patienten. Das Arzneimittel ist nicht wenig umstritten.
Das hat auch mal die Zulassung fiir diese Anwendung



bei Gerinnungsstérungen in den letzten Jahren ver-
loren, weil man schwerwiegenden Nebenwirkungen
gesehen hat. Wobei das nicht ganz klar war. Schlieflich
wurde dann 2007 die Zulassung fiir diese Indikation

in Deutschland entzogen. Aber 2013 wurde es wieder
zugelassen fiir eine ganz bestimmte Anwendung bei
bestimmten Operationen in der Herzchirurgie, also
bei Koronararterien-Bypass-Operationen. Es wird jetzt
wahrscheinlich vielen nichts sagen, aber da darf man
das in Deutschland verwenden. Aber im Ausland ist
Aprotinin in Russland zum Beispiel zugelassen, und
zwar nicht intravends, sondern als Aerosolspray. Das
heifdt, dass man das wie ein Asthma-Spray nutzen
kann. Das ist gegen Influenza zugelassen. Weil Influen-
za auch diese Proteasen bendtigt. Das ist ein dhnlicher
Mechanismus wahrscheinlich. Wenn man ein Aersol-
spray benutzt, dann erhofft man sich natiirlich immer
hohe Konzentration an dem Ort des Geschehens, also
in der Lunge. Die kdnnten dann lokal wirken und sehr
hoch sein. Die negativen Effekte, die man bei Aprotinin
auf den Gesamtorganismus gesehen hat, die wiirde
man dann hoffentlich nicht so sehen, weil man es lokal
anwendet und nicht intravends gibt.

Wir haben dann mal geschaut, wie wirkt Aprotinin,
das sind auch reine In-vitro-Daten, auf verschiedene
Zelllinien und auch auf Lungengewebe. Wenn man das
wahrend der Infektion hinzugibt, und das sah sehr
vielversprechend aus, es wirkt stark antiviral und kann
die Infektion in der Zelle verhindern. Dadurch kann
das SARS-CoV-2 nicht mehr in die Wirtszelle eindrin-
gen. Das sind jetzt natiirlich so ganz friihe Daten. Das
ist nichtim Tiermodell bestéatigt. Das ist der ndchste
Schritt oder wdre vielleicht ein Schritt. Aber da es
zugelassen ist, konnte man auch einen sogenannten
Off-Label-Use versuchen und das bei SARS-CoV-2 als
Aerosolspray anwenden. Ich muss sagen, ich bin da
selber, obwohl es aus unserem Institut kommt, ein
bisschen kritisch. Dieses Protein hat auch prothrom-
botische (gerinnungsférdernde/d.Red.) Effekte. Das
heif3t, dass das auch zu Thrombosen fiihren kann, weil
es Blutung stoppt und in die Gerinnungskaskaden ein-
greift. Wir wissen ja mittlerweile ganz gut, dass die
Covid-Patienten Probleme haben mit der Blutgerin-
nung in dem Sinne, dass sie oft Thrombosen oder
Embolien entwickeln, gerade Lungenembolien. Das
wadre mir ehrlich gesagt, auch bei lokaler Anwendung,
wahrscheinlich zu gefahrlich, das einfach mal leicht-
sinnig auszuprobieren, weil ich Sorge hétte, dass das
eine Lungenembolie verstdrken kdnnte. Die Anwen-
dung wdre wirklich nur ganz, ganz frith auch hier
maoglich, weil es natirlich auf den Viruseintritt wirkt.
Das zeigt auch die Schwierigkeit. Also vielleicht ist das
ein guter Mechanismus. Es hilft auf jeden Fall weiter,
indem man sagen kann, bei Protease-Inhibitoren
muissen wir weiterforschen und weiter versuchen,
Medikamente zu finden, die vielleicht nicht prothrom-
botische Effekte haben. Aber ob uns das Aprotinin
heute wirklich hilft oder jemand damit eine klinische
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Studie wagt, binich ein bisschen zuriickhaltend auf
Grund dieser Eingriffe auch in das Gerinnungssystem.

EINSATZ VON INTERFERON

Korinna Hennig

Es waren ja auch immerhin sechs Jahre, die die Zulas-
sung entzogen war. Was ich interessant finde: Wie wird
so ein Therapeutikum verabreicht? Wird das intra-
vends gegeben? Oder kann man das durch ein Spray
sogar lokal machen? Da gibt auch noch eine andere
Mdoglichkeit, einen dritten Kandidaten, tiber den wir
heute sprechen wollen, der in den oberen Atemwegen
direkt verabreicht werden kann. Interferon beta, wo
wird das schon eingesetzt?

Sandra Ciesek

Interferone werden schon bei verschiedenen Virus-
erkrankungen eingesetzt. Es wurde jahrelang gegen
das Hepatitis-C-Virus eingesetzt. Es wird immer noch
eingesetzt bei HBV (Hepatitis-B-Virus/d.Red.), also
nicht Interferon beta, aber alpha, und auch bei Mul-
tipler Sklerose setzt man Interferon beta ein. Das ist
ein Medikament, was wir ganz gut kennen. Interferone
gehdren zur angeborenen Immunabwehr und sind
sozusagen die erste Waffe unseres Kérpers gegen
Viren und haben eine antivirale, aber auch immun-
modulierende Funktion. Und was man gesehen hat bei
SARS-CoV-2 - das ist ganz interessant -, dass das Virus
in dem Sinn clever ist. Es hemmt namlich selbst die
Freisetzung von diesem Interferon beta, wenn die Zelle
infiziert ist. Das hat man in In-vitro-Daten gesehen.
Dann hat man sich gefragt, wenn SARS-CoV-2 das
hemmt, um sozusagen sich besser ausbreiten zu
kénnen, ob man durch die Gabe von aufien die Lage
und die Symptomatik verbessern kann. Da gibt eine
ganz schone Studie, die im ,Lancet Respiratory
Medicine“ erschienen ist, aus Grof3britannien. Die
haben eine randomisierte Doppelblindstudie gemacht.
Das heif3t, weder der Arzt noch Patient wusste, was

er bekommt, und als Kontrolle haben sie ein Placebo
genutzt. Und haben neun Kliniken eingeschlossen in
Grofbritannien. Und als Ausgangspunkt genommen:
Wer bei Aufnahme ins Krankenhaus einen positiven
PCR-Test hatte auf SARS-CoV-2, dann die Patienten
eingeschlossen und taglich fiir 14 Tage inhalieren
lassen mit dem Interferon beta. Nicht so, wie man
sonst Interferone verabreicht. Die gibt man sonst
subkutan, das ist nicht angenehm.

Korinna Hennig
Unter die Haut.

Sandra Ciesek

Genau, das ist ein bisschen wie ein Piks unter die Haut,
wie man auch Heparin zum Beispiel geben muss. Hier
in der Studie wurden die als Inhalation verwendet, was
natirlich deutlich angenehmer ist. Und dann gibt es



einen primdren Endpunkt in Studien, also was will man
gucken. Hier hat man geschaut nach der WHO-Skala
fiir klinische Verbesserung, die hat neun Punkte, und
hat geschaut, inwieweit sich die Klinik verbessert in
den Patienten, die Interferon inhaliert haben versus
denen, die ein Placebo erhalten haben. Insgesamt
haben 101 Patienten an der Studie teilgenommen. Die
waren vom Alter im Schnitt Mitte 50 und ein bisschen
mehr Manner waren eingeschlossen. 66 Prozent dieser
Patienten hatten schon Sauerstoffbedarf zum Studien-
start, also waren schon deutlich kompromittiert durch
die Infektion.

Korinna Hennig
Das heifit, es geht um einen spateren Zeitpunktin
diesem Fall als bei den anderen beiden Kandidaten.

Sandra Ciesek

Genau. Denn wenn die ins Krankenhaus kommen, sind
die bei Aufnahme nicht mehr am Anfang der Infektion,
sondern meistens ist die Infektion eine Woche alt
oder noch &lter. Und das sind jetzt nicht mehr ganz
frisch Infizierte, sondern wahrscheinlich eher zweite
Krankheitswoche. Und was hat man gesehen? Man hat
gesehen, dass Patienten, die das Interferon erhalten
hatten, nach 15 oder 16 Tagen eine deutliche Verbes-
serung hatten. Auch haufiger in diesem WHO-Score-
System den Wert eins erreicht hatten, was keinen
Einschrankungen entspricht. Alle waren vollstéandig
genesen. Insgesamt war die Inhalation gut vertréglich.
Am haufigsten waren in der Studie als Nebenwir-
kungen Kopfschmerzen angegeben. Man muss aber
einschrankend sagen, dass die komplette Studie nur
75 Patienten die kompletten 28 Tage nach Beobach-
tung beendet haben, sodass die absolute Anzahl in der
Studie an Studienteilnehmern natiirlich begrenzt ist.
Man muss auch sagen, wann waren die infiziert? Sie
waren sicherlich nicht ganz frisch infiziert. Hier muss
man vorsichtig sein, weil es diesen Zytokinsturm gibt,
da haben wir auch schon driiber gesprochen, in der
Spatphase oder in einer spateren Phase der Infektion.
Und das kann kontraproduktiv sein, wenn man Inter-
feron gibt. Weil das dadurch verschlimmert werden
kann, weil Interferone das natiirlich noch triggern
kdnnen. Insgesamt finde ich die Studie vielverspre-
chend. Es wére einfach anzuwenden, aber hier miissen
einfach grofiere Studien noch folgen, die viel, viel
mehr Patienten einschliefien.

Esistauch keine Universallosung. Denn gerade Inter-
ferone haben auch einige Kontraindikationen, also
gerade bei Immunsupprimierten zum Beispiel, die der
Risikogruppe angehdren, muss man sehr vorsichtig
sein mit der Gabe von Interferon, zum Beispiel bei
Organtransplantierten. Man muss einfach schauen,
wie jetzt die Studien aussehen. Im August ist auch eine
Studie gestartet, eine Phase-llI-Studie. Die vergleicht
das in Kombination mit Remdesivir. Da hat man eine
Kombinationstherapie angestrebt oder untersucht.
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Die Ergebnisse werden eigentlich noch dieses Jahr
erwartet. Ich hoffe, dass die in den ndchsten Wochen
rauskommen und dass man dann mehr weif3, ob diese
vielversprechende Studie sich bestatigt.

Korinna Hennig

Es bleibt trotz allem wahrscheinlich bis auf Weiteres
noch immer eine Abwdgungsfrage, was kann ich wann
wo genau geben auch tatsachlich im Krankenhaus.
Aber wir sehen, es tut sich was in der Medikamenten-
forschung. Auch wenn es in kleinen Schritten voran-
geht und man dann manchmal sagen muss, das ist ein
Kandidat, der ist fiir sich genommen noch nichtideal,
aber an der Stelle kann man weiterforschen. Das gibt
uns ein bisschen Optimismus, wenn wir jetzt in den
Lockdown gehen. Die Geschéafte schlieffen wieder, die
Kultur bleibt zu und auch die Schulen werden jetzt
geschlossen. Und was nach dem 10. Januar passieren
wird, ist noch offen. Die Politik kann die Zeit vielleicht
nutzen, um zum Beispiel zu (iberlegen, was man fir
Bedingungen schaffen muss, um die Schulen dann so
schnell wieder zu 6ffnen. Da sind natiirlich auch Kenn-
zahlen eine ganz wichtige Orientierung. Frau Ciesek,
Sie haben zusammen mit Ihren Kolleginnen Melanie
Brinkmann und Viola Priesemann einen Gastbeitrag in
der ,Zeit" geschrieben. Und eine, wie ich finde, ziem-
lich ehrgeizige Zielmarke ausgegeben: Ideal wdre, die
Neuinfektionszahl auf zehn pro 100.000 Einwohner zu
driicken. Zum Vergleich, wir stehen heute bei fast 174
pro 100.00 als Sieben-Tage-Inzidenz. Und im Friihjahr
war die politische Grenze mal 50 Neuinfektionen pro
100.000 Einwohner. Ist das tiberhaupt erreichbar?

Sandra Ciesek

Ja, das ist eine schwierige Frage. Ehrlich gesagt, ich
weifd es nicht, ob das erreichbar ist. Es ist ein grof3es
Ziel. Aber es soll vor allen Dingen auch zeigen, dass
diese 50 nicht das Ende der Fahnenstange sein diirfen.
Denn auch mit 50 haben einige Gesundheitsamter
Probleme, die Nachverfolgung sicherzustellen. Das

ist der Punkt, den wir immer als Schwelle gesehen
haben. Und sich den als Ziel zu definieren, finde ich
schwierig. Man sollte schon ein ambitioniertes Ziel
haben und soll auch verdeutlichen, dass natirlich das
Beste wére, die Zahlen moglichst weiter driicken und
die Infektionszahlen méglichst klein halten. So klein,
wie es nur geht. Ich denke, das wird sehr schwer zu er-
reichen sein, gerade im Winter. Aber ich bin fest davon
tiberzeugt, dass wenn die Zahlen niedrig wéren, also
ob sie 20 oder 30 sind, das ist sicherlich auch ein sehr
guter Wert, dass man dann mit unseren zusatzlichen
Késescheiben und dem Mitmachen der Bevdlkerung
wirklich das einfach besser in den Griff bekommen
konnte. Und wenn man immer nur an der Schwelle des
Kollapes oder des Nicht-mehr-Nachverfolgens arbeitet,
ist das keine gute Strategie. Hier wiinsche ich mir ein-
fach schon ganz klare Konzepte und Kommunikation.



Korinna Hennig

Das heifdt, Sie haben eine hohe Zielmarke ausgegeben,
damit wir uns vom Virus nicht zu schnell runterhandeln
lassen sozusagen.

Sandra Ciesek

Es soll einfach zeigen, dass das das Ideale wére, was
man erreichen kdnnte. Es gibt ja den Spruch: Manche
Pferde springen nicht héher als sie miissen. Und ich
denke, das ist einfach eine Challenge fiirs Pferd, das
zu erreichen. 50 ware halt nicht hdher zu springen als
man muss, aber immer mit dem Risiko, das kleine Er-
eignisse lokal dann direkt wieder zum Kontrollverlust
flihren wiirden.

Korinna Hennig

Sie sagen aber auch, wenn die Zahlen weit genug
unten sind - um mal ein bisschen Hoffnung zu verbrei-
ten - miissen wir zumindest nicht mehr mit wieder-
holten Lockdowns rechnen. Es kdnnte sich also lohnen,
jetzt Geduld zu beweisen.

Sandra Ciesek

Auf jeden Fall. Was sicherlich auch alle Modellierer
sagen: Je schneller man handelt und je konsequenter
man handelt, umso schneller kann man auch die
Einschrankungen wieder aufheben. Und gerade diese
Kompromisse oder dieses scheibchenweise Verhan-
deln um irgendwelche Mafinahmen und Lockerungen ...
Meines Erachtens wiinscht man sich da als Mediziner
zumindest doch einen stringenteren Weg. Das spielt
schon eine Rolle fiir die Dauer dieser Mafinahmen.

Ich glaube schon, dass man, wenn man niedrige
Infektionszahlen hat und ein gutes Konzept mit Test,
Trace and Isolation, dass man sich dann auch viel mehr
wieder leisten kann. Weil dort, wo immer eine Infektion
auftritt, die nachverfolgen und stoppen kann.

Korinna Hennig

Es gibt aber auch Menschen, die sagen, wenn wir einen
Tag lockerlassen, dann muss man ihn mit zwei Tagen
Lockdown wieder kompensieren. Wenn wir jetzt auf
Weihnachten gucken und zuriick ins ganz alltagliche
Leben, macht es Sinn zu sagen: Wer zum Beispiel Weih-
nachten so feiert, dass er das maximal erlaubte an
Personenzahl ausreizt, sollte der vielleicht iberlegen,
ob Silvester dann auch noch eine Party sein muss?

Sandra Ciesek

Es gibt genaue Regelungen, wie viele Familienmit-
glieder man Weihnachten treffen darf. Aber ob das fiir
jeden Tag wieder neu gilt? Damit kann man natdirlich
auch eine grof3e Anzahl von Kontaktpersonen gene-
rieren. Wenn ich am Heiligabend vier treffe, am ersten
Weihnachtsfeiertag andere vier und am zweiten
Weihnachtstag noch mal andere, das wird dann schon
eine grofle Zahl. Und natirlich hilft jetzt, auf das Kleine
betrachtet, jede Kontaktvermeidung. Deswegen bin
ich da zum Beispiel persdnlich sehr zuriickhaltend
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dieses Jahr, weil ich einfach niemanden gefahrden will.
Und ich glaube, was auch wieder zeigt, wie schnell das
kippen kann, ist, in der letzten Woche wurde berichtet,
dass es wieder einen Kirchenausbruch in NRW gab mit
vielen Infizierten. Das zeigt uns noch mal, dass das im-
mer wieder passieren kann. Sobald wir unaufmerksam
werden, schlagt das Virus zu und wird das ausnutzen.
Das kennt kein Weihnachten und wiirde uns auch

hier keine Geschenke machen. Das muss einfach den
Leuten klar sein.

AEROSOLE

Korinna Hennig

Sie haben auch schon angesprochen, dass die Maf3-
nahmen, die wir alle ergreifen kdnnen, gegen das Virus
mit Liften, mit Abstandhalten, zu Weihnachten auch
natdrlich weiter gelten. Auch wenn wir uns hier wieder-
holen, mdéchte ich an dieser Stelle trotzdem noch mal
eine letzte Horerfrage weiterreichen. Es schreibt uns
ein Horer sinngemaf: Ich bin total irritiert. Ich habe
ein Interview gelesen mit jemandem, der sich eigent-
lich auskennen miisste. Und der sagt, das Coronavirus
wird nicht Giber Aerosole weitergegeben. Zur Sicher-
heit noch mal, ganz allgemein gesprochen: Kann man
es doch aber als gesichert ansehen, dass SARS-2 nicht
nur Gber Tropfchen, sondern auch tiber die Atemluft
libertragen werden kann? Genau das ist das Schwierige
an dieser Pandemie.

Sandra Ciesek

Ja, das kann man sagen. Es gibt ganz bestimmte Situa-
tionen, diese Superspreader-Events, das Beispiel in
der Kirche oder in anderen Bereichen, die beschrieben
wurden. Die sind gar nicht anders erklarbar als iber
die Ubertragung iiber Aerosole. Mir ist in den letzten
Wochen aufgefallen, wenn man mit Kollegen gerade
von anderen Fachern spricht, dass es da Missverstand-
nisse in der Definition von Aerosolen gibt. Ein Physiker
versteht etwas anderes darunter als ein Hygieniker
und als ein Lungenfacharzt. Das verwirrt die Offent-
lichkeit. Ich glaube schon, dass vor allen Dingen
Infektionen im Nahbereich geschehen. Deswegen ist
auch Abstand halten sinnvoll. Ob das nun kleine oder
grof8e Tropfchen sind, ist mir dabei relativ egal. Aber
im Nahbereich finden viele Infektionen statt. Aber es
gibt Infektionen im Fernbereich. Hier spielen natiirlich
Tropfchen keine Rolle. Also die Wahrheit liegt ein biss-
chen dazwischen und die Verwirrung vor allen Dingen
an der unterschiedlichen Definition von Aerosolen, die
anscheinend in den Féchern, so habe ich es zumindest
wahrgenommen, nicht die gleiche ist. Deshalb finde
ich das Beispiel von Nah- und Ferninfektionen ganz
schon, weil das einfacher zu verstehen ist.

Korinna Hennig
Und es spielt dann noch eine Rolle, wie klein ist ein
Raum, wie schlecht beliiftet ist ein Raum, in dem ich



mich aufhalte, sodass der Nahbereich sich dann sozu-
sagen noch mal ein bisschen mehr ausweitet. Aber zur
Unterscheidung, bei Masern oder Windpocken ist es
was anderes, da gelten ganz andere Distanzen.

Sandra Ciesek

Genau, also der Worst Case fiir ein Krankenhaus sind
immer Windpocken oder Masern. Bei Windpocken

ist es sogar so extrem, dass die Fenster geschlossen
werden miissen, weil das so hochinfektids ist und so
klassisch liber diese Aerosole tibertragen wird. Das
ist bei SARS-CoV-2 in dem Ausmaf nicht so der Fall.
Es gibt bestimmte Situation, was Sie gerade erwahnt
haben mit der Raumgréfe, Belliftung, die anscheinend
dazu fiihren oder reichen, dass es zu Infektionen
kommt. Aber es ist auch nicht direkt vergleichbar jetzt
mit Windpocken.

Korinna Hennig

Frau Ciesek, Sie haben schon in der vorletzten Folge
erzahlt, dass Sie Weihnachten klein feiern in diesem
Jahr und keine Verwandtenbesuche machen. Wir héren
aber oft das Wort von der Langfriststrategie, die po-
litisch eingefordert wird. Wir alle missen persénlich,
aber zumindest mittelfristig, vielleicht auch so eine
Strategie entwickeln. Wir gehen wir mit der Situation
ins neue Jahr? Haben Sie fiir sich und Ihre Familie so
eine Strategie? Social Bubbles bilden, in festen
Gruppen bleiben, wenn wir dann irgendwann wieder
ein bisschen mehr zulassen.

Sandra Ciesek

Ja, so ahnlich eigentlich. Ich versuche schon, der
Familie das normale Leben zu ermdglichen, weitest-
gehend. Dazu gehdrt natiirlich auch, dass man Freunde
trifft. Und das ist natiirlich deutlich leichter, wenn man
immer die gleichen Freunde trifft. Und vielleicht an-
dere Freunde darauf verzichtet und den Kontakt tiber
Videokonferenzen halten und méglichst feste Gruppen
bilden. Und das ist, denke ich mal, eine Strategie, die
jeder von uns umsetzen kann, je nach Lebenssituation,
moglichst wenig mischen der einzelnen Bubbles.

GLOSSAR
Erkldrungen zu den Fachausdriicken finden Sie hier:
ndr.de/coronaglossar

WEITERE INFORMATIONEN
ndr.de/coronaupdate
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QUELLEN

Head-to-head comparison of SARS-CoV-2 antigen-
detecting rapid test with self-collected anterior nasal
swabh versus professional-collected nasopharyngeal
swab (Studie zu alternativen Abstrichen zur
SARS-CoV-2-Diagnostik)
https://www.medrxiv.org/content/10.1101/
2020.10.26.20219600v1

At-home self-testing of teachers with a SARS-CoV-2
rapid antigen test to reduce potential transmissions
in schools (SAFE-School-Studie)
https://www.medrxiv.org/content/10.1101/
2020.12.04.20243410v1

Modeling the effectiveness of olfactory testing to
limit SARS-2-CoV transmission (Studien zum Geruchs-
test zur SARS-CoV-2-Diagnostik)
https://www.medrxiv.org/content/10.1101/
2020.11.30.20241174v1 .full.pdf

https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/
S2589537020303199

Therapeutically administered ribonucleoside analogue
MK-4482/EIDD-2801 blocks SARS-CoV-2 transmission
in ferrets (Studie zu MK-4482)
https://www.nature.com/articles/s41564-020-00835-2

Efficacy and safety of interferon beta-1a in treatment
of severe COVID-19: A randomized clinical trial
(Studien zu Interferon-beta)
https://www.medrxiv.org/content/10.1101/
2020.05.28.20116467v1

https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/
S2213260020305117

Aprotinin Inhibits SARS-CoV-2 Replication (Studie zu
Aprotinin)
https://www.mdpi.com/2073-4409/9/11/2377

PODCAST-TIPPS

Mehr zum Thema Aerosole und Impfstoffforschungen
gibt es in dem NDR-Wiasenschafts-Podcast
»Synapsen“.). In eine ganz andere Welt entfiihrt der
NDR-Biicherpodcast ,eatReadsleep”.

Alle Folgen finden Sie ebenso in der ARD-Audiothek.


https://www.ndr.de/nachrichten/info/Das-Glossar-zum-Corona-Podcast,podcastcoronavirus146.html
https://www.ndr.de/nachrichten/info/Coronavirus-Virologe-Drosten-im-NDR-Info-Podcast,podcastcoronavirus100.html
https://www.medrxiv.org/content/10.1101/2020.10.26.20219600v1
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https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S2589537020303199
https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S2589537020303199
https://www.nature.com/articles/s41564-020-00835-2
https://www.medrxiv.org/content/10.1101/2020.05.28.20116467v1
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https://www.mdpi.com/2073-4409/9/11/2377

https://www.ndr.de/nachrichten/info/programm/Synapsen-Ein-Wissenschaftspodcast-von-NDR-Info,podcastsynapsen100.html
https://www.ndr.de/nachrichten/info/programm/Podcast-eatREADsleep-Buecher-fuer-dich,podcasteatreadsleep100.html
https://www.ardaudiothek.de/

