Entwarnung fiir
Menschen mit Dia-
betes mellitus: Zu-

mindest eine gut ein-
gestellte Diabetes-
erkrankung ist in der
COVID-19-Pandemie
offenbar kein beson-
derer Risikofaktor.
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Vorerkrankungen

Risikogruppen sind jetzt bekannt

Das zu Beginn des Jahres vollig neue Coronavirus weckte in vielen Fachgruppen Sorge um die
eigenen Patienten. Niemand wusste, ob womdglich Diabetiker besonders geféhrdet sind oder auch
immunsupprimierte Patienten. Mittlerweile liegen mehr Daten vor, die oft beruhigend ausfielen.

chon frith in der COVID-19-
S Pandemie kristallisierte sich
der Risikofaktor ,,Alter” he-
raus. Eine im Sommer publizierte
Analyse eines US-Netzwerkes, wel-
ches die COVID-19-assoziierten sta-
tiondren Fille tiberwacht, fasst dies
beispielhaft zusammen: Bei knapp
2 500 hospitalisierten Patienten mit
nachgewiesenen COVID-19-Infek-
tionen war ein Alter > 65 Jahren der
starkste Priadiktor fiir eine intensiv-
medizinische Behandlung und fiir
die Mortalitit in der Klinik (1).
Kranke im Alter zwischen 75 und 84
Jahren hatten das hochste Risiko, auf
der Intensivstation behandelt werden
zu miissen (im Vergleich zum Alter
von 1849 Jahren).
COVID-19-Erkrankte im Alter
> 85 hatten im Vergleich dazu so-
gar ein um das Elffache erhdhtes
Sterberisiko. Zudem war unabhén-
gig von Alter, Ethnie oder Begleit-
erkrankungen das ménnliche Ge-
schlecht ein Risikofaktor fiir eine
Intensivbehandlung oder Tod.
Des Weiteren erhéhen bestimmte
Erkrankungen die Wahrscheinlich-
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keit, dass eine SARS-CoV-2-Infekti-
on einen schwerwiegenden oder tod-
lichen Verlauf nimmt. In der zitier-
ten Analyse der mit COVID-19 hos-
pitalisierten Patienten hatten fast alle
Patienten (> 90 %) wenigstens eine
zusitzliche andere Erkrankung. Da-
zu zihlten Diabetes mellitus, chroni-
sche Lungenerkrankungen, kardio-
vaskuldre Erkrankungen, Nieren-
krankheiten, Immunsuppression und
neurologische Erkrankungen.

Deutliche Risikoerhohung

Fiir den Fall, das mehr als 3 solcher
Begleiterkrankungen vorlagen, er-
rechnete das COVID-Netzwerk der
US Centers for Diseases Control
(CDC) eine adjustierte Risk Ratio
(aRR) von 5,0 (95-%-KI 3,9-6,3)
fir COVID-19-Erkrankungen, die
eine stationdre Aufnahme notwen-
dig machen (2).

Eine Adipositas permagna mit ei-
nem BMI > 40 kg/m’ geht demnach
mit einer aRR von 4.4 (95-%-KI
3,4-5,7) einher, eine chronische Nie-
renerkrankung allein erhoht das Risi-
ko dhnlich stark (aRR 4,0). Diabetes,

Adipositas und Hypertonie liegen im
Bereich einer aRR von 3,2 (95-%-KI
2,5-4,1), 2,9 (95-%-KI 2,3-3,5) und
2,8 (95-%-KI 2,3-3.4). Eher ge-
ring fillt die Risikoerh6hung dagegen
bei Asthma aus (aRR 1,4 [95-%-KI
1,1-1,7]). Adjustiert wurde fiir das
Alter, das Geschlecht und die Ethnie.
Die Tatsache, dass metabolische
Erkrankungen wie Diabetes und
Adipositas sich im Zusammenhang
mit COVID-19 als besonders be-
drohliche Grunderkrankungen er-
wiesen — etwa im Vergleich zu
Lungenerkrankungen wie Asthma —
erschien zundchst verwunderlich.
Dann aber konnte gezeigt werden,
dass die beim Diabetes erhohte In-
sulinresistenz dies erklért. Denn sie
wirkt sich auch nachteilig auf das
Immunsystem aus. Diabetiker ha-
ben generell ein erhohtes Risiko, an
Infektionen zu erkranken und zu
versterben, vermutlich wegen einer
verminderten T-Zell-Aktivitit (3).
Zudem sind erhdhte Insulinwerte
mit einem erhohten Risiko fiir pro-
thrombotische Ereignisse wihrend
einer Infektion assoziiert. Das erhoh-
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te Thromboserisiko und die patholo-
gischen Verdnderungen am Gefdflen-
dothel — SARS-CoV-2 befillt pri-
mir die Endothelien — sind ihrerseits
als Faktoren identifiziert worden,
die fiir den schweren Verlauf einer
COVID-19-Erkrankung als entschei-
dende Trigger gelten (4).

Schnell zeigte sich, dass gerade
Thrombosen und Lungenembolien
nicht nur den Verlauf, sondern auch
das mit der Erkrankung einhergehen-
de Sterberisiko wesentlich mitbe-
stimmen. Deshalb wurde schon in
der frithen Phase der Pandemie die
Antikoagulation als eine der wich-
tigsten MafBnahmen bei schweren
Verldufen identifiziert (5). Eine neue,
noch nicht offiziell ver6ffentlichte
Metaanalyse bestitigte das erhohte
Thromboserisiko — und konnte sogar
zeigen, dass auch weniger schwer
Erkrankte eine gesteigerte Gerinn-
selbildung flirchten miissen: Auch
bei jenen COVID-19-Patienten, bei
denen keine intensivmedizinische
Behandlung notwendig war, kamen
vendse Thombembolien hiufiger vor
als bei Patienten mit anderen inter-
nistischen Diagnosen (6).

Allerdings gab es fiir zahlreiche
Bedenken und vermutete Risiko-
konstellationen auch Entwarnung.

In vielen Féllen Entwarnung

So zeigte sich zum Beispiel bald,
dass die vielen Patienten, die immun-
supprimierende oder immunmodulie-
rende Medikamente bendtigen, mit
der Therapie nicht sistieren miissen.
Im Gegenteil: Je besser die Grunder-
krankung kontrolliert war, desto bes-
ser auch das Outcome, wenn die Be-
troffenen sich mit SARS-CoV-2 infi-
zierten (7). Dies war fiir die vielen
Patienten mit einer Diagnose wie
Rheumatoide Arthritis, mit chro-
nisch-entziindlichen Darmerkrankun-
gen, Psoriasis oder Multipler Sklero-
se entlastend. Diese frithen positiven
Botschaften lieBen sich im Verlauf
der Pandemie weiter durch Beobach-
tungen in Schwerpunktzentren oder
Studien erhdrten (8-10).

Allerdings miissen onkologische
Patienten mit Immunsuppression
offenbar hohere Risiken fiirchten
(11). Patienten mit aktiver und pro-
gredienter maligner Erkrankung ha-
ben bei einer COVID-19-Infektion
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eine hohere Sterblichkeit — aller-
dings vorwiegend durch das ho-
here Alter und ausgeprégtere Ko-
morbidititen bedingt, heiflt es in
der COVID-19-Leitlinie der Deut-
sche Gesellschaft fiir Himatologie
und Onkologie (12). Insgesamt sei
die Prognose ungiinstiger, wenn
COVID-19-Patienten eine maligne
Grunderkrankung aufwiesen. Zeit-
gleich wird aber betont, dass kein
erhohtes Risiko fiir einen schweren
Krankheitsverlauf zu befiirchten ist,
wenn die Krebserkrankung gut be-
herrscht ist oder die Erstbehandlung
erfolgreich abgeschlossen wurde.

Zu Beginn der SARS-CoV-2-
Pandemie bestanden zudem Beden-
ken, dass ACE-Hemmer und Angi-
tensin-Rezeptor-Blocker (ARB) die
ACE2-Expression beziehungsweise
-aktivitit hochregulieren koénnten.
Dadurch hitten diese in der Kardio-
logie weitverbreiteten Substanzen
das Infektionsrisiko erhdhen oder
den Verlauf von COVID-19 negativ
beeinflussen konnen. Hier gab neben
Beobachtungsstudien auch eine ran-
domisierte Studie Entwarnung (13).
Nach den Ergebnissen einer Meta-
analyse konnten ACE-Hemmer und
Sartane die Uberlebenschancen bei
schweren SARS-CoV-2-Infektionen
sogar erhohen (14).

Auch von der besonders vulne-
rablen Gruppe der schwangeren
Frauen und den Ungeborenen gab es
beruhigende Nachrichten. Bei den
meisten der mit SARS-CoV-2 infi-
zierten Schwangeren verliefen die
Infektionen jedoch von Anfang an
erkennbar milde, schadigende Ein-
fliisse auf das Ungeborene liefen
sich nicht erkennen (15).

Erst unlingst bestitigte eine Pu-
blikation aus 73 Zentren in 22 Lin-
dern das gute fetale Outcome trotz
SARS-CoV-2-Infektion der Schwan-
geren: Das Risiko vertikaler Trans-
mission wurde als vernachldssigbar
befunden, sédmtliche neonatalen To-
desfille wurden auf Frithgeburtlich-
keit zuriickgefiihrt und es wurden
keine Fehlbildungen bei den Fehl-
geburten oder neonatal verstorbe-
nen Babys gefunden (16). Eine
Ubersichtsarbeit mit einer Analyse
von fast 11 000 Schwangeren aus
15 Landern kommt ebenfalls zu be-
ruhigenden Schlussfolgerungen: Eine

COVID-19-Erkrankung bei Schwan-
geren verlaufe in puncto klinische
Symptome und Outcome nicht ag-
gressiver als in der Normalbevolke-
rung (17). Schwangere seien insbe-
sondere nicht haufiger von respirato-
rischen Symptomen betroffen. Un-
ldngst bekriftigten die deutschen Ge-
burtsmediziner, dass den Schwange-
ren im KreiB3saal kein hoheres In-
fektionsrisiko drohe, dass auch das
Stillen sicher sei und dass vertikale
Transmissionen ein hochst seltenes
Ereignis darstellten (18).

Therapien nicht absetzen

Da die Lunge der Hauptmanifestati-
onsort der COVID-19-Pathologie ist,
herrschte zu Beginn speziell bei Pa-
tienten mit chronischen Atemwegs-
und Lungenerkrankungen Verunsi-
cherung. Doch bereits im April gab
die Deutsche Gesellschaft fiir Pneu-
mologie zumindest teilweise Entwar-
nung: Gut therapierte Asthmapatien-
ten hétten zum Beispiel kein erhohtes
Risiko fiir schwere Verldufe, hief3 es
in einer Stellungnahme (19).

Und es gebe auch keinen Hinweis
darauf, dass eine Therapie mit inha-
lativen Steroiden (ICS) bei Asthma
das Risiko schwerer Verldufe steige-
re. Da ICS generell das Exazerbati-
onsrisiko senkten, sei hier eher ein
protektiver Effekt zu vermuten. Von
einer Unterbrechung der Therapie
wurde strikt abgeraten: Dies konne
zu einer schwerwiegenden Asthma-
verschlechterung und damit vermut-
lich zu schweren Verldufen im Falle
einer Infektion beitragen.

Bei Patienten mit chronisch-
obstruktiven Lungenerkrankungen
(COPD) deuten Studien dagegen auf
ein hoheres Risiko fiir schwere CO-
VID-19-Verldufe hin. Bei kardiovas-
kuldren Komorbiditéten ist demnach
sogar von einem deutlich erhéhten
Risiko auszugehen. Die leitlinien-
gerechte inhalative Therapie sollte
deshalb generell fortgefiihrt wer-
den, raten die Lungenérzte. Es ge-
be keine Anhaltspunkte dafiir, dass
eine ICS-Therapie einen ungiinsti-
gen Effekt bei COPD habe.

Nadine Eckert, Martina Lenzen-Schulte
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