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COVID-19 - Epidemiologie und Ansteckungsrisiken

Die Lehren aus dem Hotspot Heinsberg

Die Ergebnisse der Heinsberg-Studie legen nahe, dass von einer erheblichen Dunkelziffer beziiglich
bereits durchgemachter Infektionen in der Bevolkerung auszugehen ist. Durch die Untersuchung einer
Bevolkerungsstichprobe wurde lokal in einem Hotspot der Pandemie die Dunkelziffer ermittelt - sie
ergab fiinfmal mehr Infizierte, als dort offiziell gemeldet worden waren. Weitere bisher weniger be-

achtete Erkenntnisse lieferte die Studie auch zu den Ansteckungswegen sowie zum Ansteckungsrisiko

in der hauslichen Gemeinschaft.

Es waren vor allem die ausgelassenen, feucht-frohlichen Feiern
mit engen zwischenmenschlichen Kontakten, die wesentlich
zur Ausbreitung von SARS-CoV-2 beigetragen haben. Im
Kreis Heinsberg war es eine Karnevalssitzung in der Ortschaft
Gangelt am 15. Februar 2020, die von infizierten Indexperso-
nen besucht worden war und als Startereignis zur massenhaf-
ten Ausbreitung des neuen Pandemievirus gefiihrt hatte. Die-
sen frithen Brennpunkt der Pandemie nutzten Wissenschaftler
der Universitat Bonn unter der Leitung des Virologen Prof.
Hendrik Streeck fiir ihre epidemiologische Studie, die als
Heinsberg-Studie bereits seit der Prisentation erster Zwi-
schenergebnisse zu reichlich Diskussionen gefiihrt hat. Anfang

Mai wurde das offizielle Paper zur Studie online gestellt (1).
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» Durch die Kombination aus RNA- und Antikérpernachweis

wurden in einem Hotspot der COVID-19-Pandemie flinfmal

mehr bereits Infizierte ermittelt, als offiziell gemeldet waren.

Intensive Infektionsereignisse mit einer hohen Virusmenge
steigern offenbar nicht nur die Infektionsrate, sondern fiih-
ren auch zu signifikant mehr Symptomen und haufiger zu
schweren Krankheitsverldufen als Ansteckungen mit niedri-
gen Virusmengen.

Jede flinfte Infektion mit SARS-CoV-2 verlief bei den Infizier-
ten der Heinsberg-Studie asymptomatisch.

Der flir COVID-19 auffalligste Symptomenkomplex ist der
Geruchs- und Geschmacksverlust.

Selbst in Haushalten mit mehreren hoch infektiésen Per-
sonen konnte an den abgestrichenen Oberflachen lediglich
Virus-RNA, aber kein infektionsfahiges Virus nachgewiesen
werden. Das spricht gegen die Kontaktinfektion als epide-
miologisch relevante Ansteckungsoption.
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Fiir die Untersuchung wurden in Gangelt, einem Ort im
Kreis Heinsberg mit 12 597 Einwohnern, insgesamt 600 zu-
fillig ausgewahlte Personen angeschrieben und zusammen
mit allen Personen, die mit ihnen im gleichen Haushalt leb-
ten, zur Studienteilnahme eingeladen. 919 Teilnehmer aus
405 Haushalten wurden in der ersten Aprilwoche — 6 Wo-
chen nach dem dortigen Ausbruch der Infektion — befragt
und getestet. In der Testung wurden sowohl Rachenabstri-
che fiir den Virus-RNA-Nachweis einer aktiven Infektion als
auch ELISA-Antikorpertests fiir den Nachweis einer zuvor
durchgemachten Infektion durchgefiihrt. Vorstudien hatten
ergeben, dass der verwendete ELISA-Test eine Sensitivitat
von 90,9 Prozent und eine Spezifitit von 99,1 Prozent hatte.
Deshalb war diese Testung auch nur sinnvoll in einer Popu-
lation mit einer zu erwartenden hohen Durchseuchungsrate.

Zahl durchgemachter Infektionen um Faktor 5
hoher als Meldefille

Aufgrund des bekannten und frithzeitig erkannten Infek-
tionsgeschehens wurden in Gangelt viele PCR-Tests durch-
gefiuhrt und entsprechend auch viele positive Infektionsfille
aufgedeckt. Bis zum Start der Studie waren es in Gangelt 340
PCR-positiv getestete Fille, was einem Anteil von 2,7 Pro-
zent der Bevolkerung entsprach. Doch die Testungen im Rah-
men dieser Studie brachten eine vollig andere Durchseu-
chungsrate zum Vorschein: Allein unter den 919 Studienteil-
nehmern wurden 33 neue PCR-positive (3,59% der
Studienpopulation), bisher unbekannte Fille in der Studien-
woche entdeckt, wihrend im gleichen Zeitraum durch die
offiziellen Tests 48 neue PCR-positive Fille in Gangelt hinzu-
kamen. Die ELISA-Tests forderten zudem weitere durchge-
machte Infektionen zutage: So wiesen 14,11 Prozent der
Teilnehmer IgG-Antikorper gegen das neue Coronavirus auf.
Bei Beriicksichtigung sowohl der PCR-Tests als auch der
ELISA-Tests zeigte sich, dass bereits 138 Studienteilnehmer,
entsprechend 15,02 Prozent, mit SARS-CoV-2 infiziert waren
oder die Infektion zuvor durchgemacht hatten. Dieser Anteil
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war somit rund 5-mal hoher als die offiziell berichtete Zahl
der positiv getesteten Personen.

Infektionssterblichkeit im Fokus der Studie

Im Zentrum der Studie stand allerdings die Ermittlung der
Infektionssterblichkeit (infection fatality rate, IFR) der
SARS-CoV-2-Infektion, die den Anteil der Todesfille unter
den insgesamt Infizierten angibt. Diese muss von der Fall-
sterblichkeit (case fatality rate, CFR) unterschieden werden,
die sich nur auf die Zahl der Erkrankten bezieht und somit
hoher liegt. Unter der Voraussetzung, dass die Virulenz des
Erregers auch an anderen Orten relativ dhnlich ist, kann aus
der TFR und der Todeszahl in einer anderen Region auf die
dortige Infektionsrate geschlossen werden. Insofern hilft die
IFR letztlich bei der Abschitzung der Dunkelziffer, wenn
man die anhand der IFR errechnete Infektionsrate mit der
Zahl der in der jeweiligen Region gemeldeten Falle vergleicht.
Zur Berechnung der IFR wurde die prozentuale Infektions-
rate entsprechend der Sensitivitit und der Spezifitit des
ELISA-Tests korrigiert (auf 15,35 %) und daraus die Gesamt-
zahl der bereits infizierten Personen in Gangelt errechnet —
die Forscher kamen so auf 1956 SARS-CoV-2-Durchinfi-
zierte. Bei einer bekannten Zahl von 7 Todesfillen im Zu-
sammenhang mit COVID-19 seit Beginn der lokalen
Ausbreitung bis zum Ende des Untersuchungszeitraums
ergab sich eine IFR von 0,37 Prozent fur die Infektion mit
SARS-CoV-2.

Ausgehend von der Annahme, dass die IFR nicht nur fiir Gan-
gelt, sondern fiir die Pandemie in Europa bei einem nicht tiber-
lasteten Gesundheitssystem zutrife, kann man nun anhand der
IFR und den Sterbefillen eine grobe Schiatzung der Gesamtzahl
der bereits Infizierten vornehmen. Nach diesen Daten wire in
Deutschland, bei 6700 zugrunde gelegten Todesfillen, von
rund 1,8 Millionen Menschen mit bereits durchgemachter oder
erworbener SARS-CoV-2-Infektion auszugehen — eine Zahl,
die um den Faktor 10 hoher lage als die Zahl der dort offiziell
gemeldeten Fille (162500, Stand: 3.5.2020).

Jeder vermeintlich Gesunde, der uns
begegnet, kann unwissentlich das Virus
tragen. Das mussen wir uns bewusst
machen und uns auch so verhalten.

Allerdings sei diese Zahl immer noch ein grober Richtwert,
wie auch der Studienleiter Prof. Hendrik Streeck auf der
Pressekonferenz zur Vorstellung der Studie deutlich machte.
Schliesslich ist mit 7 Ereignissen die Zahl der Todesfille
selbst in diesem Hotspot immer noch so niedrig, dass bereits
geringe Abweichungen die daraus abgeleiteten Kalkulatio-
nen deutlich verdandern. Da die Todesfille zeitlich versetzt zu
den Infektionen auftreten, konnten auch noch Todesfille
hinzukommen. In der Tat ist in den 2 Wochen nach Studien-
abschluss ein weiterer COVID-19-Patient aus Gangelt ge-
storben — und bei Beriicksichtigung dieses zusitzlichen Falls
ergibe sich eine IFR von 0,41.
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Virusload bei Infektion korreliert mit Krank-
heitsverlauf

Doch es gibt noch weitere Einflussfaktoren, durch die sich
der Infektionsverlauf von Gangelt von anderen Regionen
unterscheiden diirfte. Das betrifft zum Beispiel die Frage, wie
reprasentativ die hier untersuchte Bevolkerungsstichprobe
wirklich ist.

Dariiber hinaus scheinen auch die Ubertragungswege eine
Rolle zu spielen. So halten es die Autoren der Studie aufgrund
ihrer Beobachtungen firr denkbar, dass ein sehr starkes Infek-
tionsereignis mit der Ubertragung einer hohen Virusmenge
zu einem schwereren Verlauf fiihrt als eine Ansteckung, die
aufgrund von Schutzmassnahmen mit einer relativ niedrigen
Virusmenge beginnt. Denn bei den Infizierten in Gangelt fiel
auf, dass Menschen, die eine Karnevalssitzung besucht hat-
ten, nicht nur eine hohere Infektionsrate hatten, sondern
auch signifikant mehr Symptome aufwiesen als diejenigen,
bei denen die Ansteckung durch andere soziale Kontakte er-
folgt war. «Es ist gut belegt, dass die Rate der Partikelemis-
sion und -superemission wihrend des Sprechens mit der
Lautstarke der Stimme ansteigt» (2), erinnern die Autoren
der Heinsberg-Studie. Weil aber lautes Sprechen und Singen
in enger korperlicher Nihe bei Karnevalsveranstaltungen tib-
lich sind, erscheint es denkbar, dass dieses Verhalten zu einem
hoheren Virusload bei denjenigen, die sich auf der Karnevals-
sitzung angesteckt hat, gefihrt hat. Dieser hohere Virusload
habe dann, so die Hypothese, zu der hoheren Intensitit an
Symptomen, zu schwereren Verliaufen und dadurch womog-
lich zu einer hoheren Letalitat gefiihrt, geben die Autoren in
der Diskussion ihrer Veroffentlichung zu bedenken (1). Fer-
ner weisen sie darauf hin, dass auch experimentelle Influen-
zastudien eine Abhingigkeit des Symptomenscores von der
applizierten Virusdosis bei Infektion belegt hatten (3, 4) und
dass dhnliche Zusammenhinge auch schon im Rahmen der
Infektionswellen mit den Coronaviren SARS (5) und MERS
(6) beobachtet worden seien. Die Autoren sprechen sich des-
halb fiir eine weitere Erforschung des von ihnen beobachte-
ten Phanomens der Abhingigkeit der Symptomatik vom An-
steckungsereignis aus und betonen, dass unter Hygienemass-
nahmen die IFR niedriger ausfallen konnte als in dem hier
beobachteten Kontext eines Masseniibertragungsevents. Das
hétte auch wichtige Konsequenzen fiir die weiteren Strate-
gien zur Bewiltigung der Pandemie.

Jede fiinfte Infektion verlief asymptomatisch

In diesem Zusammenhang weisen die Autoren auch darauf
hin, dass in der vorliegenden Studie 22 Prozent der nachge-
wiesenen Infektionen asymptomatisch verliefen — ein Anteil,
der in der Grossenordnung die Berichte anderer Arbeitsgrup-
pen bestatigt. Wie Co-Autor Prof. Martin Exner, Leiter des
Instituts fiir Hygiene und o6ffentliche Gesundheit an der Uni-
versitdt Bonn, auf der Pressekonferenz zur Vorstellung der
Heinsberg-Studie betonte, bestitigt diese Beobachtung die
Wichtigkeit der allgemeinen Abstands- und Hygieneregeln:
«Jeder vermeintlich Gesunde, der uns begegnet, kann unwis-
sentlich das Virus tragen. Das miissen wir uns bewusst ma-
chen und uns auch so verhalten.»

Im Kreis Heinsberg scheinen das viele Menschen bereits vor
den offiziellen Kontaktverboten umgesetzt zu haben — und
das wohl auch in den eigenen Haushalten. Denn das Risiko



der sekundiren Ansteckung einer weiteren Person in Mehr-
personenhaushalten war in der Studie iiberraschend gering:
Das Basisrisiko von 15,5 Prozent, entsprechend der Durch-
seuchungsrate in Gangelt, erhohte sich in Zweipersonen-
haushalten um 28 Prozent, in Dreipersonenhaushalten um
20 Prozent und in Vierpersonenhaushalten um 3 Prozent —
dieser unerwartet niedrige Risikoanstieg wird auf die grosse-
ren Wohnungen der Mehrpersonenhaushalte zuriickgefiihrt,
die eher eine rdumliche Trennung innerhalb des Haushalts
ermoglichen. Zudem seien die Infektionsraten bei Kindern,
Erwachsenen und Alteren sehr dhnlich gewesen und hingen
offenbar nicht vom Alter ab, wie Streeck erganzte.

Das bedeutet, dass wir auf den Oberflachen
quasi die RNA von toten Viren nachgewiesen
haben, aber kein lebendes Virus.

In der berichteten Symptomatik erwies sich der Geruchs- und
Geschmacksverlust als der fir diese Infektion auffilligste
Symptomenkomplex: So lagen die Odds Ratios (OR) fiir den
Geruchsverlust bei 19,06 und fiir Geschmacksverlust bei
17,01; als deutlich weniger typisch fiir die Infektion erwiesen
sich dagegen Fieber (OR: 4,94), Schweissausbriiche und
Schiittelfrost (OR: 3,74), Abgeschlagenheit (OR: 2,99), Hus-
ten (OR: 2,81), Gliederschmerzen (OR: 2,42), Brustenge
(OR: 2,32), Kopfschmerzen (OR: 2,28), Halsschmerzen
(OR: 1,92) und nasale Obstruktion (OR: 1,28). Atembe-
schwerden, andere respiratorische Symptome und gastroin-
testinale Symptome wurden dagegen von den Infizierten
nicht signifikant haufiger berichtet als von den Nichtinfizier-
ten.

Nebenbefund: Keine Kontaktinfektionen nach-
gewiesen

Uber Erkenntnisse der Arbeitsgruppe, die im Rahmen der
Materialsammlung deutlich wurden, hatte Streeck bereits
vor der Vorstellung des Papers in einer Talkshow im deut-
schen Fernsehen berichtet, und er entkriftete dabei die
Befiirchtungen der Ubertragung des Virus iiber indirekte
Kontaktinfektionen — also die Infektion iiber aerosolkonta-
minierte Gegenstinde: So wurden im Rahmen der Haus-
haltsuntersuchungen nicht nur Raumluftproben, sondern
auch Abstriche von Fernbedienungen, Waschbecken, Han-
dys, Toiletten und Tirklinken genommen. Wahrend 10 von
66 Abwasserproben (15,5%) Virusmaterial enthielten,
konnte dies nur auf 4 von 119 (3,36%) der abgestrichenen
Gebrauchsgegenstinde nachgewiesen werden - allesamt
Gegenstande, die oft von mehreren Personen benutzt wer-
den: zwei Tirgriffe, eine Fernbedienung und eine holzerne
Herdauflage. Auf Lebensmitteln und Getrinken oder auch
auf Haustieren liess sich dagegen kein Virusmaterial nach-
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weisen. Allerdings sei es nicht gelungen, aus diesen Abstri-
chen auch das Virus im Labor anzuziichten (7). «Das bedeu-
tet, dass wir auf den Oberflichen quasi die RNA von toten
Viren nachgewiesen haben, aber kein lebendes Virus», be-
tonte Streeck. Selbst in einem Haushalt mit mehreren hoch
infektiosen Menschen konnte kein infektionsfihiges Virus
von irgendeiner Oberfliche gewonnen werden. Eine Kon-
taktinfektion tiber Gegenstiande sei also aus seiner Sicht nur
denkbar, wenn jemand in die Hand gehustet und unmittelbar
darauf beispielsweise an eine Tirklinke gegriffen hitte,
sowie wenn wieder unmittelbar danach der nichste an die
Turklinke und anschliessend ins Gesicht gegriffen hitte.
Diese Beobachtung unterstreicht auch die Einschdtzung des
deutschen Bundesinstituts fiir Risikobewertung, das auf sei-
ner Informationsseite ebenfalls betont, eine Infektion durch
den Kontakt mit kontaminierten Gegenstinden sei bisher
nicht nachgewiesen worden (8).

Streeck wandte sich daher gegen die Angst vor Ubertragun-
gen in Supermirkten, Restaurants oder auch beim Friseur
sowie gegen die immer noch weitverbreitete Angst vor Kon-
taktinfektionen. Die grossen Ausbriiche seien stattdessen
immer auf ein enges Beisammensein iber langere Zeit zu-
riickzufiihren — ob nun bei den Apres-Ski-Partys in Ischgl, bei
den Fussballspielen in Bergamo oder bei der Karnevalssit-
zung in Gangelt. A

Adela Zatecky
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Was die Heinsberg-Studie leisten kann und was sich dar-
aus flr die Schweiz ableiten ldsst, lesen Sie auf der nachs-
ten Seite im Interview mit dem Public-Health-Experten
Prof. Marcel Tanner.
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