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Vorwort 1

1 Vorwort

sSLeblende Teilhabe macht krank® (Berger et al. 2015) — sowohl der Gesundheitszustand als auch
die Lebensqualitit sind mafB3geblich herabgesetzt, wenn soziale Teilhabe fehlt (Deck et al.
2015). Das alltigliche Leben und insbesondere die soziale Teilhabe von allen Menschen in
Deutschland wurde seit der weltweiten Verbreitung des ,,severe acute respiratory syndrome
coronavirus 2 (SARS-CoV-2) in groBem Umfang verindert und wird bis heute beeinflusst.
Um die Rate an Neuinfektionen zu verlangsamen, wurden Kontakt- und
Ausgangsbeschrinkungen beschlossen, Einkaufsliden und Sportvereine wurden geschlossen
und Firmen waren aufgefordert, ithren Mitarbeiterinnen! das Arbeiten von zu Hause zu
ermoéglichen. Von diesem Zeitpunkt an war der Alltag von den ,,AHA-Regeln® geprigt: die
Bevolkerung sollte Abstand halten, Hygienevorschriften beachten und zunichst eine
Alltagsmaske, spater eine medizinische bzw. FFP-2-Maske tragen. Es gab mehrere
sogenannte ,,L.ockdowns® mit erheblichen Kontaktbeschrinkungen (Niedersdchsisches
Ministerium fir Soziales, Gesundheit und Gleichstellung 2020). Dies fithrte dazu, dass die
Bevolkerung einen groBeren Teil des Tages zuriickgezogen und abgeschottet von

haushaltsfremden Mitmenschen zu Hause verbrachte.

Das Bundesministerium fur Arbeit und Soziales weist im aktuellen Teilhabebericht darauf
hin, dass Pandemien Ungleichheiten insbesondere fiir beeintrichtigte Personen verstirken
konnen und dass es bereits erste Hinweise auf eine Diskriminierung aufgrund der
Beeintrichtigung dieser Personen gibt (Bundesministerium fur Arbeit und Soziales 2021).
Menschen, die Immunsuppressiva einnehmen sind als beeintrichtigte Personengruppe fir
einen schwerwiegenden Erkrankungsverlauf nach Infektion mit SARS-CoV-2 besonders
gefihrdet (Gao et al. 2020). Seit Jahren steigt die Anzahl der tiglich verordneten Tagesdosen

immunsupprimierender Medikamente an, sodass immer mehr Menschen als

immunsupprimiert gelten (Grobe und Besse 2021). Nirnberger et al. (2022) fanden heraus,
dass Menschen, die eine grofle Angst haben zu erkranken bzw. unter Hypochondrie leiden
sowie weibliche Personen zugleich eine grofle Angst vor der Coronavirus Erkrankung 2019
(COVID-19) haben. Immunsupprimierte Menschen sind gréBtenteils weiblich und
Erkrankungen stellen eine besondere Bedrohung fiir sie dar (Deutsche Gesellschaft fir
Rheumatologie e.V. 2021). Es ist denkbar, dass sie deshalb weitere, Gber die oben
beschriebenen offiziellen ,,AHA-Regeln® hinausgehende Maf3nahmen ergreifen, um sich zu
schiitzen. Des Weiteren konnten sich Familienmitglieder und Freundinnen aus Angst, eine
besonders gefihrdete Person zu infizieren, von dieser distanzieren. Fir immunsupprimierte

Menschen ist es in Zeiten einer Pandemie ein schwieriges Abwigen zwischen psychischer

und physischer Gesundheit, unter der Primisse, dass die physischen Folgen einer COVID-

! Im Folgenden wird — um den Lesefluss nicht zu unterbrechen — immer die weibliche Form verwendet, die
stets die mannliche einschlieBt, wenn nicht ausdriicklich anders vermerkt.



Vorwort 2

19-Erkrankung besonders schwerwiegend sein konnten. Folge dessen kénnte eine
tberdurchschnittlich zurtickgezogene Lebensgestaltung und eine geringere soziale Teilhabe
als bei der Durchschnittsbevolkerung wihrend der Pandemiedra sein. Dass diese Umstinde
eine psychische Belastung darstellen und die soziale Teilhabe beeintrichtigen, konnte bereits
in ersten Studien bestitigt werden (Daly et al. 2020; Schitzwohl und Mergel 2020). Balchin
et al. (2022) konnten beispielsweise zeigen, dass bei Patientinnen mit rheumatoider Arthritis
die Teilhabe hinsichtlich ihrer korperlichen Aktivititen wahrend der Pandemie stirker

abgenommen hat als bei der Kontrollgruppe.

Da soziale Teilhabe nicht als starres Konstrukt verstanden werden kann, sind vielfaltige
Einflussfaktoren auf die selbst wahrgenommene soziale Teilhabe denkbar. Zum einen sind
pandemiespezifische Faktoren wie z.B. die Inzidenzwerte oder Infektionsschutz-
Mafinahmen zu nennen. Bislang ist wenig dartiber bekannt, in welchem Ausmal3 diese
pandemiespezifischen Faktoren die soziale Teilhabe beeinflussen. Laut Mauz et al. (2021) ist
die aktuelle wissenschaftliche Informationslage in dieser Hinsicht sehr heterogen und bedarf
weiterer Forschung. Soziodemographische und medizinische Faktoren wie z. B.
Komorbidititen und Therapien sind weitere Einflussfaktoren, die die wahrgenommene

soziale Teilhabe begtinstigen oder behindern kénnten.

Die World Health Organization (WHO) veroffentlichte im Marz 2022 einen Artikel mit dem
Titel ,,Die COVID-19-Pandemie fithrt zu einem weltweiten Anstieg von Angst und
Depressionen um 25% - ein Weckruf fir alle Linder” (Brunier 2022). Noguchi et al. (2021)
fanden heraus, dass eine verminderte Teilhabe wihrend der Corona-Pandemie das Risiko fiir
den Erwerb einer depressiven Erkrankung erhoht. Die Ausprigung von Depressionen,
Angstlichkeit und auch die Lebensqualitit einer Person, kénnten weitere Faktoren sein, die

die soziale Teilhabe beeinflussen.

Eine vollstindige Grundimmunisierung gegen COVID-19 konnte ebenfalls mit einem
Anstieg sozialer Teilhabe assoziiert sein. Offizielle Berichte zeigen, dass die Inzidenzwerte
und die Anzahl schwerwiegender Erkrankungsfille dank der Impfstoffe stark gesenkt
werden konnten. Fir immunsupprimierte Menschen ist die Datenlage hinsichtlich der
tatsdchlichen Impfwirksamkeit jedoch noch sehr heterogen (Iking-Konert et al. 2021). Eine
vollstindige Impfung gegen COVID-19 kénnte nichtsdestotrotz die empfundene Relevanz
von Schutzmal3nahmen und die Einhaltung dieser senken. Folglich ist die COVID-19-
Impfung ein moglicher FEinflussfaktor, der die soziale Teilhabe immunsupprimierter
Menschen ansteigen lisst. Die Impfung kénnte den ,,Weg zuriick™ in ein normales Leben,

wie es vor der Pandemie gewesen ist, ermoglichen.

Es ist Ziel dieser Dissertationsschrift, die Wirkung der COVID-19-Impfung sowie der
pandemiespezifischen, soziodemographischen und medizinischen Einflussfaktoren auf die
soziale Teilhabe von immunsupprimierten Personen als eine gefihrdete Personengruppe

wahrend der Pandemie zu untersuchen.
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1.1  Stand der Forschung

In diesem Kapitel wird ein Uberblick iiber das SARS-CoV-2, die COVID-19-Pandemie und
vorhandene Impfstoffe gegeben. Immunsupprimierende Erkrankungen und soziale Teilhabe

werden erlautert.

111 COVID-19-Pandemie

1.1.1.1 Verlauf der Pandemie

Nachdem im Dezember 2019 eine neuartige Corona Virusvariante in Wuhan in China
entdeckt wurde, erklirte die WHO vier Monate spiter am 11. Mirz 2021 den COVID-19-
Ausbruch zu einer Pandemiesituation (Weltgesundheitsorganisation Europa 2020). Zu
diesem Zeitpunkt gab es in Deutschland rund 2.400 bestitigte Fille und finf Verstorbene.
Diese Zahlen stiegen im Pandemieverlauf auf iber 25 Millionen Fille und 137.000 Todesfille
an (Robert Koch-Institut 2022c). Dartiber hinaus ist zu bertcksichtigen, dass nur die
gemeldeten Fille erfasst werden konnten. Erste Studien legen die Vermutung nahe, dass es
deshalb eine hohe Dunkelziffer an SARS-CoV-2-Infektionen gibt. So soll die Inzidenz bis
November 2020 in etwa doppelt so hoch wie die gemeldeten Zahlen gewesen sein (Fiedler
et al. 2021; Rendtel et al. 2021; Robert Koch-Institut 2021a).

Das SARS-CoV-2 als einzelstringiges, behiilltes RNA-Virus ist der Erreger der COVID-19-
Erkrankung. Es besitzt Spikeproteine auf seiner Oberfliche, mithilfe derer es an der
Angiotensin Converting Engyme 2 Rezeptoren der Wirtzelle andocken und in diese eindringen
kann. Mutationsbedingte Verinderungen des Spike Proteins sind unter anderem
verantwortlich fiir die Entstehung weiterer Virusvarianten (Robert Koch-Institut 2022f; Wan
et al. 2020).

Eine SARS-CoV-2 Infektion erfolgt hauptsichlich iiber den Respirationstrakt, insbesondere
beim Sprechen, Atmen und Niesen. Unabhingig von der PartikelgroBe fithrt ein enger
physischer Kontakt von unter zwei Metern Entfernung zu einer infizierten Person zu einer
erhohten Infektionsgefahr (Robert Koch-Institut 2021b). Aus diesem Grund wurden
Abstand halten, HygienemalBlnahmen befolgen und Maske tragen zu den wichtigsten

Priventionsmalnahmen wihrend der Pandemie (Die Bundesregierung 2020b).

Husten, Schnupfen, Fieber und ein verminderter Geruchs- und Geschmackssinn sind die am
hiufigsten angegebenen Symptome einer COVID-19- Erkrankung. Abhingig von der
Virusvariante variieren die Symptome (Robert Koch-Institut 2021b). Ein besonders
schwerer Krankheitsverlauf tritt bei Alteren, und Menschen mit mindestens einem
Risikofaktor, wie z. B. einer immunsuppressiven Therapie oder Lungenerkrankungen auf,

generell sind minnliche Personen stirker gefahrdet als weibliche (Schilling et al. 2020).
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Die Pathogenitit der durch Mutationen im Genom entstandenen Virusvarianten
unterscheidet sich stark (Yao et al. 2020). Die WHO stuft jene Virusvarianten als
besorgniserregend ein, die eine beschleunigte Ubertragbarkeit, eine erhdhte Virulenz oder
verinderte klinische Symptomatik oder bzw. und eine verminderte Effektivitit von
Impfstoffen, Pandemiebekimpfungsmalinahmen oder Therapiemdglichkeiten zeigen. Dabei
ist das Erfullen eines dieser Kriterien ausreichend zur Ernennung zu einer variant of concern
(VOC). Die aktuell (September 2022) vorherrschenden Omikron-Varianten (Abbildung 1),
sind ebenso wie Alpha, Beta, Gamma und Delta als VOC eingestuft (World Health
Organization 2022).
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Der SARS-CoV-2 Wildtyp (,,Wuhan®) ging im Dezember 2020 flieBend in eine Dominanz
der Virusvariante Alpha tber (Rambaut et al. 2020). Diese ist affiner fiir den ACE Rezeptor.
Deshalb ist die Ubertragungsrate und die Fallsterblichkeitsrate héher als beim Wildtyp
(Twohig et al. 2022). Eine zweifache Impfung mit einem mRNA Impfstoff kann mit einer
Effektivitit von 85% eine COVID-19 assoziierte Krankenhausbehandlung verhindern
(Lauring et al. 2022).

Die Variante Delta war ab Juni 2021 vorherrschend. Sie bewirkte eine hohere Rate an
infizierten Kontaktpersonen, mehr Hospitalisierungen und Todesfille, insbesondere bei
ungeimpften Personen (Twohig et al. 2022). Es konnte zudem gezeigt werden, dass die

Wirksamkeit der Impfstoffe gegeniiber der Delta-Variante vermindert ist (Liu et al. 2021).

Im Dezember 2021 schaffte es die Omikron-Variante Delta als fihrende Variante abzul6sen.
Sie wurde das erste Mal einen Monat zuvor in Siidafrika nachgewiesen (Wolter et al. 2022).
Kennzeichnend sind die kurze Inkubationszeit von durchschnittlich drei Tagen, die
Reinfektionen mit der Omikron-Variante und die hdufig auftretenden Infektionen trotz
zwei- oder dreifacher Impfung (Andrews et al. 2021). Die Impfwirksamkeit gegentiber dieser
SARS-CoV-2 Variante ist deutlich schwicher (Lauring et al. 2022). Erste Studien konnten
zeigen, dass der Krankheitsverlauf nach einer Infektion mit Omikron meist weniger
schwerwiegend ist als mit Delta (Nyberg et al. 2022). Die Anzahl der Infektionen 100 Tage
nach Auftreten der Variante ist zwar doppelt so hoch wie mit der Delta-Variante, die
Krankheitsdauer jedoch geringer. Krankenhauseinweisungen sind deutlich seltener und die
Sterblichkeitsrate ist nur halb so grof3 (Menni et al. 2022; Sigal et al. 2022). Das spiegelt sich
in der seit Auftreten der Omikron-Variante stark gesunkenen Hospitalisierungsrate wieder
(Robert Koch-Institut und DIVI e.V. 2022).

Die Auslastung der Erwachsenen-Intensivstationen in den deutschen Krankenhiusern stieg
weiter an. Sie erreichte Ende Dezember 2020 und Anfang Januar 2021 ihren Hochpunkt mit
5.723 intensivmedizinisch behandelten COVID-19-Fillen (Robert Koch-Institut und DIVI
e.V. 2022).

Es wurde ein ,,Gesetz zum Schutz der Bevolkerung bei einer epidemischen Lage von
nationaler Tragweite“ vom Bundestag am 27.03.2020 verabschiedet und damit eine
Grundlage fiir die Verabschiedung weiterer Mal3nahmen geschaffen (Deutscher Bundestag
2020). Mehrere Lockdowns waren Teil dieser Ma3nahmen (Die Bundesregierung 2020a). Im
Folgenden soll vorrangig die Situation in Niedersachsen betrachtet werden, da die Covid-

Contact Immunstudie (CoCo Immunstudie) in diesem Bundesland durchgefithrt wurde.

1.1.1.2 Verfigbare Impfstoffe und deren Wirksamkeit

Am 21.12.2020 wurde der von der Firma BioNTech Manufacturing GmbH in
Zusammenarbeit mit der Firma Pfizer entwickelte Impfstoff Comirnaty ® (BNT162b2)
zugelassen (Paul-Ehrlich-Institut 2022). Es handelt sich um den ersten zugelassenen mRNA
Impfstoff. Er codiert das Spikeprotein des SARS-CoV-2.
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Die Impfwirksamkeit vergleicht das Risiko von Geimpften und Ungeimpften sich mit dem
Erreger zu infizieren oder an der Erkrankung zu versterben. Sie beschreibt somit eine relative
Risikoreduktion. In der Zulassungsstudie des Comirnaty® Impfstoffes wurde eine
Impfeffektivitit hinsichtlich der Verhinderung einer Infektion mit SARS-CoV-2 ab 7 Tagen
nach zweiter Impfung von 95% erhoben (Europiische Arzneimittel-Agentur 2021a). Eine
im September 2021 veroffentlichte Studie beobachtete eine langsame Abnahme der
Impfeffektivitit innerhalb von 6 Monaten nach zweiter Impfung (Thomas et al. 2021). Mit
Auftreten der Omikron-Variante sank die Impfeffektivitit bzgl. der Vermeidung einer
Infektion im Zeitraum von zwei bis vier Wochen nach abgeschlossener
Grundimmunisierung auf 65,5%. Nach 25 Wochen oder mehr nach zweiter Impfung lag sie
nur noch bei 8,8% (Andrews et al. 2022).

Der Impfstoff COVID-19 Vaccine Moderna, mRNA-1273 des Herstellers Moderna Biotech
(spater umbenannt in Spikevax®), erhielt seine europiische Zulassung am 06.01.2021. Far
die Grundimmunisierung sind zwei Impfungen im Abstand von circa 28 Tagen notwendig.
Als weiterer mRNA Impfstoff fithrt auch Moderna zur Bildung von Antikérpern gegen das
Spikeprotein des SARS-CoV-2. Die Wirksamkeit liegt laut Zulassungsstudie bei 94,1%
bezogen auf die Verhinderung einer Erkrankung ab 14 Tagen und bis zu 94 Tagen im Median
nach zweiter Impfung (Europiische Arzneimittel-Agentur 2021b).

Der Vektorimpfstoff Vaxzevria®, auch AZD1222 genannt, und von dem
Pharmaunternehmen AstraZeneca entwickelt, wurde am 29.01.2021 in Deutschland
zugelassen. In der Zulassungsstudie erreichte dieser Impfstoff eine Wirksamkeit gegen
symptomatische COVID-19-Erkrankungen von 74%, dabei wurde ein Zeitraum von im
Median 61 Tagen nach zweiter Impfung betrachtet (Europiische Arzneimittel-Agentur
2021c¢).

Die im Vorangegangenen aufgefithrte Impfeffektivititen, welche in Zulassungsstudien
erhoben wurden, sind nicht reprisentativ fir die weiteren auftretenden Virusvarianten und
bilden nicht unbedingt die Gesamtbevélkerung ab. Bspw. wurden nur wenige Altere
eingeschlossen. Nach der Zulassung wurden Beobachtungen auflerhalb eines klinischen
Studiensettings durchgefithrt, dessen Ergebnisse sich auf die Lebenssituation tbertragen
lisst. In einer im November 2021 ver6ffentlichten Metaanalyse stellte sich bspw. heraus, dass
die durchschnittliche Impfeffektivitit, ungeachtet des geimpften Impfstoffes, bei 89,1%
gegen einen kombinierten Endpunkt aus Erkrankung bzw. Krankenhausbehandlung,
Intensivbehandlung und Tod im Zusammenhang mit einer COVID-19-Erkrankung (95%
KI: 85,6% — 92,6%) lag (Zheng et al. 2022).

Die Stindige Impfkommission (STIKO) hat am 14.01.2021 die COVID-19-Impfung fir
Erwachsene empfohlen. Aufgrund des zunichst nicht ausreichend vorhandenen Impfstoffes
erstellte die STIKO eine Priorisierungsempfehlung, die festlegte, in welcher Reithenfolge die
unterschiedlichen Personengruppen geimpft werden sollten (Tabelle 1). Der Zeitpunkt, zu

dem die nichste Impfpriorisierungsgruppe geimpft werden sollte, sollte abhingig von der
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Lage vor Ort und der Impfstoffverfiigbarkeit entschieden werden. Sobald geniigend

Impfstoff vorhanden war, wurde unabhingig vom Stufenplan geimpft (Vygen-Bonnet et al.
2020a).

Die Priorisierungsliste orientierte sich an der Gefidhrdung der entsprechenden
Personengruppen: Insgesamt wurden sechs Impfindikationsgruppen definiert, welche in
Tabelle 1 aufgefithrt sind (Vygen-Bonnet et al. 2020b). Sowohl in der hier vorliegenden
Dissertationsschrift als auch in der CoCo Immunstudie werden Immunsupprimierte
untersucht (Dopfer-Jablonka et al. 2022).

Tabelle 1: Impfpriorisierungsgruppen in Anlehnung an Vygen-Bonnet (2020b)

Stufe  Personengruppen

1 Bewohnerinnen von Senioren- und Altenpflegeheimen
Personen im Alter ab 80 Jahren
Personal mit besonders hohem Expositionstisiko in medizinischen Einrichtungen
Personal in medizinischen Einrichtungen mit engem Kontakt zu vulnerablen Gruppen
Pflegepersonal in der ambulanten und stationiren Altenpflege
Andere Titige in Senioren- und Altenpflegeheimen mit Kontakt zu den Bewohnerinnen
2 Personen im Alter von 75 bis 79 Jahren
Personal mit hohem Expositionstisiko in medizinischen Einrichtungen
Personen mit einer Demenz oder geistigen Behinderung in Institutionen
Titige in der ambulanten oder stationdren Versorgung von Personen mit Demenz oder geistigen
Behinderung

Personen mit Down-Syndrom (Ttrisomie 21)

3 Personen im Alter von 70 bis 74 Jahren

Personen nach Organtransplantation

Personen mit Vorerkrankungen mit hohem Risiko

BewohnerInnen und Titige in Gemeinschaftsunterkiinften
Enge Kontaktpersonen von Schwangeren
Enge Kontaktpersonen bzw. Pflegende von Personen mit hohem Risiko
Personal mit moderatem Expositionstisiko in medizinischen Einrichtungen und in Positionen, die
fir die Aufrechterhaltung der Krankenhausinfrastruktur besonders relevant sind
Teilbereiche des OGD
4 Personen im Alter ab 65 Jahren
Personen mit Vorerkrankungen mit moderat erh6htem Risiko und deren engste Kontaktpersonen
Personal mit niedrigem Expositionstisiko in medizinischen Einrichtungen
LehrerInnen
Erzieherlnnen

Personen mit prekiren Arbeits- und/oder Lebensbedingungen
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1.1.2 Immunsupprimierte Personen

Unterschiedliche Erkrankungen wie Autoimmun- oder Krebserkrankungen und
Organtransplantationen kénnen die Einnahme von immunsupprimierenden Medikamenten
notwendig machen. Patientinnen, die diese Medikamente einnehmen, werden als
immunsupprimiert bezeichnet. Sie sind besonders gefihrdet fir Infektionskrankheiten.
Diese verlaufen hiufig schwerer und sind deshalb hauptverantwortlich fiir eine erhéhte
Mortalitit und Morbiditit (Kommission fir Krankenhaushygiene und Infektionspriavention
(KRINKO) beim Robert Koch-Institut 2021). Folglich stellt die COVID-19-Pandemie eine
schwerwiegende Gefidhrdung dieser Personengruppe dar. Die Hospitalisierungsrate und
Anzahl der Todesfille bei ungeimpften, mit SARS-CoV-2 infizierten Immunsupprimierten
ist Uberdurchschnittlich hoch. Die Medikamenteneinnahme beeinflusst diese Aspekte
wesentlich (Gianfrancesco et al. 2020). VorsichtsmaBnahmen wie die Einhaltung von
Hygienevorschriften und zusitzliche Impfungen, wie z. B. die Optimierung der COVID-19-
Grundimmunisierung, sind als Priventionsmal3nahmen empfohlen (Kneitz und Miller-
Ladner 2020; Kommission fir Krankenhaushygiene und Infektionsprivention (KRINKO)
beim Robert Koch-Institut 2021).

Die Gruppe der immunsupprimierenden Erkrankungen und Medikamente ist heterogen. In
Tabelle 2 werden einige immunsupprimierende Therapeutika und der jeweilige Grad der

immunsuppressiven Wirkung genannt.

In der CoCo Immunstudie wurden diejenigen Immunsupprimierten betrachtet, die
systemisch Immunsuppressiva einnahmen und deren Krankheit einen relativ stabilen
Zustand erreicht hatte. Die fir einen FEinschluss in die Studie minimal erfordetliche
Immunsuppression lag dabei bei 10 mg Cortisondquivalent (Tabelle 2). Verdnderte
Medikationen wahrend Krankheitsschiiben waren davon ausgenommen. Menschen, die
phasenweise therapiert werden bspw. sich als himatoonkologisch erkrankte Personen in

Remission befanden, wurden nicht betrachtet.
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Tabelle 2: Ubersicht der immunsupprimierenden Medikamente und Grad der Immunsuppression
(Wagner et al. 2019)

Therapeutika mit geringgradiger immunsuppressiver Wirkung

Niedrigdosierte Glukokortikoidtherapie
ab 2,5 mg Cortisondquivalent

ab 10 mg Cortisondquivalent

A

Niedrigdosierte Basistherapeutika
Methotrexat (MTX)
Cyclosporin
Leflunomid
Tofacitinib
Infliximab
Therapeutika mit schwerer immunsuppressiver Wirkung
Hochdosierte Glukokortikoidtherapie (Therapiedauer von mehr als 14 Tagen)
Hochdosierte Basistherapeutika
Azathioprin
Biologika mit schwerer immunsuppressiver Wirkung

Kombination von Immunsuppressiva

In Abhingigkeit von der immunmodulierenden Therapie gelten unterschiedliche
Empfehlungen beziiglich des Zeitpunkts einer Impfung und der Impfabstinde, um bei
Immunsupprimierten einen bestmdéglichen Impfschutz zu erreichen (Wagner et al. 2019).
Die Wirksamkeit einer COVID-19-Impfung bei immunsupprimierten Personen war
zunichst ungewiss, da in Zulassungsstudien keine Personen mit Immundefizienz
eingeschlossen wurden (King et al. 2021). Seit der Zulassung der Impfstoffe berichten
Studien von fehlenden Antikorpertitern bei immunsupprimierten Menschen nach zweifacher
Impfung mit einem mRNA Impfstoff und betonen die Relevanz von Auffrischimpfungen
(Geisen et al. 2021; Tang et al. 2022). Die STIKO fasst in einem Epidemiologischen Bulletin
im September 2021 mehrere Studien zusammen und bestitigt, dass immunvermittelte,
chronisch-entztindliche Erkrankungen bei vielen immunsupprimierten Personen zu einer
herabgesetzten Immunantwort nach zweifacher Impfung fihren (King et al. 2021).
Impfdurchbriiche mit der SARS-CoV-2 Delta-Variante hingegen wurden in einer
niederlindischen Studie bei immunsupprimierten Menschen genauso hiufig beobachtet, wie

bei Personen ohne Einnahme von Immunsuppressiva (Boekel et al. 2022).

Die Einnahme von Immunsuppressiva ist neben einem erhohten Infektionsrisiko auch mit
Beeintrichtigungen der korperlichen und seelischen Gesundheit assoziiert. Diese
Beeintrichtigungen haben einen Einfluss auf die soziale Teilhabe und die Lebensqualitit
(Deck et al. 2015; Mattukat und Thyrolf 2014). Einige Studien berichten zudem tber eine
vermehrte Privalenz von Angststérungen und Depressionserkrankungen bei dieser
Patientinnengruppe (Bachen et al. 2009; Edwards et al. 2011). Aus diesem Grund sind
immunsupprimierte Menschen und die Gefihrdung ihrer sozialen Teilhabe wihrend der

Pandemie von besonderem Interesse.
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1.1.3 Soziale Teilhabe und Gesundheit

1.1.3.1 Internationale Klassifikation der Funktionsfihigkeit

Die WHO definiert den Begriff der sozialen Teilhabe in der Infernational Classification of
Functioning, Disability and Health (ICF) als das “Einbezogensein in eine Lebenssituation”™ (World
Health Organization 2001). Das Klassifikationssystem erganzt die gingige ,,International
Classification of Diseases and Health Related Problems* (1CD). Die ICF bertcksichtigt zusitzlich
zu den in der ICD betrachteten Funktionen und Strukturen des Korpers auch Titigkeiten

und Teilhabe in verschiedenen Lebensbereichen (Schuntermann et al. 2001).

Im Vorwort der ICF wird der Begriff ,,Funktionale Gesundheit® erwihnt. Ein Mensch gilt
als funktional gesund, wenn er neben seinen uneingeschrinkten Koérperfunktionen und
Aktivititsmoglichkeiten, sein ,,Dasein in allen Lebensbereichen, die (ibm) wichtig sind, in der Weise
und dem Umfang entfalten kann, wie es von einem Menschen obhne gesundbeitsbedingte Beeintrachtigung der
Karperfunktionen oder -strukturen oder der Aktivititen erwartet wird.” (World Health Organization
2001). Dieser Aspekt entspricht dem Konzept der Teilhabe (Cibis 2009; Wenzel und Morfeld
2010).

Die ICF untergliedert sich in die beiden Abschnitte ,,Funktionsfihigkeit und Behinderung®
und ,,Kontextfaktoren®. Der Abschnitt ,,Funktionsfihigkeit™ ist in die Kategorien ,,Koérper®
und ,Aktivititen und Partizipation (Teilhabe)” unterteilt, wobei letzteres auch
,wKomponente d“ genannt wird. Der Abschnitt ,Kontextfaktoren® besteht aus den
Untergruppen ,,Umweltfaktoren® und ,,Personenbezogene Faktoren® (Abbildung 2). Alle
Teilbereiche stehen in Wechselwirkung zueinander (World Health Organization 2001). Das
Klassifikationssystem wird primir verwendet, um eine einheitliche Definitionsgrundlage zu
schaffen. Es bildet die Basis fir die Kommunikation von bspw. Kliniken oder Fachirztinnen
und anderen Fachkriften, fir die Entwicklung von Gesetzen und qualitativer und
quantitativer Messinstrumente, wie bspw. dem Index zur Messung der Teilhabe (Deck et al.
2015; Tate et al. 2013; Wenzel und Morfeld 2016).

Gesundheitsproblem

|
1 1 1

Korperfunktionen u.
-strukturen

Aktivititen Teilhabe Funktionsfahigkeit

l I
}

Umweltfaktoren petrsonenbezogene Kontextfaktoren
Faktoren

Abbildung 2: Komponenten der ICF und ihre Wechselwirkungen in Anlehnung an WHO (World
Health Organization 2001)
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Die ICF untergliedert die Komponente ,,Aktivititen und Partizipation (Teilhabe)* in die
Kapitel d1-d9 (Tabelle 3). Diese Kapitel sind weiter unterteilt, sodass Codes entstehen, die
die Einschrinkungen genau beschreiben. ICF Codes werden z. B. fiir Dokumentationen

oder die Beantragung von Rehabilitationsma3nahmen verwendet.

Tabelle 3: Kapitel der ICF Komponente "Aktivititen und Partizipation (Teilhabe)" (Deutsches

Institut fiir Medizinische Dokumentation und Information 2012)

Kapitel Aktivititen und Partizipation (Teilhabe)

d1 Lernen und Wissensanwendung

d2 Allgemeine Aufgaben und Anforderungen

d3 Kommunikation

d4 Mobilitat

d5 Selbstversorgung

d6 Hiusliches Leben

d7 Interpersonelle Interaktionen und Beziechungen

d8 Bedeutende Lebensbereiche

d9 Gemeinschafts-, soziales und staatsbirgerliches Leben

1.1.3.2 Einschrinkungen der sozialen Teilhabe

Inklusion bedeutet, dass jeder Mensch in vollem Umfang in sozialen, politischen,
wirtschaftlichen und kulturellen Lebensbereichen teilhaben kann (Bokova 2005). Ist dies

nicht moglich, ist die soziale Teilhabe eingeschrinkt.

In Absatz 3, Artikel 3 des deutschen Grundgesetzes ist festgehalten, dass keine
Benachteiligung aufgrund einer Behinderung entstehen darf (Parlamentarischer Rat 1949).
Der Begriff Behinderung nimmt zumeist Bezug auf funktionelle Einschrinkungen, die
anatomische, physiologische oder psychologische Korperstrukturen bzw. —funktionen
betreffen konnen, wie bspw. Gelenkbeschwerden aufgrund von rheumatoider Arthritis
(Schoenberg 2013). Die soziale Definition von Behinderung fokussiert auf Umweltbarrieren,
Ansichten und Verhalten von Mitmenschen gegeniiber den behinderten Personen. Das
subjektive Empfinden einer Behinderung wird in den Mittelpunkt gestellt, wihrend die
korperliche Behinderung eher im Hintergrund steht (Bundesministerium fiir wirtschaftliche

Zusammenarbeit und Entwicklung k. A.).

Symptome einer chronischen Erkrankung erschweren die alltdgliche Lebensfiihrung. In einer
von Hibi et al. (2020) durchgefthrten Studie berichteten knapp 50% der an Colitis ulcerosa
erkrankten Menschen, dass die Krankheit eine erhebliche Auswirkung auf ihr tigliches Leben
hat (Ahlstrand et al. 2012). Chronische Krankheiten bedingen geringere Ressourcen fur die
Patientin, was zu geringerer sozialer Teilhabe fihrt (Mattukat und Thyrolf 2014).
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Aus dem von der Bundesregierung veroffentlichten Teilhabebericht geht hervor, dass
beeintrichtigte und behinderte Menschen eine vulnerable Gruppe fir eine verminderte
soziale Teilhabe sind (Bundesministerium fiir Arbeit und Soziales 2021; Wacker 2016): Sie
haben doppelt so hiufig das Gefiihl von Einsamkeit (Bundesministerium fiir Arbeit und
Soziales 2021). Dass Einsamkeit und Isolation mit verminderter Teilhabe assoziiert sind,
unterstreicht die Relevanz der Pandemie und der Lockdowns als Einflussfaktor auf die
soziale Teilhabe. Schon vor der Pandemie konnte in einer in den USA durchgefiihrten Studie
gezelgt werden, dass sich jede funfte Hausarztpatientin einsam fithlt (Mullen et al. 2019).
11% der Menschen mit Beeintrichtigungen haben keine engeren Freundinnen, im Vergleich
dazu sind es bei Menschen ohne Beeintrachtigungen nur 3% (Bundesministerium fiir Arbeit
und Soziales 2021). Vor dem Hintergrund, dass die Pandemie einen zusitzlichen
Belastungsfaktor darstellt, sind noch gréBere Unterschiede zwischen beeintrichtigten

Personen und der tibrigen Bevolkerung zu erwarten (Tang et al. 2022; Straul3 et al. 2021).

Die These, dass zwischen eingeschrinkter sozialer Teilhabe und vermindertem physischem
Gesundheitszustand ein Zusammenhang besteht, wird dadurch unterstiitzt, dass nur 13%
der Beeintrichtigten ihren Gesundheitszustand als sehr gut beschreiben. Im Vergleich liegt
dieser Anteil bei 60% in der Gesamtbevélkerung. Beeintrichtige Menschen sind haufig
weniger korperlich aktiv (Mattukat und Thyrolf 2014; Bundesministerium fur Arbeit und
Soziales 2021). Eingeschrinkte Kontakte zu anderen Menschen sind zudem mit einer

erhohten Mortalitat assoziiert (Stokes et al. 2021).

In Hinblick auf die ma3gebliche Beeinflussung der Lebensqualitit durch die soziale Teilhabe
ist sowohl die Gesundheit als auch das Wohlbefinden des Menschen gefihrdet (Wallesch
2013). Dies unterstreicht die Bedeutsamkeit von Leistungen wie z. B. Rehabilitationen, die
eine Verbesserung oder Elimination von Einschrinkungen anstreben (Schuntermann et al.
2001). Menschen, die aufgrund einer rheumatischen Erkrankung an einer Reha teilnahmen,
nannten die Bewaltigung des Alltags, die Teilnahme am sozialen Leben und das Ausiiben
von Sportkursen und Hobbies als Ziel. Es war ihnen wichtig, ein erfiilltes Leben mit einer
hohen Lebensqualitit zu fihren (Berdal et al. 2018).

Wihrend der Pandemie entstanden ein erhohtes Isolations- bzw. Vereinsamungsrisiko und
eine Benachteiligung vulnerabler Gruppen (Bundesministerium fiir Arbeit und Soziales
2021). Diese Dissertationsarbeit fokussiert immunsupprimierte Menschen, die bereits vor
der Pandemie vulnerabel hinsichtlich des Erhalts ihrer Gesundheit und sozialen Teilhabe
gewesen sind. Die Pandemiegegebenheiten werden als Umweltfaktor betrachtet, der die
Aktivititsmoglichkeiten und folglich die soziale Teilhabe einschrinken kann. Die
Kombination aus gesundheitlicher Beeintrichtigung und verinderten Umweltbarrieren kann

die Teilhabe mal3geblich einschrinken.



Vorwort 14

1.1.3.3 Zusammenhang mit dem psychischen Gesundheitszustand

Interdependenzen zwischen psychischer und physischer Gesundheit sind hdufig beschrieben
(Cohrdes et al. 2022; Prince et al. 2007; Schulz et al. 2012). Der aktuelle Forschungsstand
spiegelt einen positiven Zusammenhang zwischen sozialer Teilhabe und diesen beiden
Komponenten von Gesundheit wider (Berkman et al. 2000; Kuiper et al. 2016; Lee et al.
2008). Die genauen Wirkmechanismen der positiven Korrelationen zwischen sozialer
Teilhabe und Depressionen, Angst und physischer Gesundheit sind bislang jedoch
unbekannt (Rosenbrock und Hartung 2012).

Das Robert Koch-Institut (RKI) und einige Studien nennen soziale Kontakte als
Schutzfaktor fur die Vermeidung einer Depressionserkrankung (Cohrdes et al. 2022;
Rafnsson et al. 2020). Der Teilhabebericht der Bundesregierung aus dem Jahr 2021 bestitigt,
dass Depressionen bei beeintrichtigten Menschen dreimal hdufiger auftreten als in der
tbrigen Bevolkerung (Bundesministerium fir Arbeit und Soziales 2021). Wang et al. (2022)
beschreiben, dass mittelalte bis alte Menschen geringere Depressionswerte aufweisen, wenn
sie hdufiger an Aktivititen teilnahmen und die Art der Aktivititen heterogen war. Eine
Einbindung in das soziale Umfeld kann helfen, Depressionen zu vermeiden. So wurde ein
positiver Effekt auf die Vermeidung von Depressionen entdeckt, wenn die
Studienteilnehmerinnen bereits lange in der gleichen Nachbarschaft wohnten (Dana et al.
2020). Eine von den Studienteilnehmerinnen geschitzte Verringerung von sozialen

Aktivititen um mehr als 10% in den Domainen ,,Soziale Interaktion®

> >

Erholung und
Freizeitaktivititen®, ,,Haushalt und Kochen* sowie ,,Instandhaltung des Hauses* fithrte zu
einem sechsfach erh6hten Neuauftreten von Depressionen, wie bereits 2001 festgestellt
werden konnte (Katz und Yelin 2001). Noguchi et al. (2021) konnten zeigen, dass auch
wihrend der COVID-19-Pandemie eine ausgeprigte soziale Teilhabe mit einer geringeren
Privalenz von Depressionen einherging. Die Symptomlast von bspw. einer rheumatischen
Erkrankung sowie Einschrinkungen im sozialen und beruflichen Lebensbereich kénnen
zum Auftreten von Depressionen fihren. Diese kénnen den Umgang mit der
immunsupprimierenden Erkrankung erschweren (Linsmayer et al. 2019). Es ist bekannt, dass
die Privalenz von Depressionen im rheumatischen Formenkreis schon vor der COVID-19-
Pandemie deutlich erhoht war und zur Suizidalitit fithren kann (Englbrecht et al. 2014).
Unter anderem aufgrund des 20-fach erhohten Risikos fir Suizid im Vergleich zur Gibrigen
Bevolkerung haben Menschen, die an Depressionen leiden, ein erhéhtes Risiko frithzeitig zu
versterben (Institut fir Qualitit und Wirtschaftlichkeit im Gesundheitswesen 2019; Wittchen
2010).

Depressionen und soziale Teilhabe beeinflussen sich wechselseitig. Eine vorhandene
Depression kann auch zur verminderten Teilhabe fithren (Cohrdes et al. 2022). So macht
eine in der Vergangenheit erlebte oder akute Depression oder Angststérung eine verminderte
soziale Teilhabe bei Menschen mit chronisch entziindlicher Darmerkrankung (CED)
wahrscheinlicher (Su et al. 2022).



Vorwort 15

Dartber hinaus ist fehlende soziale Teilhabe mit einer Verschlechterung von kognitiven

Fahigkeiten assoziiert (Kuiper et al. 2010).

Soziale Teilhabe hat aullerdem einen positiven Effekt auf den korperlichen
Gesundheitszustand, wie einige Studien belegen (Gao et al. 2018; Leone und Hessel 2010).
Lee et al. konnten zeigen, dass dieser Effekt ungeachtet des Geschlechts umso stirker ist, je
dlter die Person ist (Lee et al. 2008). Menschen mit ausreichend sozialen Beziehungen haben
eine signifikant héhere Uberlebenswahrscheinlichkeit — damit tibertrifft der Risikofaktor
fehlende soziale Teilhabe sogar einige andere Faktoren wie z. B. Fettleibigkeit oder fehlende

korperliche Betitigung (Holt-Lunstad et al. 2010).

1.2 Forschungsfrage und Ziel

Die hier vorliegende Dissertation hat das Ziel, die subjektiv empfundenen Einschrinkungen
der Teilhabe wihrend der Pandemie von immunsupprimierten Menschen vor, ein und sechs
Monate nach einer abgeschlossenen COVID-19-Grundimmunisierung zu untersuchen.
Mégliche Einflussfaktoren auf die soziale Teilhabe sollen betrachtet werden, dabet steht die
COVID-19-Impfung im Fokus. Es lisst sich die folgende Forschungsfrage ableiten:

Verbessert eine COVID-19-Impfung die soziale Teilhabe immunsupprimierter Personen?
Es ergeben sich folgende Hypothesen:

1. Eine abgeschlossene Grundimmunisierung gegen COVID-19 verbessert die soziale

Teilhabe bei Immunsupprimierten.

2. Die soziale Teilhabe von Immunsupprimierten normalisiert sich binnen 6 Monate nach

abgeschlossener zweiter Impfung auf den pripandemischen Normwert.

3. Soziodemographische Faktoren, medizinische Faktoren und pandemischen Faktoren

beeinflussen die soziale Teilhabe.
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2 Methodisches Vorgehen

Im Folgenden wird die CoCo Immunstudie vorgestellt, die die Grundlage der hier
vorliegenden Dissertationsschrift bildet. Das Studiendesign und die verwendeten
Messinstrumente werden erldutert, ebenso wie die Probandinnenrekrutierung und

Datenauswertung.

2.1 CoCo Immunstudie — Studiendesign

Die CoCo Immunstudie ist eine longitudinale, prospektive Beobachtungsstudie. Die Studie
untersucht Probandinnen vor und nach abgeschlossener Grundimmunisierung gegen
COVID-19. Sie wurde wihrend der Corona-Pandemie an den Kliniken der
Universititsmedizin in Gottingen und der Medizinischen Hochschule in Hannover
durchgefiihrt. Beteiligt waren das Institut fir Allgemeinmedizin in Géttingen und die Klinik

fir Rheumatologie und Immunologie in Hannover.

Die Ethik-Kommission der Medizinischen Fakultit der Georg-August-Universitit
Gottingen genehmigte das Studienprotokoll am 26.03.2021 (Nummer 29/3/21). Alle
Probandinnen haben der Studienteilnahme mit einer unterzeichneten Einwilligungserklirung
inklusive des Datenschutzkonzeptes zugestimmt. Es fand eine Pseudonymisierung der
Teilnehmerinnen statt. Das Portal www.cocostudie.de unter dem die Teilnehmerinnen
Forschungsdaten einsehen konnen, entspricht den aktuellen Datenschutz- und

Datensicherheitsbestimmungen.

Ein wichtiges Ziel dieser Studie war es, mit Hilfe eines Fragebogens die subjektive soziale
Teilhabe und die Lebensqualitit insbesondere im Hinblick auf die Impfung gegen COVID-
19 zu untersuchen. Dieser Forschungsschwerpunkt ist auch die Grundlage fir diese

Dissertation.

Weitere Forschungsaktivititen im Rahmen der CoCo Immunstudie waren die Erhebung von
Impfeinstellung und Motiven, die zu einer Entscheidung fir eine COVID-19-Impfung
fihren. Des Weiteren wurden immunologische Prozesse nach einer COVID-19-Impfung bei
Menschen mit einem geschwichtem Immunsystem betrachtet. Zudem wurde ein
Fragebogen zur Erfassung von sozialer Teilhabe in Pandemiesituationen entwickelt
(Schroder et al. 2022).

Die Rekrutierung der Teilnehmerinnen begann im Mirz 2021 und endete im September
2021. Es wurden mehrere Kohortengruppen in die CoCo Immunstudie eingeschlossen:
immunsupprimierte Menschen mit einer immunsupprimierenden Therapie von mindestens
10 mg Prednisoloniquivalent, iiber 80 Jahrige und himatoonkologische Probandinnen. Die

Grundlage dieser Dissertation ist die Kohorte der immunsupprimierten Menschen.

Alle Probandinnen mussten alter als 18 Jahre und einwilligungsfihig sein. Es gab keine

weiteren Ex- oder Inklusionskriterien. Eine Aufwandsentschidigung gab es nicht. Die
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Teilnehmerinnen konnten ihren quantitativen anti-SARS-CoV-2 Immunglobulin G Titer

online unter der Studienhomepage www.cocostudie.de abrufen.

Die Studie wurde auf der Projekthomepage sowie tiber Zeitungsannoncen und Werbeplakate
in Krankenhidusern und in rheumatologischen Arztpraxen beworben. Interessierte konnten
sich telefonisch tiber die Studienhotline oder per Email an das Studienteam wenden, um so
weitere Informationen und gegebenenfalls einen Termin fir das Aufklirungsgesprich zu

erhalten.

Die CoCo Immunstudie setzt sich aus vier Erhebungszeitpunkten zusammen: Zeitpunkt TO
vor einer abgeschlossenen COVID-19-Grundimmunisiserung, T1 circa einen Monat, T2
circa sechs Monate und T3 circa zwd6lf Monate nach abgeschlossener COVID-19-
Grundimmunisierung (Abbildung 3). Fur jeden Zeitpunkt erhielten die Teilnehmerinnen ein
separates Set mit den bendtigten Studienmaterialien und Fragebégen. Die Teilnehmerinnen
waren aufgefordert, die Blutprobe zusammen mit dem Fragebogen in vorfrankierten

Pickchen an die medizinische Hochschule in Hannover zurtickzuschicken.

Sie erhalten eine Impfungen im
Rahmen der reguléren Impfkampagne
>
2 3 (4
3X Blutproben zu Hause
Fragebogen + : .
Einwilligungserklarung (oder bei "Routln‘eblutab.nahmen)
und Fragebdgen binnen eines Jahres
*x x5
_u — M_| I-I Medizinische Hochschule J_
Hannover
Blutproben und Studienunterlagen schicken Sie Ob bei Ihnen Antikérper vorliegen,
uns jeweils mit vorfrankierten Umschléagen. kénnen Sie datenschutzkonform auf
www.cocostudie.de einsehen.

Abbildung 3: Ablauf der CoCo Immunstudie in Anlehnung an Dopfer-Jablonka et al. (2022)

Im Mittelpunkt dieser Dissertationsschrift steht die quantitative Erfassung der sozialen
Teilhabe der immunsupprimierten Kohorte und die Betrachtung méglicher Einflussfaktoren

auf die soziale Teilhabe. Es flieBen die Daten der ersten drei Zeitpunkte T0, T1 und T2 ein.
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2.1.1 Abhingige Variablen

Der Index zur Messung von Einschrinkungen der Teilhabe IMET) wurde von Deck et al.
entwickelt (2011). Er ist an die ICF angelehnt und berticksichtigt die Kategorien ,,Allgemeine
Aufgaben und Anforderungen®, ,,Mobilitit“, ,Selbstversorgung®, ,Hausliches Leben®,
,Gemeinschafts-, soziales und staatsbiirgerliches Leben®. Die Kategorien ,,Lernen und

Wissensanwendung® und ,,Kommunikation* werden nicht abgebildet (Anhang AT).

Urspriinglich wurde der Fragebogen eingesetzt, um die Teilhabe chronisch Erkrankter und
die Wirksamkeit von Rehabilitationen zu erheben. Er misst die Einschrinkungen der sozialen
Teilhabe in neun verschiedenen Lebensbereichen, wie z. B. Alltag, personliche Beziehungen,
Freizeitaktivititen. Die Items des IMETs werden uber eine Likert-Skala mit elf
Ausprigungen (0-10) beantwortet. Sie bildet fur die ersten acht Fragen den Bereich von
,»keine Beeintrichtigung® bis ,,keine Aktivitit mehr mdéglich® ab, fir die letzte Frage den
Bereich zwischen ,,Belastungen ertragbar und ,,Belastungen nicht mehr zu ertragen®. Durch
die Addition der Ausprigung aller neun Items kann ein Summenscore berechnet werden. Je
héher der Summenscore ist, desto groB3er sind die Einschrinkungen der sozialen Teilhabe.

Folglich bedeutet ein Score von 90 eine maximal eingeschrinkte soziale Teilhabe.

Der IMET hat eine hohe interne Konsistenz (Cronbachs alpha = 0,94). Es liegen Normdaten
fur die Allgemeinbevolkerung und Gruppen mit chronischen Krankheiten vor (Deck et al.
2015). Der IMET wurde wihrend der Pandemie auch von anderen Forschungsgruppen
verwendet, um bspw. den Einfluss der Pandemiesituation auf die mentale Gesundheit
unterschiedlicher Gruppen mit und ohne psychische Erkrankungen zu messen (Mergel and
Schiitzwohl 2021).

Der Patient Health Questionnaire 4 (PHQ-4) ist ein aus vier Items bestehender, validierter
Fragebogen mit einer hohen internen Konsistenz (Cronbachs alpha = 0,85). Er beinhaltet
eine Likert-Skala mit vier Ausprigungen (Anhang Al). Die Probandinnen sollen angeben,
wie hidufig die Aussage innerhalb der vergangenen zwei Wochen auf sie zutraf. Dabei kann

zwischen ,,iberhaupt nicht®, ,;an einzelnen Tagen®, ,,an mehr als der Hilfte der Tage® und

>

,beinahe jeden Tag* ausgewihlt werden. Es ergibt sich ein Summenscore zwischen null und

zwOlf, wobei héhere Werte auf eine schlechtere psychische Gesundheit hinweisen.

Zwei Ttems messen die Angstlichkeit der Probandinnen und werden Generalized Anxiety
Disorder Scale (GAD-2) genannt. Die anderen Items messen das Depressionslevel und tragen
den Namen Patient Health Questionnaire 2 (PHQ-2). Sie kénnen separat als Subskalen
ausgewertet werden. Dieses Instrument wurde wihrend der Pandemie vielfach verwendet
(Alharthi et al. 2022; Jalan et al. 2022). So konnte Dragano et al. (2022) beispielsweise zeigen,
dass mittelschwere bis schwere Depressionen wihrend der Coronapandemie um 24

Prozentpunkte anstiegen.



Methodisches Vorgehen 19

Ein Wert von drei auf einer Subskala bzw. von sechs auf beiden Subskalen gilt mit einer
Sensitivitit von 51,6% und Spezifitit von 94,5% als Schwellenwert des Fragebogens fur die
Identifikation von Angstlichkeit oder Depressionen (Tillinger 2015).

Neben den beiden validierten Instrumenten IMET und PHQ-4 wurde die Lebensqualitit
und der subjektive Gesundheitszustand der letzten zwei Wochen erfasst. Dazu wurde jeweils
ein Item mit einer siebenstufigen Likert-Skala erhoben (Anhang Al). Diese bildeten den
Bereich zwischen ,,Ausgezeichnet® und ,,Sehr schlecht ab. Hohere Scores auf dieser Skala
zeigen eine geringere  Lebensqualitit bzw. einen  schlechteren  subjektiven

Gesundheitszustand an.

2.1.2 Unabhingige Variablen

Der Fragebogen erfasst jene soziodemographischen Faktoren der Teilnehmerinnen, welche
vermutlich einen Einfluss auf die soziale Teilhabe haben kénnten. Mit Ausnahme von der
Datums- und Altersangabe wurden alle Items durch Single- oder Multiple Choice
Antwortmoglichkeiten erhoben. Das Alter wurde in Jahren und anhand eines Freitextfeldes
erfasst und in der Auswertung in die folgenden Altersklassen gruppiert: junger als 40 Jahre,
40 bis 65 Jahre und alter als 65 Jahre. Die Teilnehmerinnen konnten ankreuzen, ob ihr
biologisches Geschlecht mannlich, weiblich oder divers ist. Die FErhebung des
Schulabschlusses orientiert sich an dem deutschen Schulsystem. Es sollte der héchste
Schulabschluss angegeben werden. Dabei konnte zwischen keinem bzw. einem
Volksschulabschluss, Hauptschulabschluss, Realschulabschluss, Abitur bzw.
Fachhochschulreife oder sonstiger ausgewihlt werden. In der Auswertung der Daten wurden
die Schulabschlisse in eine Reihenfolge von niedrigem Schulabschluss bis zum hohen
Schulabschluss gebracht. Die Gré3e des Wohnorts wurde an der Einwohnerzahl gemessen.
Es lagen die Auswahlmoglichkeiten Dorf (weniger als 5.000 Einwohner), Kleinstadt (5.000
bis 20.000 Einwohner), Stadt (20.000 bis 100.000 Einwohner) und GrofBstadt (mehr als
100.000 Einwohner) vor.

Die Arbeitssituation wurde durch Multiple Choice Antwortmoglichkeiten erhoben. Dabei
wurde zum Einen die wochentliche Arbeitszeit in Stunden erfragt (35 Stunden oder mehr,
zwischen 15 und 34 Stunden oder weniger als 15 Stunden). Zum anderen gab es die
Antwortmoglichkeiten Auszubildender bzw. Lehrling oder Student oder in einer
Umschulung zu sein, in einem Pflege- oder medizinischen Beruf zu arbeiten, sich in
Mutterschafts- bzw. Erziehungsurlaub zu befinden, Altersrente oder Pension zu beziehen,

eine Erwerbsunfihigkeitsrente zu erhalten oder momentan nicht erwerbstitig zu sein.

Die Familiensituation wurde ethoben. Dabei konnte zwischen den vier
Antwortmoglichkeiten ausgewidhlt werden, dass sich um Familienangehorige gekiimmert
wird, die Pflege bedirfen, dass Kinder im Haushalt erzogen werden, dass man

alleinerziehend ist oder dass man allein lebt. Es handelte sich um Multiple Choice Angaben.
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Die unabhingigen Variablen inkludieren zudem medizinische Variablen, von denen erwartet
wird, dass sie die soziale Teilhabe beeinflussen konnten. Vorerkrankungen wie z. B. Diabetes
Typ 2, Demenz oder Krebserkrankungen mit den Daten von Strahlen- oder Chemotherapie
wurden erhoben. Der Nikotinkonsum, ein eventuell vorhandener Pflegegrad und der Grad
der Behinderung mit dazugehorigem Grund fir diesen sollte von den Probandinnen
angegeben werden. Im Vordergrund stand die Erfassung der immunsupprimierenden
Erkrankung und die Einnahme entsprechender Medikamente. Es war Voraussetzung fiir die
Aufnahme in die CoCo Immunstudie, dass sich die Teilnehmerinnen bislang noch nicht mit
SARS-CoV-2 infiziert hatten. Der erste Fragebogen erhebt diese Angabe und geht auch
darauf ein, ob ein Antigen oder Polymerase Kettenreaktion Test durchgefiihrt wurde. Falls
bereits eine Infektion stattfand, sollte angegeben werden wann die ersten Symptome

auftraten und wie der Krankheitsverlauf aussah.

Pandemiespezifische Variablen beinhalteten die Angabe, ob und wann die Probandin eine
COVID-19-Auffrischimpfung erhalten hat. Diese Angabe wurden in einer telefonischen
Follow-up Befragung erhoben. Dabei wurde des Weiteren telefonisch erfragt, ob die
immunsuppressive Therapie pausiert wurde, mit dem Ziel eine moglichst hohe

Impfeffektivitit erzielen zu kénnen.

2.2 Sampling

2.2.1 Ein- und Ausschlusskritetien

Die Teilnehmerinnen sollten 18 Jahre oder élter und einwilligungsfahig sein, um in die CoCo
Immunstudie aufgenommen zu werden. Sie mussten die Absicht haben, sich gegen COVID-
19 impfen zu lassen und es wurde eine regelmiflige Einnahme von Immunsuppressiva fir
die immunsupprimierte Kohorte als Einschlusskriterium formuliert. Ausschlusskriterien

waren die Verweigerung oder die Unfahigkeit eine Einwilligungserklirung zu erteilen.

2.2.2 Probandinnenrekrutierung

Um mogliche Interessenten anzuwerben, wurden Zeitungsannoncen geschaltet. Es wurden
Plakate in Arztpraxen und Kliniken aufgehingt, dabei lag ein besonderes Augenmerk auf
rheumatologische Praxen und Abteilungen. Auf den Homepages der teilnehmenden
Institute, auf digitalen Plattformen und in Betroffenengruppen sowie Social-Media-Kanilen
wurden Posts erstellt. Die Probandinnenrekrutierung wurde im gesamten norddeutschen

Raum innerhalb Niedersachsens durchgefiihrt.

Interessierte Menschen konnten per Email oder Gber das Studientelefon Kontakt mit dem
Studienpersonal aufnehmen. Wenn sich eine Interessentin zur Teilnahme entschloss, wurden

die Studienunterlagen an die postalische Adresse versandt und ein Termin zur
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videotelefonischen oder telefonischen Aufklirung vereinbart. Dieser fand statt, nachdem die

Probandinnen die Studienunterlagen erhalten haben.

Die Aufklirung der Interessenten konnte je nach Wunsch personlich, per Videotelefonat
oder telefonisch stattfinden. Das Studienpersonal wurde geschult, die Studie zu erkliren. Es
wurde zudem anhand der Abbildung zwei der zeitliche Ablauf verdeutlicht und ein
individueller Zeitplan berechnet. Das Studienpersonal hat die genauen Termine fir TO bis
T2 in einen Vordruck eingetragen. Die Datenschutzerklirung wurde erldutert. Die
aufzuklirende Person erhielt ausreichend Zeit, um sich die Teilnehmerinformation
durchzulesen und Fragen zu stellen. AbschlieBend wurde die Einverstindniserklirung von
Probandin ausgefillt. Diese beinhalteten Namen, Geburtsdatum, Telefon- und oder
Emailadresse. Die Teilnehmerin konnte auBlerdem entscheiden, ob eine weitere
Kontaktierung erlaubt ist. Letztlich wurde die Einwilligungserklirung von Teilnehmerin und

aufklirender Person unterschrieben, insofern eine Teilnahme gewtinscht war.

2.3 Darstellung des Pandemieverlaufs

Die in dieser Dissertation verwendeten Daten beztglich des Pandemieverlaufs beziehen sich
auf offizielle Internet-Seiten des RKI, der STIKO, der WHO und der Bundesregierung.

Die Inzidenzwerte bezichen sich auf das Bundesland Niedersachsen oder den Landkreis
Gottingen und sind vom RKI veréffentlicht wurden. Die 7-Tage Inzidenzen der COVID-
19-Fille je 100.000 Einwohnerinnen sind ab dem 06.05.2020 verfiigbar (Robert Koch-
Institut 2022b). Die CoCo Immunstudie wurde in diesem Bundesland durchgefihrt und die

meisten Teilnehmerinnen haben dort ihren Wohnsitz.

Die 7-Tage-Inzidenz der hospitalisierten COVID-19-Fille pro 100.000 Einwohner wurden
ebenfalls durch offizielle RKI Angaben erfasst (Robert Koch-Institut 2022c). Sie bezogen
sich auf Deutschland, da keine bundesland- oder landkreisspezifischen Angaben verfiighar

sind.

2.4 Bereinigung des Datensatzes und statistische Verfahren

Von der Datenauswertung wurden die Teilnehmerinnen ausgeschlossen, die (a) einen oder
mehrere Fragebogen nicht ausgefillt haben, (b) keine vollstindigen Angaben zur
immunsuppressiven Therapie oder Grunderkrankung gemacht haben, (c) bereits vor dem
Studieneinschluss bzw. vor dem Ausfiillen des ersten Fragebogens grundimmunisiert waren
(14 Tage nach zweifacher Impfung bzw. 14 Tage nach einfacher Impfung mit dem Janssen
Impfstoff), (d) die Zeitabstinde zwischen den Erhebungszeitpunkten nicht eingehalten
hatten oder (e) zum Zeitpunkt des Studieneinschlusses bereits eine COVID-19-Erkrankung
durchgemacht hatten (Abbildung 4).
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Rekrutierte immunsupprimierte Teilnehmerinnen

»| Keine Angaben zur immunsuppressiven Therapie
oder Grunderkrankung

»| Einen oder mehrere Fragebogen nicht ausgefiillt

14 Tage nach zweifacher Impfung bzw. 14 Tage
nach einfacher Impfung mit dem Janssen

Impfstoff vor Ausfiillen des ersten Fragebogens

Nicht eingehaltene Zeitabstinde zwischen den
Erhebungszeitpunkten

Zum Zeitpunkt des Studieneinschlusses bereits
?] cine COVID-19 Erkrankung durchgemacht

A 4

In der Datenauswertung berticksichtige
immunsupprimierte Teilnehmerinnen

Abbildung 4: Teilnehmerinnen Ausschlusskriterien fiir die Datenauswertung

Die Erhebung der Fragebégen fand mit Hilfe der Befragungssoftware EvaSys (EvaSys
GmbH, Luneburg, Deutschland) statt.

Die Stichprobe wurde deskriptiv beschrieben. Teilweise wurden fir die Auswertung
soziodemografischer Faktoren Gruppierungen vorgenommen. Das Alter, welches als
Freitext eingetragen wurde, wurde in drei Klassen eingeteilt: junger als 40 Jahre, zwischen 40
und 65 Jahren und alter als 65 Jahre. Zudem wurde ein Mittelwert und die
Standardabweichung berechnet. Der hochste Schulabschluss  konnte als  keiner /
Volksschulabschluss, Hauptschulabschluss, Realschulabschluss, Abitur /
Fachhochschulreife oder sonstiger angegeben werden. In der Auswertung wurden dabei die
unteren beiden Abschliisse als ,,niedriger Schulabschluss® zusammengefasst. Die Grof3e des
Wohnorts wurde nach der Einwohneranzahl kategorisiert. Es gab die Kategorien weniger als
5.000 Einwohner, zwischen 5.000 und 20.000 Einwohnern, 20.000 bis 100.000 Einwohnern
und tber 100.000 Einwohnern. Um weitere Informationen tUber die Wohnsituation zu
erhalten, wurde gefragt, ob Kinder im Haushalt leben und ob die Teilnehmerin pflegend,
alleinerzichend oder alleinlebend ist. Alle metrischen Werte wurden als Mittelwert und
Standardabweichung angegeben und alle nominalen Werte wurden als absolute Anzahl sowie

als Anteil berechnet.

Um die medizinischen Aspekte zu erfassen, wurde die Grunderkrankung vom
Studienpersonal als Freitext eingetragen und im Anschluss gruppiert. Folgende Gruppen
wurden dabei gebildet: rheumatologische Erkrankungen, CED, Schuppenflechte, Multiple
Sklerose, Organtransplantationen und andere FErkrankungen (Anhang A2). Die
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immunsupprimierende Therapie und ihre Dosierung wurde vom Studienpersonal als Freitext
erfasst und fur die Auswertung kategorisiert (Anhang A3). Dariiber hinaus wurden die
Komorbidititen erhoben. Bluthochdruck, Herzinsuffizienz, Diabetes Typ 2 und chronisch
obstruktive Lungenerkrankungen (COPD) sind beispielhafte Antwortmoglichkeiten. Es
wurde erfasst, ob der Person ein Grad der Behinderung anerkannt wurde. Dieser wurde in

25% Schritten abgefragt und der Grund wurde erhoben.

Der Name des Impfstoffes und das Datum der Impfung wurde zum Zeitpunkt T1 erfasst.
Fur die Datenauswertung wurden dabei die Impfstoffe BioNTech / Pfizer und Moderna als
mRNA Impfstoffe zusammengefasst und die Impfstoffe AstraZeneca und Janssen als
Vektorimpfstoffe. Die Personen, deren zweiter Impfstoff ein anderer war als der erste,

wurden in die Gruppe Kreuzimpfung eingeordnet.

Die interne Konsistenz des IMETS in unserer Stichprobe wurde durch die Berechnung von

Cronbachs alpha bewertet. Werte, die grof3er als 0,7 waren, wurden als akzeptabel angesehen.

Mit Hilfe des McNemat’s Test werden die PHQ-4 Scores zwischen den einzelnen
Beobachtungspunkten und zwischen denjenigen, die sich in ihrer sozialen Teilhabe

verbesserten und denen, die sich verschlechterten, verglichen.

Bei der Auswertung des Einflusses der Impfung auf die soziale Teilhabe wurden von allen
verwendeten Messinstrumenten sowohl die Mittelwerte als auch die Differenz zwischen
Ausgangswert und Nachuntersuchungswerten (ein bzw. sechs Monate nach abgeschlossener
Grundimmunisierung) berechnet. AnschlieBend wurde die Mittelwertsdifferenz mit einem
gepaartem t-Test verglichen. Hohere Werte zeigen eine Verschlechterung der sozialen
Teilhabe und niedrigere Werte eine Verbesserung. Es wurde Hedges g als Effektgrofie
berechnet und um den geringen Stichprobenumfang korrigiert. Werte von 0,2 werden als

kleine, von 0,5 als mittlere und von 0,8 oder gréBer als gro3e Effektgréfie interpretiert.

Es wurden Korrelationen nach Spearman zwischen den Differenzen des IMET Scores und
den weiteren Messinstrumenten (PHQ-4, PHQ-2, GAD-2, Lebensqualitit und
Gesundheitszustand) gebildet.

Bivariate Analysen zwischen den soziodemographischen Faktoren und den gepaarten IMET
Mittelwertdifferenzen wurden durchgefihrt. Es wurden die Durchschnittswerte und das
95% Konfidenzintervall mittels der t-Verteilung betrachtet. Pearsons Korrelationskoeffizient
zwischen dem IMET und den unterschiedlichen Fragebégen wurde berechnet. Nach Cohen
(2013) kénnen die Werte von 0,1 0,3 oder 0,5 als schwache, mittlere und starke Assoziation

zwischen zwei Variablen angesehen werden.

Fir die Auswertung der Verlaufsmuster der sozialen Teilhabe wurden die Probandinnen in
zwei Gruppen eingeteilt, je nachdem, ob sich ihre soziale Teilhabe zwischen TO und T2
verbesserte, gleichblieb oder verschlechterte. Soziodemographische und medizinische
Faktoren wurden mittels des Fisher-Exact Tests fur 2x2 Kontingenztafeln und der Freeman-

Halten-Erweiterung fir gréBere Tabellen verglichen.
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Unter Verwendung des Quade-Tests werden die gepaarten IMET Scores zu drei Zeitpunkten

statistisch auf eine Verinderung uberpriift.

Die Teilnehmerinnen wurden dartiber hinaus in neun Gruppen untergliedert, in
Abhingigkeit zu ihrem Verlauf der sozialen Teilhabe (zunehmend, gleichbleibend oder
abnehmend zwischen TO und T1 sowie zwischen T1 und T2). Es konnen sich neun
unterschiedliche Verldufe ergeben. Eine gleichbleibende soziale Teilhabe wurde definiert als
eine IMET Scoredifferenz, die sich um weniger als einen Punkt zwischen zwei Zeitpunkten
unterschied. Es wurde fiir jeden Verlauf der Medianwert und Interquartilsbereich der

Differenz zwischen zwei Zeitpunkten gebildet.

Es wurde die Inzidenz psychischer Stérungen anhand des PHQ-4 bei den Probandinnen mit
erhohter, gleichbleibender oder verringerter sozialer Teilhabe gemessen. Fur diese Analyse
wurden diejenigen Teilnehmerinnen ausgeschlossen, die bereits zu Studienbeginn einen
PHQ-4 Score tiber dem Cut-off hatten. Anhand von repeated correlation measure fur PHQ-4
Scores und den IMET Scores wurde die Assoziation zwischen mentaler Gesundheit und

sozialer Teilhabe getestet.

Es wurden mogliche pandemische Einflussfaktoren betrachtet. Dafiir wurde die Inzidenz
und die Hospitalisierungsrate betrachtet. Repeated correlation measure wurden fir Inzidenzen
und IMET Scores durchgefiihrt. Um den Zusammenhang zwischen einer dritten Impfdosis
und einer Verinderung des IMET-Scores zwischen T1 und T2 zu erheben, wurde der
Kruskal-Wallis-Test durchgefithrt. Diejenigen Teilnehmerinnen, von denen keine Angabe

zur dritten Impfung vorlag, wurden von der Analyse ausgeschlossen.

Die IMET Scores wurden mit den von Deck et al. ethobenen Normdaten fiir Menschen mit
CED verglichen, sodass die Stichprobe in zwei Subgruppen aufgeteilt werden konnte. Eine
Subgruppe mit hoherer sozialer Teilhabe und eine Subgruppe mit geringerer sozialer

Teilhabe im Vergleich zu den pripandemischen Normwerten wurde gebildet und verglichen.

Als statistisch signifikant werden Ergebnisse gewertet, deren p < 0,05 ist. Fir die Prafung
von Subskalen wurde stets der p-Wert mittels der Bonferroni-Methode angepasst. Die
gesamte statistische Analyse wurde mit der SPSS Version 28 (IBM, Armonk, NY) und R
4.1.1. Stats (R Core Team, op.2010) durchgefiihrt. Alle Abbildungen wurden mit R erstellt.
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3  Ergebnisse

Im Folgenden werden die Ergebnisse der CoCo Immunstudie hinsichtlich der méglichen

Finflussfaktoren auf die soziale Teilhabe erlautert.

3.1 Einfluss der COVID-19-Impfung auf die soziale Teilhabe,
Depression und Angstlichkeit

Der erste Fragebogen wurde von den Teilnehmerinnen im Zeitraum zwischen dem 30. Mirz
2021 und 21. Mai 2021 ausgefiillt. Keine Teilnehmerin wurde wihrend des Lockdowns in
die Studie eingeschlossen. Zwischen dem 17. Mai und dem 30. August 2021 wurden die T1
Fragebogen ausgefillt. Der durchschnittliche Zeitabstand zwischen dem Ausfillen der
Fragebégen T0O und T1 betrug 79,9 Tage mit einer Standardabweichung von 23,5 Tagen.

Nach dem Ausschluss der Teilnehmerinnen, die die Frageb6gen nicht vollstindig ausgeftllt
hatten oder die Inklusionskriterien nicht erfillten, konnten 194 Personen in die

Datenauswertung miteinbezogen werden (Abbildung 5).

n = 274 Teilnehmerinnen eingeschlossen

»| n = 2 loss to follow-up erster Fragebogen

n = 11 loss to follow-up zweiter Fragebogen

n = 67 von der statistischen Analyse
ausgeschlossen

keine Angabe zu immunsupprimierender

Therapie oder Grunderkrankung
> (n=37)

- hatten eine vollstindige Impfung zum

Studieneinschluss (n = 20)
zwischen TO und T1 liegen weniger als 21
Tage

y

n = 194 Teilnehmerinnen eingeschlossen

'

Vollstindige Fragebogen
IMET n = 168
PHQ-4n =189
Lebensqualitit und Gesundheitszustand
n=19%4

Abbildung 5: Flie3diagramm Inklusion der Teilnehmerinnen

Das durchschnittliche Alter der Teilnehmerinnen lag bei 51,3 Jahren und tber 70% von
thnen waren weiblich (Tabelle 4). Fast zwei Drittel hatten einen hohen Schulabschluss. Die
meisten Personen kamen entweder aus einer kleinen Stadt mit weniger als 5.000 Einwohnern

oder aus einer groflen Stadt mit mehr als 100.000 Einwohnern. Die héufigste
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Grunderkrankung waren rheumatische Erkrankungen (n = 82, 42,3%), gefolgt von CED
(n = 39,20,1%) und / oder Schuppenflechte (n = 27, 13,9%). Ein Drittel aller Probandinnen
litt an Bluthochdruck (n = 76, 39,2%), an Diabetes Typ 2 waren acht Probandinnen erkrankt
(4,1%) und an COPD zwei Teilnehmerinnen (Tabelle 5). 168 Teilnehmerinnen hatten den
Fragebogen zu ersten zwei Erhebungszeitpunkten vollstindig ausgefullt. Der PHQ-4 wurde
zum Zeitpunkt TO und T1 von 189 Probandinnen und die Lebensqualitit von 194
beantwortet. Die Reliabilitit des IMET und PHQ-4 Fragebogens zu den Zeitpunkten TO
und T1 deutet auf eine hohe interne Konsistenz hin (Cronbachs alpha = 0,8).

Tabelle 4: Demographische Daten der immunsupprimierten Teilnehmerinnen

Demographische Merkmale n (%) oder Mittelwert (SD)
Geschlecht
Minnlich 57 (29,5)
Weiblich 136 (70,5)
Alter, Jahre (Mittelwert [SD]) 51,3 (13,8)
<40 44 (22,8)
40-65 115 (59,0)
> 65 34 (17,6)
Schulabschluss
Niedrig 16 (8,6)
Mittel 54 (28,9)
Hoch 113 (60,4)
Keine Angabe 4 (2,1)

Einwohnerzahl der Stadt

< 5.000 77 (41,0)
5.000 — 20.000 36 (19,1)
20.000 — 100.000 24 (12,8)
>100.000 51 (27,1)
Haushaltsfihrung

Kinder im Haushalt 47 (24,2)
Allein erziehend 2(1,0)

Alleinlebend 38 (19,0)

Angehérige pflegend 22 (1 1,3)
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Tabelle 5: Medizinische Daten der immunsupprimierten Teilnehmerinnen

Medizinische Daten n (%)
Grunderkrankung
Rheumatologische Erkrankung 82 (42,3)
Chronisch entztindliche Darmerkrankung 39 (20,1)
Schuppenflechte 27 (13,9)
Multiple Sklerose 21 (10,8)
Organtransplantiert 14 (7,2)
Andere 22 (11,3)
Komorbidititen
Bluthochdruck 76 (39,2)
Herzinsuffizienz 2 (1,0)
Diabetes Typ 2 8 4,1)
COPD 2(1,0)
Grad der Behinderung
Keiner (0) 71 (36,8)
Niedrig (20-49) 39 (20,2)
Mittel (50-74) 63 (32,0)
Schwer (75-100) 20 (10,4
Therapie pausiert fir COVID-19-Impfung (ja) 48 (24,7)
Immunsuppressive Medikation*
Prednisolon 68 (35,1)
MTX 52 (26,8)
TNF Inhibitor 43 (22,2)
Azathioprin 13 (6,7)
Tacrolimus & Everolimus 12 (6,2)
Andere 51 (26,3)
Anzahl eingenommener Immunsuppressiva
1 115 (59,3)
2 60 (30,9)
3 oder mehr 19 (9,8)
Impfstoff
mRNA 146 (77,7)
Vektorbasiert 14 (7,4)
Kreuzimpfung? 28 (14,9)

I auf Grundlage des deutschen Sozialrechts zur Messung korperlicher, geistiger und sozialer
Beeintrichtigungen; 2 bestehend aus einer Impfdosis mit einem mRNA und einer mit einem vektorbasierten
Impfstoff; * Mehrfachauswahl moglich, COPD: chronisch obstruktive Lungenerkrankung, COVID-19:
coronavirus 19 disease, MTX: Methotrexat, TNF: Tumornekrosefaktor.

Um den Einfluss der COVID-19-Impfung auf die soziale Teilhabe zu erfassen, werden im
Folgenden die durchschnittlichen Summenscores des IMET Fragebogens zu den
unterschiedlichen Beobachtungszeitpunkten dargestellt (Tabelle 6).
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Tabelle 6: Mittelwerte und Effektgr6en der IMET Scores, PHQA4, Subjektiver Gesundheitszustand

und Lebensqualitit

Differenz

5 x
Falle§ TO T1 T1-TO Hedges g
Mittelwert ~ Mittelwert ~ Mittelwert o
n (SD) SD) SD) (95% KI)
IMET Score 168 31,7 (16,7) 27,2(18,3) 4,6 (15,7) 0,3 (0,1; 0,4)
Ubliche Aktivititen des tiglichen Lebens 194 1,3 (2,0) 1,5 (2,2) -0,2 (1,8) -0,1 (-0,2; 0,0)
Familiire und hiusliche Verpflichtungen 191 2,1 (2,3) 2,3 (2,5 -0,2 (2,0 -0,1 (-0,2; 0,0)
Erledigungen auBlethalb des Hauses 192 3,1 (3,0) 2,6 (2,7) 0,5 (2,9) 0,2 (0,0; 0,3)
Tigliche Aufgaben und Verpflichtungen 191 2,8 (2,8) 2,6 (2,5) 0,2 (2,8) 0,1 (-0,1; 0,2)
Erholung und Freizeit 187 5,5 (3,4) 4,0 (3,1) 1,4 (3,6) 0,4 (0,2; 0,5)
Soziale Aktivititen 188 7,1 (3,4) 4.8 (3,2) 2,2 (3,8) 0,6 (0,4; 0,7)
Enge personliche Bezichungen 194 3,6 (3,2) 2,9 (2,9) 0,7 (3,1) 0,2 (0,1; 0,4)
Sexualleben’ 185 3,2 (3,2 3,6 (3,5) -0,4 3,00  -0,2(-0,3; 0,0)
Stress und auBlergewoShnliche .
Belastungen 194 3,5(2,8) 3,3 (2,8) 0,2 (2,7) -0,1 (-0,1;0,2)
PHQ-4 189 2,9 (2,6) 2,8 (2,4 0,1 (2,3) 0,0 (-0,1; 0,2)
PHQ-2 189 1,6 (1,4) 1,5 (1,3) 0,1 (1,3) 0,1 (-0,0; 0,2)
GAD-2 191 1,3 (1,5) 1,4 (1,4) -0,0 (1,4 -0,0 (-0,2; 0,1)
Subjektiver Gesundheitszustand 194 32 (1,1 3,2(1,3) 0,0 (1,2 0,0 (-0,1; 0,2)
Lebensqualitit 194 32(1,3) 3,0 (1,2) 0,2 (1,3) 0,1 (-0,0; 0,3)

§ Anzahl der vollstindigen Fille

Fett gedruckt: signifikante Verinderung zwischen TO und Tlunter Verwendung eines gepaarten t-Tests
(p < 0,05 oder angepasst nach Bonferroni beim Testen der Subskalen), Hedges g* Verzerrung korrigiert fiir
kleine StichprobengréBen, SD: Standardabweichung, KI: Konfidenzintervall, IMET: Index zur Messung von
Einschrinkungen der Teilhabe, PHQ: Patient Health Questionnaire 4, GAD: Generalized Anxiety Disorder
Scale.

Zum Zeitpunkt TO vor abgeschlossener Grundimmunisierung lag der durchschnittliche
IMET Score bei 31,7 Punkten. Der durchschnittliche Summenscore zum Zeitpunkt T1 lag
bei 27,2 Punkten. Die Verinderung des IMET Scores zwischen den beiden Zeitpunkten ist

signifikant. Drei der neun Items des IMETS zeigten einen signifikanten Unterschied:
(1) Erholung und Freizeit tiber 1,4 Punkte

(2) Soziale Aktivititen tber 2,2 Punkte

(3) Enge personliche Beziehungen tiber 0,7 Punkte.

Der PHQ-2 und GAD-2 Fragebogen zeigten keine signifikante Verinderung zwischen TO
und T1. Die Lebensqualitit und der subjektiv empfundene Gesundheitszustand zeigten
ebenfalls keine signifikante Verdnderung. Hinsichtlich der Art des geimpften Impfstoffes gab
es keinen Unterschied (mRNA, vektorbasierte Impfung und Kreuzimpfung) zwischen

denen, dessen soziale Teilhabe sich verbesserte, und bei denen, wo sie sich verschlechterte.

Die Verinderung des IMET Summenscores korrelierte signifikant mit der Verdnderung des
PHQ-4 (Tabelle 7). Dabei wies der PHQ-2 eine schwache Korrelation auf und die
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Verinderung des GAD-2 zeigte keine signifikante Korrelation. Eine schwache signifikante

Korrelation konnte zudem zwischen der Lebensqualitit und dem IMET festgestellt werden.

Tabelle 7: Korrelation zwischen IMET Verinderungen und anderen Subskalen

Messinstrument Kotrelationskoeffizient (95% KI)
PHQ-4 0,3 (0,2 - 0,5)

GAD-2 0,1 (-0,1-0,3)

PHQ-2 0,3 (0,1-0,4)
Subjektiver Gesundheitszustand 0,1 (-0,0-0,3)
Lebensqualitit 0,3 (0,1-0,4)

IMET: Index zur Messung von Einschrinkungen der Teilhabe, PHQ: Patient Health Questionnaire 4, GAD:
Generalized Anxiety Disorder Scale.

Die Durchfithrung einer bivariaten Analyse unter Verwendung der t-Verteilung hinsichtlich
der soziodemografischen Daten und der einzelnen IMET Item Score-Differenzen ergab
keine signifikanten Unterschiede. Die 95% KI tberschneiden sich in allen untersuchten
soziodemographischen Faktoren (Abbildung 6). Weibliche Teilnehmerinnen zeigten im
Durschnitt groflere IMET Gesamtscore-Differenzen als minnliche. Je dlter die
Teilnehmerinnen waren, desto geringer war die IMET Summenscoredifferenz zwischen TO
und T1. Diejenigen, die einen hohen Schulabschluss hatten, zeigten eine hd&here
Summenscoredifferenz, als die Teilnehmerinnen mit mittlerem oder niedrigerem
Schulabschluss. Teilnehmerinnen, die aus Stidten mit 100.000 Einwohnern oder mehr

kamen, zeigten die grofiten IMET Summenscoredifferenzen.
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IMET gepaarte Mittelwertsdifferenzen

N=168
Geschlecht
Mannlich I |
Weiblich p————

Alter kategorisiert

<40 Jahre

40 - 65 Jahre

>65 Jahre }

Schulbildung

Niedrig I

Mittel }

Hoch

Einwohnerzahl der Stadt

o e e [ i TSI |

<5.000 I :
5.000 - 20.000 I
20.000 - 100.000 } I
>100.000 I I
Insgesamt |_°_|
8 4 4 8 12

gepaarte Mittelwertsdiffernzen (95% Kil)
héhere Werte weisen auf einen verbesserte soziale Teilhabe

Abbildung 6: Forest Plot der gepaarten Mittelwertdifferenzen zwischen dem IMET und

soziodemographischen Faktoren
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3.2  Soziale Teilhabe, Depressionen und Angstlichkeit: Verlaufsmuster

wiahrend der Pandemie

Nach Anwendung der In- und Exklusionskriterien konnten 126 Teilnehmerinnen in die
Datenauswertung eingeschlossen werden (Abbildung 7). Der durchschnittliche zeitliche
Abstand zwischen TO und T1 lag bei 81,6 Tagen, zwischen T1 und T2 bei 236,5 Tagen. Die
erste Probandin wurde am 28. Mirz 2021 eingeschlossen, die letzte am 20. Mai 2021. Keiner
der Teilnehmerinnen hat den Fragebogen wihrend des bundesweiten Lockdowns in

Deutschland ausgefiillt.

n = 272 Teilnehmerinnen eingeschlossen

»| n = 2]loss to follow-up erster Fragebogen

n = 7 loss to follow-up zweiter Fragebogen

v

v

n = 48 loss to follow-up dritter Fragebogen

n = 67 von der statistischen Analyse

ausgeschlossen

- keine Angabe zu immunsupprimierender
Therapie oder Grunderkrankung
(n=137)

- hatten eine vollstindige Impfung zum
Studieneinschluss (n = 20)

- zwischen TO und T1 liegen weniger als 21
Tage

A\ 4

n = 126 Teilnehmerinnen eingeschlossen

Abbildung 7: FlieBdiagramm der Teilnehmerinnen Inklusion

Circa 70% aller Teilnehmerinnen waren weiblich und das durchschnittliche Alter lag bei
52,1 Jahren (Standardabweichung: 13,0). Die meisten der Teilnehmerinnen hatten einen
hohen Schulabschluss. Von allen Studienteilnehmerinnen lebten 41,3% in kleineren Orten
mit weniger als 5.000 Einwohnerinnen und 26,5% in groBen Stidten mit Gber 100.000

Einwohnerinnen (Tabelle 8).

Die hiufigsten Grunderkrankungen (Tabelle 9) waren rheumatologische Erkrankungen
(38,9%), CED (16,7%), Schuppenflechte (15,1%) und, oder Multiple Sklerose (14,3%).
Ungefihr 40% der Probandinnen nahmen zwei oder mehr Medikamente ein. Prednisolon
und MTX war die am hiufigsten genannte Medikation. Die immunsuppressive Therapie

wurde von fast 24% wihrend des Erhalts der Grundimmunisierung gegen COVID-19
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pausiert. Die héufigste Komorbiditit war Bluthochdruck (42,1%). Ungefihr 60% der
Teilnehmerinnen hatten einen anerkannten Grad der Behinderung. Zum Zeitpunkt T1
hatten 26,5% der Teilnehmerinnen bereits eine Auffrischimpfung erhalten, 45,2% hatten
lediglich eine Grundimmunisierung und bei 18,3% lagen diesbeztglich keine Informationen

VOfr.

Bluthochdruck war der einzige medizinische Faktor, der sich signifikant zwischen denjenigen
mit gestiegener (62,7%) und denjenigen mit gesunkener oder gleichbleibender (37,3%)
sozialer Teilhabe unterschied. Weitere medizinische oder pandemiebezogene Faktoren

zeigten keinen signifikanten Unterschied zwischen den beiden Gruppen.

Tabelle 8: Demographische Merkmale der immunsupprimierten Teilnehmerinnen

Gesamt Verbesserte soziale Gleichgeblicbene qder
Demographische Merkmale (N = 126) Teilhabe (N = 78) Ve?gﬁig:‘gﬁjfg;b P
n (%) n (%) n (%)
Geschlecht
Minnlich 37 (29,6) 24 (31,2) 13 (27,1) 0.81
Weiblich 88 (70,4) 53 (68,8) 35 (72,9) ’
Alter, Jahre (Mittelwert [SD]) 52,1 (13,0 50,7 (13,8) 54,4 (11,4)
<40 28 (22,4) 21 (27,3) 7 (14,6)
40-65 76 (60,8) 45 (58,4) 31 (64,6) 0,27
> 65 21 (16,8) 11 (14,3) 10 (20,8)
Schulabschluss
Niedrig 8 (6,3) 34,0 5 (10,6)
Mittel 35 (27,8) 18 (24,3) 17 (36,2) 0.22
Hoch 75 (59,5) 51 (68,9) 24 (51,1) ’
Nicht angegeben 324 22,7 12,1)
Einwohnerzahl der Stadt
< 5.000 50 (41,3) 32 (41,0) 18 (37,5)
5.000 — 20.000 28 (23,1) 14 (18,0) 14 (29,2) 0.65
20.000 — 100.000 11 (9,1 7 (9,0) 4 (8,3) ’
> 100.000 32 (26,5) 21 (26,9) 11 (22,9)
Haushaltsfiihrung
Kinder im Haushalt 26 (20,6) 19 (24,4) 7 (14,6) 0,26
Alleinerziehend 2 (1,6 22,6 0 (0,0 0,53
Alleinlebend 22 (17,5) 14 (18,0) 8 (16,7) 1,00
Angehérige pflegend 16 (12,7) 9 (11,5 7 (14,6) 0,78
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Tabelle 9: Medizinische Daten der immunsupprimierten Teilnehmerinnen

Verbesserte Gleichgebliebene

Gesamt soziale oder verschlechterte
(N =126) Teilhabe soziale Teilhabe p
n (%) (N = 78) (N = 48)
n (%) n (%)
Grunderkrankung
Rheumatologische 49(389) 30 (38,5) 19 (39,6) 1,00
Erkrankung
lgzzl“;jgaiﬁ‘gd“he 20167 14 (18)) 7 (14,6) 0,81
Schuppenflechte 19 (15,1) 11 (14,1) 8 (16,7) 0,80
Multiple Sklerose 18 (14,3) 14 (18,0) 4 (8,3) 0,19
Organtransplantiert 10 (7,9) 6 (7,7) 4 (8,3) 1,00
Andere 12 (9,5) 45,0 8 (16,7) 0,05
Komorbidititen
Bluthochdruck 53 (42,1) 25 (32,1) 28 (58,3) 0,01
Herzinsuffizienz 2 (1,6 1(1,3) 12,1) 1,00
Diabetes Typ 2 6 (4,8) 6 (7,7) 0 (0,0 0,08
COPD 1(0,8) 1(1,3) 0 (0,0) 1,00
Grad der Behinderung (%o)!
Keiner (0) 48 (38,4) 31 (39,7) 17 (35,4)
Niedrig (20-49) 23(184)  15(19.2) 8 (16,7) 086
Mittel (50-74) 43 (34,4) 25 (32,1) 18 (37,5) ’
Schwer (75-100) 11 (8,8) 6 (7,7) 5(10,4)
Immunsuppressive Medikation*
Prednisolon 44 (34,9) 29 (37,2) 15 (31,3) 0,57
MTX 30 (23,8) 20 (25,6) 10 (20,8) 0,67
TNF Inhibitoren 26(20,6) 14 (18,0) 12 (25,0) 0,37
Azathioprin 10 (7,9) 6 (7,7) 4 (8,3) 1,00
Tacrolimus & Everolimus 9(7,1) 5 (6,4) 4 (8,3) 0,73
Andere 34 (27,0 21 (26,9) 13 (27,1) 1,00
Therapie pausiert fur die
c ovﬁ)_ 1p9—1mp fung 30 (23,8) 16 (20,5) 14 (29,2) 0,24
Anzahl eingenommener Immunsuppressiva
1 73 (57,9) 41 (52,6) 32 (66,7)
2 41 (32,5) 28 (35,9) 13 (27,1) 0,30
3 oder mehr 12 (9,5) 9 (11,5) 3 (6,3)
Auffrischimpfung
Vor T2 46 (36,5) 31 (39,8) 15 (31,3)
Nach T2 57 (45,2) 32 (41,0 25 (52,1) 0,51
Unbekannt 23 (18,3) 15 (19,2) 8 (16,7)

COPD: chronisch obstruktive Lungenerkrankung, MTX: Methotrexat, TNF: Tumornekrosefaktor, COVID-

19: coronavirus 19 disease.

Es konnte eine signifikante Anderung des IMET Scores zwischen den drei Zeitpunkten
gemessen werden (Tabelle 10). Post-hoc Analysen ergaben einen signifikanten Abfall der
IMET Scores zwischen T0 und T1 sowie zwischen T0O und T2 (p = 0,001). Die Veridnderung

zwischen T1 und T2 war nicht signifikant. Nach einer Bonferroni Korrektur zeigten die
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Items ,,Erholung und Freizeit®, ,,Soziale Aktivititen* und ,,Enge persoénliche Beziehungen®
eine signifikante Verdnderung. Die stirkste Verinderung konnte im Bereich ,,Soziale
Aktivititen* nachgewiesen werden. Mehr als die Halfte aller Teilnehmerinnen berichteten
tber keine Einschrinkungen im Bereich ,,Aufgaben des tiglichen Lebens® tGber alle drei

Beobachtungszeitpunkte hinweg.

Tabelle 10: Median Scores und Interquartilsabstinde der erhobenen abhingigen Variablen

FilleS TO T1 T2 Ft
n Median Median Median
(IQR) (IQR) (IQR)

IMET Score 126 32 (24,8) 23,5 (26,8) 22 (25) 7,4
Ubliche Aktivititen des tiglichen Lebens 126 02 02 02 0,6
Familiire und hiusliche Verpflichtungen 126 13 1(3,8) 1,5 (3,8) 1,3
Etledigungen auBerhalb des Hauses 126 3 23 2 (3,8 45
Tigliche Aufgaben und Verpflichtungen 126 2 (4,8) 24 24 0,8
Erholung und Freizeit 126 6 (6,5) 3 (5 34 18,2
Soziale Aktivititen 126 9(5) 5(5) 4 (6) 30,7
Enge personliche Beziehungen 126 2 (6) 24 1,5 (5) 4,9
Sexualleben 126 2(5 3 (6) 2 (6) 23
Stress und auBergewdhnliche Belastungen 126 3 (4,8) 24 35 23

PHQ-4 122 2,5 (3) 23 303 1,4
GAD-2* 124 12 1) 12 33
PHQ-2 122 2 1(1) 1(3) 1,2

Lebensqualitit 126 32 32 32 1,7

Gesundheitszustand 126 32 32 32 0,7

SAnzahl der vollstindigen Fille; 'F-Wert basierend auf dem Quade-Test; Fettgedruckt: signifikante
Anderungen zwischen einem der anderen Zeitpunkten unter Verwendung des Quade-Tests, *p<0.05 aber nach
der Bonferroni Korrektur nicht signifikant; IQR: Interquartile range, IMET: Index zur Messung von

Einschrinkungen der sozialen Teilhabe.

Um die individuellen Verldufe der sozialen Teilhabe zu den drei Zeitpunkten TO, T1 und T2
darzustellen, wurden die Teilnehmerinnen in neun Gruppen aufgeteilt. Diese Gruppierung
erfolgte anhand der Entwicklung zwischen T0 und T1 sowie zwischen T1 und T2 (Tabelle
11 und Abbildung 8).
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Tabelle 11: Verinderungen in der sozialen Teilhabe zwischen T0 und T2

T1-T2
Weniger Keine Verinderung Mehr
Einschrinkungen Einschrinkungen
— Weniger
= ) - 17,5 (-23) 7,1 (-9) 34,1 (-5)
| Einschrinkungen
o Keine Verinderung 4,0 (-21) 0@ 5,6 (6)
Meht
) - 23,0 (1) 24 (7) 6,4 (21)
Einschrinkungen

Prozent der Teilnehmerinnen in jeder Zelle links und die Median IMET Score Differenzen zwischen T2 und
TO bei den Teilnehmerinnen dieser Zelle in Klammern rechts. Graue Zellen: weniger Einschrinkungen der
sozialen Teilhabe (geringerer IMET Score)

Ein halbes Jahr nach abgeschlossener Grundimmunisierung gegen COVID-19 zeigten
62,6% eine gestiegene und 37,4% eine gesunkene soziale Teilhabe. Keiner der

Teilnehmerinnen blieb in der Ausprigung ihrer sozialen Teilhabe gleich.

Geringere Einschrinkungen der sozialen Teilhabe zwischen TO und T1 sowie eine
Verringerung der FEinschrinkungen zwischen T1 und T2 wiesen 17,5% aller
Teilnehmerinnen auf. Der mediane IMET Scores zwischen TO und T2 fiel in dieser Gruppe
um 23 Punkte.

7,1% der Immunsupprimierten stiegen in ihrer sozialen Teilhabe einen Monat nach der

Grundimmunisierung an und blieben in den folgenden fiinf Monaten auf diesem Level.

34,1% der Teilnehmerinnen hatten eine verbesserte soziale Teilhabe zum Zeitpunkt T1 und
zum Zeitpunkt T2 sank die soziale Teilhabe wieder. Nichtsdestotrotz befand sich die soziale
Teilhabe zum Zeitpunkt T2 auf einem verbesserten Niveau als zum Zeitpunkt TO vor der

Grundimmunisierung. Fine Verbesserung von fiinf Punkten konnte beobachtet werden.

Im Gegensatz dazu zeigten sich bei circa einem Viertel aller Probandinnen zunichst mehr
Einschrinkungen und anschlieBend weniger Einschrinkungen. Der IMET Score veridnderte

sich kaum (ein Punkt).



36

Ergebnisse
A 60- B

60~

A

o 40- %)
o o
o o
8 & - A
— - A
w w
220- g

20

0- 0-
032021 04-2021 05-2021 06-2021 07-2021 08-2021 09-2021 10-2021 11-2021 12-2021 01-2022 02-2022 03-2021 04-2021 052021 06-2021 07-2021 08-2021 09-2021 10-2021 11-2021 122021 01-2022 02-2022

c D
50- 50- \///

40-
A 40-
30-
30- //L
20- A
10- 201

03-2021 04-2021 05-2021 06-2021 07-2021 08-2021 09-2021 10-2021 11-2021 12-2021 01-2022 02-2022

IMET Scores
IMET Scores

03-2021 04-2021 05-2021 06-2021 07-2021 08-2021 09-2021 10-2021 11-2021 12-2021 01-2022 02-2022

Abbildung 8: Individuelle Verliufe sozialer Teilhabe T0 bis T2

A: TO-T1 weniger Einschrinkungen, T1-T2 weniger Einschrinkungen; n = 22

B: TO-T1 mehr Einschrinkungen, T1-T2 mehr Einschrinkungen; n = 8

C: TO-T1 gleichbleibende Einschrinkungen, T1-T2 weniger Einschrinkungen; n = 5
D: T0-T1 gleichbleibende Einschrinkungen, T1-T2 mehr Einschrinkungen; n = 7



Ergebnisse 37

E F 5
60-
60 -
%3 73
< <
o 40- o
O O
(0] W 40-
[ [
w w
= =
20
20-
_N— n / A
Y —
0 0-
03-2021 04-2021 05-2021 06-2021 07-2021 08-2021 09-2021 10-2021 11-2021 12-2021 01-2022 02-2022 03-2021 04-2021 05-2021 06-2021 07-2021 08-2021 09-2021 10-2021 11-2021 12-2021 01-2022 02-2022
G- H
80-

60 -
o 40° »
o o
o [=}
O O
() w
— |- 40°
w w
20-
0- 0-
03-2021 04-2021 05-2021 06-2021 07-2021 08-2021 09-2021 10-2021 11-2021 12-2021 01-2022 02-2022 03-2021 04-2021 05-2021 06-2021 07-2021 08-2021 09-2021 10-2021 11-2021 12-2021 01-2022 02-2022

E: TO-T1 weniger Einschrinkungen, T1-T2 gleichbleibende Einschrinkungen; n =9

F: TO-T1 mehr Einschrinkungen, T1-T2 gleichbleibende Einschrinkungen; n = 3

G: TO-T1 weniger Einschrinkungen, T1-T2 mehr Einschrinkungen; n = 43

H: TO-T1 mehr Einschrinkungen, T1-T2 weniger Einschrinkungen; n = 29

Blaues Dreieck: Median des IMET Scores mit dazugehdrigem Median des Datums, zu dem der Fragebogen ausgefillt wurde.
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Wiederholte Korrelationsmessungen zeigten eine geringe Korrelation zwischen dem IMET
und dem PHQ-4 Score. Die durch den PHQ-4 gemessene Inzidenz schwerwiegender
psychischer  Gesundheitsstorungen — unterscheidet sich  zwischen den einzelnen
Beobachtungszeitpunkten TO bis T2 nicht. Die Inzidenz psychischer Gesundheitsstorungen
zwischen T0 und T2 unterschied sich nicht signifikant zwischen Teilnehmerinnen mit einer
verbesserten sozialen Teilhabe (8 von 70) und denjenigen mit einer verschlechterten sozialen
Teilhabe (6 von 39). In dieser Analyse wurden nur diejenigen Teilnehmerinnen
miteinbezogen, die zum Zeitpunkt TO einen PHQ-4 Score unterhalb des Schwellenwerts
aufwiesen (n = 109).

Eine mogliche Storvariable kénnte die Inzidenz der COVID-19-Fille sein. Wiederholte
Korrelationsmessungen zeigten zwischen dem IMET Score und den Inzidenzwerten keinen
Zusammenhang. Abbildung 9 zeigt zum Zeitpunkt T0 eine hohere Inzidenz von COVID-
19-Fillen pro 100.000 Einwohnern als zum Zeitpunkt T1. Zum Beobachtungszeitpunkt T2
ist die Inzidenz noch héher als zum Zeitpunkt TO. Der Median des IMET Scores sinkt tber
alle drei beobachteten Zeitpunkte. Es konnte keine Assoziation zwischen der Inzidenz der

COVID-19-Erkrankungsfille und die Einschrinkung sozialer Teilhabe gesehen werden.
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Abbildung 9: Mediane und durchschnittliche Verinderung sozialer Teilhabe zwischen T0, T1 und T2
Blaue Dreiecke: Mittelwerte der IMET Scores (vertikal) und Mittelwert des Erhebungsdatums (horizontal) fir jeden Beobachtungszeitpunkt.
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Die Verteilung derjenigen, die sich zwischen T'1 und T2 in ihrer sozialen Teilhabe verbessert
oder verschlechtert hatten oder gleichgeblieben waren, unterschied sich nicht in
Abhingigkeit von einer erhaltenen Auffrischimpfung im Zeitraum vor oder nach T2. Der
Wilcoxon Test vergleicht IMET Scoredifferenzen zwischen TO und T2 unter den
Teilnehmerinnen, die eine Auffrischimpfung erhalten hatten und denen, die ihre dritte

Impfung erst nach T2 erhielten. Es zeigt sich kein signifikanter Unterschied.

Die Teilnehmerinnen, dessen IMET Score zum Ausgangszeitpunkt TO schlechter war als der
Normwert zu einem prapandemischen Zeitpunkt, haben sich hiufiger in ihrer sozialen
Teilhabe bis zum Zeitpunkt T2 verbessert (67,4%). Die, dessen IMET Score auf einem
dhnlichen Niveau wie der Normwert war oder sogar besser, verbesserten sich seltener

(45,2%).
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4  Diskussion: Soziale Teilhabe, Depression und

Angstlichkeit von Personen mit Immunsuppression

Es ist bereits vor der Pandemie bekannt gewesen, dass immunsupprimierte Menschen im
Vergleich zur Gesamtbevélkerung eine verminderte soziale Teilhabe haben. Zum einen
koénnen korperliche Beschwerden wie Schmerzen und Midigkeit bzw. kérperliche Inaktivitit
in Folge dessen als Hauptursachen genannt werden. Zum anderen koénnen psychische
Symptome wie bspw. Angst aufgrund der Erkrankung oder Stimmungsschwankungen fiir
eingeschrinkte soziale Kontakte und Aktivititen verantwortlich sein (Deck et al. 2015; Gill
et al. 2021; Sasaki et al. 2021; Schmidt 2020).

Die COVID-19-Pandemie hat durch die Auswirkungen der Malnahmen und Lockdowns zu
einer  vermehrten  Einsamkeit und  verminderten  sozialen  Teilhabe  im
Bevolkerungsdurchschnitt gefihrt (Thomas 2022). Die These, dass die COVID-19-
Pandemie die soziale Teilhabe von immunsupprimierten Menschen weiter einschrinkt, wird
von den Ergebnissen der CoCo Immunstudie unterstitzt. Die CoCo Immunstudie-
Probandinnen mit einem durchschnittlichen Alter von 51,3 Jahren zeigten zum Zeitpunkt
TO deutlich héhere IMET Scores als die pripandemisch erhobenen IMET Werte von CED
Patientinnen (Deck et al. 2015).

Die deutsche Gesellschaft fiir Rheumatologie definiert Patientinnen mit einer
Rheumaerkrankung als eine vulnerable Gruppe fiir eine verringerte Teilhabe. Sie betonte
bereits im Jahr 2015, dass Forschungsbedarf besteht (Mau et al. 2015). Laut einer 2009 in
England  durchgefilhrten = Gesundheitsbefragung  haben  ungefihr  11%  der
Rheumapatientinnen eine stark eingeschrinkte soziale Teilhabe (Theis et al. 2013):
Mobilititseinschrinkungen, wie sie bspw. bei rheumatoider Arthritis auftreten, sind ein

wichtiger Grund fur eine verringerte soziale Teilhabe (Biehl et al. 2019).

Hardt et al. berichteten bereits im Jahr 2010, dass Menschen mit CED Einschrinkungen in
ithrer sozialen Teilhabe, insbesondere in den Bereichen Erholung und Freizeit, soziale
Aktivititen, Sexualitit und Erndhrung aufweisen (Hardt et al. 2010). Die von Deck et al. im
Jahr 2014 erhobenen, reprisentativen IMET Normdaten beschreiben fiir Menschen mit
CED in Deutschland einen hoheren IMET Score, gleichbedeutend mit héheren
Einschrinkungen der sozialen Teilhabe als im Bevolkerungsdurchschnitt (Deck et al. 2015).

Menschen, die aufgrund einer Nierentransplantation immunsupprimiert sind, erleben héhere
Einschrinkung ihrer sozialen Teilhabe, wenn sie alleine leben oder weniger Arbeitsstunden
leisten. Eine eingeschrinkte Teilhabe ist mit einem 2,3-fach erhohtem Risiko eines
Transplantatverlustes und einer 12-fach erhéhten Mortalitit assoziiert, verglichen mit denen,

deren soziale Teilhabe uneingeschrinkt ist (Prihodova et al. 2015).

Multiple ~ Sklerose  Patientinnen weisen insbesondere aufgrund neurologischer

Krankheitssymptome eine verminderte soziale Teilhabe auf (Pokryszko-Dragan et al. 2020).
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Fine mittlere bis starke Korrelation zwischen sozialer Teilhabe und dem Gesundheitszustand

bei dieser Patientengruppe wurde von Kwiatkowski et al. festgestellt (2014).

4.1 Impfung gegen COVID-19 als Einflussfaktor auf die soziale
Teilhabe

Die Ergebnisse der CoCo Immunstudie unterstitzen die Hypothese, dass eine
Grundimmunisierung gegen COVID-19 mit einem Anstieg sozialer Teilhabe assoziiert ist.
Die soziale Teilhabe steigt innerhalb eines Monats nach COVID-19-Grundimmunisierung
im Dutrchschnitt um 4,5 Punkte an. Die drei Dimensionen der sozialen Teilhabe ,,Soziale

Aktivititen®, ,,Erholung und Freizeit“ und , Enge personliche Beziehungen® zeigten im
g ge p g g

Mittelwert und im Median eine Verbesserung. Andere Items wie bspw. ,, Tdgliche Aufgaben
und Verpflichtungen® oder ,,Erledigungen auflerhalb des Hauses™ haben sich einen Monat

nach Grundimmunisierung gegen COVID-19 nicht verindert.

Ungefihr 60% der Teilnehmerinnen zeigten sechs Monate nach abgeschlossener
Grundimmunisierung eine verbesserte soziale Teilhabe, verglichen mit dem Zustand vor der
Impfung. Circa 40 % der Probandinnen wiesen sechs Monate nach abgeschlossener
Grundimmunisierung jedoch eine verminderte soziale Teilhabe und damit mehr
Einschrinkungen auf. Im Median hat sich die soziale Teilhabe verbessert, wenn die
Zeitpunkte TO und T2 verglichen werden. Diese Ergebnisse deuten darauf hin, dass die
COVID-19-Impfung bei immunsupprimierten Menschen mit dem Anstieg sozialer Teilhabe

assoziiert ist.

Hiippe et al. untersuchten in einer randomisierten, kontrollierten Studie den Effekt einer
Rehabilitation bei Menschen mit CED verglichen mit ambulant versorgten CED
Patientinnen. Die Interventions- und Kontrollgruppe wiesen vor der Rehabilitation IMET
Scores von 34,7 und 32,8 auf. Nach zwo6lf Monaten sank der IMET Score um 7,3 und 2,9
Punkte in der Interventions- und Kontrollgruppe. Diese Verinderung ergibt eine
Effektgrofle nach Cohen von 0,23 zwischen den Studiengruppen (Huppe et al. 2020). In
unserer Studienpopulation, die zu 20% aus Probandinnen mit CED besteht, konnte eine
héhere EffektgroBe von 0,29 beobachtet werden. Ein dhnlicher Effekt (Cohens d = 0,36)
wurde von Nibling et al. (2017) bei Patientinnen mit unterschiedlichen Grunderkrankungen
nach einer stationdren Rehabilitationsma3nahme berichtet. Folglich hat eine COVID-19-
Grundimmunisierung einen vergleichbaren Effekt auf die soziale Teilhabe wie eine
Rehabilitationsmal3nahme (Hiippe et al. 2020; Nubling et al. 2017).

In der CoCo Immunstudie war die gré3te Verbesserung sozialer Teilhabe in dem Zeitraum
TO bis T1 zu beobachten, d. h. einen Monat nach Erhalt der COVID-19-
Grundimmunisierung. In den anschlieBenden weiteren funf Monaten nach abgeschlossener
Grundimmunisierung konnte keine weitere Verinderung der sozialen Teilhabe im Median

festgestellt werden. Damit war die beobachtete Verbesserung der sozialen Teilhabe zeitlich
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stabil. Diese Ergebnisse konnten dazu beitragen, die Effektivitit der Impfung zu

unterstreichen.

Die moglichen Verldufe der sozialen Teilhabe zu drei Beobachtungszeitpunkten nach
Grundimmunisierung waren unter den Probandinnen heterogen verteilt. Ungefihr 20% der
Probandinnen zeigten einen Anstieg sozialer Teilhabe iiber alle drei Zeitpunkte hinweg. Uber
die Halfte der Teilnehmerinnen zeigten einen heterogenen Verlauf (bestehend aus einer erst
ansteigenden und dann abfallenden sozialen Teilhabe, oder einem Verlauf in umgekehrter
Reihenfolge). Fast ein Viertel berichtete tber vermehrte Einschrinkungen der sozialen
Teilhabe innerhalb von vier Wochen nach abgeschlossener Grundimmunisierung und
anschlieSend tber geringere Einschrinkungen. Hinsichtlich dieser ab- und anschlieBend
wieder ansteigender sozialen Teilhabe ist zu erwihnen, dass der konkrete Schutz durch eine
COVID-19-Impfung insbesondere bei Immunsupprimierten noch nicht abschlieBend
erforscht ist (King et al. 2021).

Eine mogliche Erklirung fur den verzégerten Anstieg der sozialen Teilhabe ist, dass die
Teilnehmerinnen der CoCo Immunstudie thren AntikOrpertiter in etwa einen Monat nach
der T1-Erhebung online ecinsechen konnten. Zum Zeitpunkt T2 wussten die
Teilnehmerinnen, ob ihr Immunsystem Antikérper gegen SARS-CoV-2 entwickelt hatte und
sie folglich von einem Schutz ausgehen konnten, oder eben nicht. Da trotz einer
Antikérperentwicklung nicht immer von einem ausreichenden bzw. guten Schutz vor
COVID-19 ausgegangen werden kann, sollten die SchutzmaBnahmen weiterhin
durchgefiihrt werden. Dies wurde vom Studienpersonal an die Teilnehmerinnen der CoCo-
Immunstudie bei Studiencinschluss kommuniziert. Das Ausmal3 der sozialen Teilhabe
konnte dennoch durch die Studienteilnahme bzw. die Kenntnis von Studiendaten direkt

beeinflusst worden sein.

4.2 Soziodemographische Einflussfaktoren

In der hier vorliegenden Studie konnte kein Einfluss der soziodemografischen Faktoren auf
die Verinderung der sozialen Teilhabe zwischen den Zeitpunkten T0 und T1 nachgewiesen
werden. Dartiber hinaus konnte auch ein halbes Jahr nach abgeschlossener

Grundimmunisierung kein Zusammenhang festgestellt werden.

Es ist zu erwihnen, dass die Studienkohorte der CoCo Immunstudie nicht reprisentativ ist.
Insbesondere der hiufige hohe Schulabschluss und die tberdurchschnittlich vielen
weiblichen Teilnehmerinnen weichen von der reprisentativen Kohorte von Deck et al.

(2015) ab.

Im Gegensatz zu den hier vorliegenden Ergebnissen konnte Deck et al. (2015) in einer
reprisentativen Studie beobachten, dass die soziale Teilhabe einen Zusammenhang zum
Alter aufweist. Weitere Studien beschreiben éltere Menschen als besonders vulnerabel und

mit weniger sozialer Teilhabe und einer schlechteren mentalen Gesundheit wihrend der
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Pandemie (Noguchi et al. 2021; Sato et al. 2022). In der CoCo Immunstudie konnte diese
Assoziation zwischen Alter und der Verdnderung der sozialen Teilhabe nicht nachgewiesen
werden. Ein mdglicher Erklidrungsansatz ist, dass in der CoCo Immunstudie nicht das
Ausgangsniveau, sondern lediglich die Verinderungen sozialer Teilhabe betrachtet wurden.
Zudem konnte ein Effekt des Alters durch verschiedene medizinische Faktoren verzerrt oder

verdeckt worden sein.

Laut Flor et al. hat auch das Geschlecht einen Einfluss auf die soziale Teilhabe. Hinsichtlich
des Arbeitslebens wihrend der COVID-19-Pandemie konnte beobachtet werden, dass
Frauen haufiger ihren Arbeitsplatz verloren und 6fters die Schule abbrachen, was die soziale
Teilhabe beeinflusste (Flor et al. 2022). Eine weitere Studie fand heraus, dass ein Wohnort
mit geringerer Einwohnerzahl negativ mit sozialer Teilhabe assoziiert ist (Pisula et al. 2021).
Diese Ergebnisse konnten in der hier vorliegenden Studie bei Menschen mit

immunsupprimierender Therapie nicht bestitigt werden.

4.3 Medizinische Einflussfaktoren

Bluthochdruck ist die einzige Komorbiditit, fir die in der hier durchgefithrten Studie ein
signifikanter Einfluss auf die Verdinderung sozialer Teilhabe beobachtet werden konnte.
Dieser Einflussfaktor unterschied sich zwischen denen, die sich in ihrer sozialen Teilhabe
verbessert haben und denen, die sich verschlechtert haben. Teilnehmerinnen mit
Bluthochdruck wiesen vermehrt eine Verschlechterung ihrer sozialen Teilhabe im
Zeitverlauf auf. Teilnehmerinnen mit Bluthochdruck haben ein erhéhtes Risiko an einer
SARS-CoV-2 Infektion zu versterben (Deng et al. 2020). Es ist denkbar, dass Probandinnen
mit Bluthochdruck eine groBlere Angst vor einem schwerwiegenden COVID-19-
Krankheitsverlauf hatten und sich daher uUberdutrchschnittlich stark in ihrer Teilhabe
einschrinkten. Der Einfluss von Bluthochdruck auf die soziale Teilhabe sollte weiter

untersucht werden.

Weitere medizinische FEinflussfaktoren wie bspw. die Anzahl eingenommener
Immunsuppressiva oder das Pausieren der Medikation zum Zeitpunkt der Impfung zeigten

keinen Einfluss auf die Verdnderung von der sozialen Teilhabe nach Grundimmunisierung.

Die Ergebnisse der CoCo Immunstudie lassen keine eindeutige Aussage tber den
Zusammenhang zwischen Depressionen und sozialer Teilhabe zu. Einerseits korrelieren
IMET Scores und PHQ-2 Scores zwischen TO und T1. Dies unterstitzt die Hypothese, dass
ein hoheres Depressionslevel mit stirkeren Einschrinkungen der sozialen Teilhabe
einhergeht. Andererseits kann bei Betrachtung der Inzidenz von Depressionen, die mit dem
PHQ-4 erhobenen wurde, keine Assoziation zur sozialen Teilhabe festgestellt werden.
Andere Studien belegen eine Assoziation zwischen Depressionen und sozialer Teilhabe
(Egelji¢-Mihailovi¢ et al. 2022; Noguchi et al. 2021). So konnte Noguchi et al. (2021) zeigen,

dass Menschen im Alter von tiber 65 Jahren, mit weniger sozialer Teilhabe wihrend der
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COVID-19-Pandemie auch eine hohere Inzidenz von Depressionen aufweisen. Perez-Arce
et al. (2021) beobachteten eine Verbesserung des Angst- und Depressionslevels bereits nach
einer Impfdosis. FEine Studie mit Krankenhausmitarbeitenden zeigte einen signifikanten
Unterschied in der psychischen Gesundheit bei geimpften verglichen mit ungeimpften
Personen. Dies lieB auf eine bessere mentale Gesundheit nach abgeschlossener
Grundimmunisierung gegen COVID-19 schlieBen (Sugihara et al. 2021). Die Ergebnisse der

CoCo Immunstudie bestitigen diese Beobachtung nicht.

Die hier vorliegenden Daten zeigen keinen Zusammenhang zwischen der Ausprigung von
Angstlichkeit und dem Ausmal sozialer Teilhabe. Bei vielen Menschen erzeugte die COVID-
19-Pandemie insbesondere in der Anfangsphase Angst (Skoda et al. 2021). Das Ausmal3
dieser Angst nahm im Zeitverlauf der Pandemie ab, wie eine Studie zeigen konnte. So sank
die Furcht vor einer Infektion mit SARS-CoV-2 zwischen Juni 2020 und November 2020
um fast 20% und die Angst, dass sich Familienmitglieder und Freunde infizieren um 12%
(ifo Institut - Leibniz-Institut fiir Wirtschaftsforschung 2020). Angstlichkeit kann die soziale
Teilhabe beeinflussen. Anhand des GAD-2 wurde in der CoCo Immunstudie die generelle
Ausprigung von Angst der Teilnehmerinnen gemessen, wobei keine Assoziation zwischen
Angstlichkeit und soziale Teilhabe festgestellt werden konnte. Es wurde mit dem GAD-2
jedoch nicht konkret nach der Angst vor einer Infektion gefragt.

Es konnte keine Korrelation zwischen dem subjektiven Gesundheitszustand und der
sozialen Teilhabe festgestellt werden. Zhang et al. (2015) hingegen konnten zeigen, dass
soziale Teilhabe mit dem subjektiven Gesundheitszustand positiv assoziiert ist. Dabei spielte

sowohl die Haufigkeit als auch die Intensitit der sozialen Teilhabe eine Rolle.

Korperliche Beschwerden, wie bspw. Schmerzen und eingeschrinkte Mobilitit, bestimmen
die Lebensqualitit malBgeblich (Witt et al. 2022). Diese Symptome koénnen bei
immunsupprimierten Personen durch die Grunderkrankung (Rheuma, CED, MS, usw.)
vermehrt auftreten und sich auf die soziale Teilhabe auswirken. Diese Annahme wurde in
der CoCo Immunstudie bestitigt. Die selbst eingeschitzte Lebensqualitit der CoCo Immun-
Teilnehmerinnen war assoziiert mit der Verinderung sozialer Teilhabe zwischen TO und T1.
Je besser die Lebensqualitit eingeschitzt wurde, desto besser war die soziale Teilhabe der
Probandin. Weitere Forschung mit immunsupprimierten Personen sollte die Lebensqualitit

als relevanten Faktor beriicksichtigen.

4.4 Pandemiespezifische Einflussfaktoren

Die Inzidenzwerte und die Hospitalisierungsrate schwankten wihrend des
Untersuchungszeitraumes  (Robert Koch-Institut  20222). Da der Wohnort der
Teilnehmerinnen unbekannt war, war eine Beriicksichtigung der lokal unterschiedlichen
MafBinahmen und Inzidenzen in der Auswertung nicht mdéglich. Die CoCo Immunstudie

orientierte sich am Landkreis Géttingen, in dem die Mehrzahl der Probandinnen rekrutiert
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wurde. Es konnte kein Zusammenhang zwischen sozialer Teilhabe und den COVID-19-

Inzidenzen festgestellt werden.

Die Pandemie ist von Unsicherheit und Unwissenheit geprigt. Im Folgenden werden einige
Aspekte diskutiert, die kaum oder nur schwierig einschitzbar gewesen sind. Sie konnten das
Austiben sozialer Teilhabe negativ beeinflusst haben, weil sich insbesondere vulnerable

Personengruppen gefihrdet und der Pandemiesituation ausgeliefert gefiihlt haben.

Die Dauer und die Auswirkungen der Pandemie kénnen nur schwierig eingeschitzt werden
(Rendtel et al. 2021). Die Infektiositit, die Inkubationszeit und Schwere der Erkrankung sind
von der jeweiligen Virusvariante abhingig. Der Zeitpunkt der Entstehung neuer
Virusvarianten war und ist weiterhin nicht vorhersehbar (World Health Organization 2022).
Der wahrgenommene Schweregrad einer COVID-19- Erkrankung konnte niedriger sein,
wenn bekannt ist, dass eine Virusvariante zu einem leichteren Krankheitsverlauf und weniger
hospitalisierten Fillen fithrt (Nyberg et al. 2022; T'wohig et al. 2022).

Die Impfeffektivitit bei immunsupprimierten Menschen ist von der immunsupprimierenden
Therapie abhingig und demnach sehr variabel, was eine Unsicherheit hinsichtlich des
individuellen Impfschutzes bedingt (Nichues et al. 2017; Robert Koch-Institut 2022d). Im
Rahmen der CoCo Immunstudie wurden Blutproben der Probandinnen gesammelt, um die
individuellen Antikorpertiter zu messen. Dieses Ergebnis war fir die Teilnehmerinnen
anschlieSend online einsehbar und kénnte als méglicher Einflussfaktor fungiert haben. Es
ist denkbar, dass sich Probandinnen bei einem hohen Antikoérpertiter geschiitzter und
sicherer geftihlt haben. Umgekehrt konnte ein Nachweis eines geringeren Antikérpertiters
zu einem Gefthl der Unsicherheit und Verletzbarkeit beigetragen haben. Die soziale
Teilhabe der Teilnehmerinnen konnte deshalb durch ihre Studienteilnahme selbst beeinflusst
worden sein. Die CoCo Immunstudie hat zu keinem Zeitpunkt eine Aussage Uber die
Impfeffektivitit und das Ausmal} des Schutzes getroffen. Das Studienpersonal hat dazu
aufgerufen, die geltenden Schutzmalinahmen weiterhin zu befolgen. Unsicherheiten
hinsichtlich der Wirksamkeit der Impfstoffe auf die unterschiedlichen Virusvarianten sowie
sich schnell verindernden Impfempfehlungen kénnten Einfluss auf das Vertrauen in den
tatsdchlichen Impfschutz gehabt haben. Die eher untibersichtliche Situation kénnte Folgen
auf das Austben sozialer Aktivititen gehabt haben. Im Epidemiologischen Bulletin vom
28.10.2021 wurden von der STIKO erstmalig Auffrischimpfungen insbesondere fir
Immunsupprimierte und einige weitere Indikationsgruppen empfohlen. Die CoCo
Immunstudie erhob in einem telefonischen Follow-up den Zeitpunkt und den Impfstoff der
dritten Impfung der Probandinnen. Die soziale Teilhabe verinderte sich im Hinblick auf den
Erhalt einer dritten COVID-19-Impfung nicht.

Die Mafinahmen und Regularien veranderten sich hiufig und schnell in Anlehnung an das
sich schnell verindernde Infektionsgeschehen. ,Lockdown light”, ,Shutdown®,
,,Wellenbrecher-Lockdown®, ,,Brucken-Lockdown® waren einige Begriffe fir Socia/

Distancing Mallnahmen, die von den Medien verwendet wurden. Die Anzahl der Personen,
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die sich gleichzeitig treffen durften, wurde oft und in kurzen zeitlichen Abschnitten neu
definiert. Diese Regeln waren auch regional unterschiedlich. Die Art der vorgeschriebenen
Maske verinderte sich. Gelockerte Sicherheitsma3nahmen gehen mit einem hdéheren
Infektionsrisiko sowie erh6htem Risiko fiir Long COVID einher (Michelen et al. 2021).
Phasen mit reduzierten Einschrinkungen wiahrend des Studienzeitraums koénnten dazu
gefihrt haben, dass die soziale Teilhabe anstieg, falls der Fragebogen zu einem solchen

Zeitpunkt ausgefullt wurde.

Die mediale Kommunikation kann als weiterer relevanter Einflussfaktor der sozialen
Teilhabe gesehen werden. Innerhalb des Zeitverlaufs wurden zur Charakterisierung der
Pandemie unterschiedlichste Kennzahlen wie bspw. Inzidenzwerte, Hospitalisierungsraten
oder R-Werte verwendet. Dies stellte eine Herausforderung fiir eine transparente
Kommunikation dar (Wegwarth et al. 2021). Nicht immer waren Beitrige wissenschaftlich
belegt (Lohse 2021). Irrefithrende Beitrige, Dramatisierungen und sich teilweise
widersprechende Aussagen haben die Meinungs- und Emotionsbildung in der Gesellschaft
beeinflusst. So wurde z. B. haufiger tiber Geschmacks- und Geruchsverluste geklagt, wenn
die Medien kurz zuvor dartiber berichtet hatten (Schifer 2020). Der Einfluss der Medien auf
die soziale Teilhabe der Studienteilnehmerinnen ist in der CoCo Immunstudie schwierig

abzubilden und zu berticksichtigen.

Wie bereits in Kapitel 2.1.1 erldutert, bestand anfangs ein limitierter Zugang zur Impfung
gegen COVID-19. Immunsupprimierte Menschen konnten bereits in Stufe vier geimpft
werden (Niedersdchsisches Ministerium fiir Soziales, Gesundheit und Gleichstellung 2021).
Zu diesem Zeitpunkt lag die Impfquote in Deutschland bei 9,4% (Robert Koch-Institut
2021). Dies bedeutete, dass die immunsupprimierte Person selbst zwar geimpft werden
konnte, jedoch bevor der GrofBteil des Umfelds mit einer Impfung an der Reihe war.
Méglichkeiten zur sozialen Teilhabe sind zu diesem Zeitpunkt aufgrund der niedrigen

Impfquote in der Gesellschaft begrenzt gewesen.

Als weiterer Aspekt ist eine abnehmende Motivation zur Einhaltung der Schutzmal3nahmen
im Verlauf der Pandemie zu nennen, wie das Bundesinstitut fiir Risikobewertung festgestellt
hat (Bundesinstitut fiir Risikobewertung 2022; Rossmann et al. 2021). Dies konnte die
Ergebnisse, insbesondere zu den Follow-up Zeitpunkten, beeinflusst haben. Eine
Gewdohnung an digitale Kommunikationsméglichkeiten im Zeitverlauf der Pandemie kénnte
ein zusitzlicher Faktor gewesen sein, der mehr soziale Teilhabe ermdglichte und das

Wohlbefinden positiv beeinflusste (Esposito et al. 2021; Teramura et al. 2021).

4.5 Methodische Reflexion

Die Lebenssituation von immunsupprimierten Menschen wihrend der Pandemie ist ein
bislang kaum erforschtes Feld. Die CoCo Immunstudie schlieft diese Forschungslicke.

Dabei geht die CoCo Immunstudie mit Stirken und Schwichen einher.
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Die Stichprobe dieser Studie ist nicht fir alle Immunsupprimierten in Deutschland
reprisentativ. Es wurden grofBtenteils weibliche Teilnehmerinnen eingeschlossen und der
Bildungsgrad dieser Teilnehmerinnen ist tberdurchschnittlich hoch. Es wurden
ausschlieflich immunsupprimierte Menschen rekrutiert, die die Absicht hatten, sich gegen
COVID-19 impfen zu lassen. Eine Kontrollgruppe mit ungeimpften immunsupprimierten
Probandinnen gab es nicht. Dies hitte die Validitit der Ergebnisse hinsichtlich des Einflusses
der COVID-19-Impfung auf die soziale Teilhabe erhoht. Immunsupprimierte Personen zu
bitten, Gber einen Zeitraum von sechs Monaten auf eine COVID-19-Impfung zu verzichten,
wire aus ethischen Griinden nicht vertretbar gewesen. Ein Verzicht auf die Impfung hitte
die Probandinnen gefihrdet und zudem das Erreichen einer méoglichst hohen bundesweiten
Impfquote erschwert. Da nur die Probandinnen in der Auswertung berticksichtigt wurden,
die alle Items eines Messinstruments beantwortet haben, verringerte sich die

Stichprobengro3e und die Reprisentativitit der Studie zusitzlich.

Die Fragebégen fiir die CoCo Immunstudie waren ausschlieBlich in Papierform vorhanden
und wurden bereits bei Studienbeginn fur alle Zeitpunkte an alle Teilnehmerinnen ausgeteilt.
Nachtrigliche Anderungen, wie das Hinzufiigen von Fragen zur Auffrischimpfung, waren
nicht moglich. Aus diesem Grund mussten telefonische Gespriche mit den Probandinnen
gefithrt werden, die zu Studienbeginn nicht geplant waren. Nicht alle Studienteilnehmerinnen
konnten beim telefonischen Follow-up erreicht werden. Die Studiendurchfithrung mithilfe
eines digitalen Fragebogens wire eine sinnvolle, ressourcensparende Alternative gewesen,

die nachtrigliche Anpassungen vereinfacht hitte.

Einige Hintergrunddaten bzgl. der sozialen und medizinischen Situation der
Teilnehmerinnen haben gefehlt. Zum einen hat die CoCo Immunstudie nur zum
Erhebungszeitpunkt TO die grundlegenden medizinischen Daten der Probandinnen erfasst.
Diese Variablen kénnen sich wihrend der Studienperiode verdndert haben. Ein Progress der
Grunderkrankung oder eine verdnderte Medikation innerhalb der longitudinalen
Beobachtungsstudie konnte Einfluss auf die soziale Teilhabe der Probandinnen gehabt
haben. Fur einige rheumatische Krankheitsbilder ist zudem ein Verlauf in Schiiben
charakteristisch. Es wurde nicht erfasst, wie lange die Teilnehmerinnen von ihrer
Krankheitsdiagnose wissen. Je dlter eine Person ist und je linger sie an ihrer Erkrankung
leidet, desto wahrscheinlicher ist es, dass sie sich in Selbsthilfegruppen engagiert und dadurch
auch aufgrund der Erkrankung soziale Teilhabe erfihrt (Mattukat und Thyrolf 2014). Eine
heterogene Verteilung der Krankheitsdauer koénnte demnach die soziale Teilhabe der
Teilnehmerinnen beeinflusst haben. Somit hitte die zusitzliche FErfassung von
medizinischen Verlaufsdaten und der Krankheitsdauer eine bessere Einordnung der

Studienergebnisse zur sozialen Teilhabe ermoglicht.

Es gibt einige Vor- und Nachteile hinsichtlich des IMET Fragebogens als Instrument zur
Erfassung sozialer Teilhabe. Ein Vorteil des validierten IMET Fragebogens ist, dass er

bereits vor der Pandemie fiir diese Zielgruppe benutzt wurde. Was zudem fir die Nutzung
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des IMETs in der CoCo Immunstudie spricht, ist die Vergleichbarkeit mit anderen Studien,
die den IMET ebenfalls wihrend der COVID-19-Pandemie zur Messung von sozialer
Teilhabe benutzt haben (Mergel and Schiitzwohl 2021). Allerdings bildet der IMET die
soziale Teilhabe wihrend einer Pandemiesituation nur bedingt ab. Ein verbesserter und auf
die Pandemiesituation ausgelegter Fragebogen hitte mdglicherweise zu valideren
Ergebnissen fithren kénnen. Aus diesem Grund wurde im Rahmen der CoCo Immunstudie
ein neuer Fragebogen mit dem Namen Pandemic-Social-Participation-Questionnaire (PSP-QQ)

entwickelt, getestet und validiert (Schréder et al. 2022).

Die Linge und Form der Datenerhebung ist positiv zu bewerten. Unter Verwendung
validierter und reliabler quantitativer Messinstrumente konnten Verdnderungen im
Zeitverlauf sichtbar gemacht und individuelle Verlaufsmuster der Einschrinkungen von
sozialer Teilhabe analysiert werden. Die Durchfithrung der CoCo Immunstudie in einer
kontaktminimierten Form ermoglichte eine risikoarme Forschung trotz pandemischer
Bedingungen. Dieser Ablauf kénnte in weiteren Studien, insbesondere mit vulnerablen
Personengruppen, Anwendung finden. Die intensive Betreuung durch das Studienpersonal
sowie die Méglichkeit der Einsicht des individuellen Antikorpertiters konnten zu der hohen

Teilnahmequote (fast 80% tber alle Zeitpunkte) beigetragen haben.

Die CoCo Immunstudie bildet einen realititsnahen Querschnitt der allgemeinmedizinischen
Versorgung von Immunsupprimierten ab. Auch wenn es einige methodische
Einschrinkungen dieser Arbeit gibt, sind in der CoCo Immunstudie eine Vielzahl von
moglichen Einflussfaktoren untersucht worden, die neben der COVID-19-Impfung eine
Auswirkung auf die soziale Teilhabe gehabt haben konnten. Die hier erhobenen Daten

konnen die Grundlage fur weiterfithrende Forschung bilden.

4.6 Zusammenfassende Betrachtung

4.6.1 Personliche Reflexion

Die Planung und Durchfiihrung der CoCo Immunstudie war umfangreich und wurde zu
einem grofen Anteil von mir geleitet. Nur in Teamarbeit mit Frank Miller, Stephanie
Heinemann, Dominik Schréder und weiteren Mitarbeiterinnen konnte das Projekt gelingen.
Der Aufbau der CoCo Immunstudie, die Umsetzung, die Auswertung und das Verfassen
von wissenschaftlichen Publikationen erstreckte sich tUber einen Zeitraum von fast zwei
Jahren. In dieser Zeit konnte ich Erfahrungen im Bereich des wissenschaftlichen Arbeitens

sammeln.

Das Projektmanagement war eine wesentliche Herausforderung. Durch die grof3e
Teilnehmerinnenanzahl nahm bspw. das Verpacken der Studiensets, der Ausdruck und die
Verarbeitung der Fragebogen viel Zeit und Aufwand in Anspruch. Die Organisation von

Projektabliufen musste immer wieder neu an die Gegebenheiten adaptiert werden. Zu
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meinen wesentlichen Aufgaben zihlte die -eigenverantwortliche Betreuung der
Probandinnen. Es wurde deutlich, dass eine gute Aufklirung und Information vor und bei

Studieneinschluss wichtig ist, ebenso wie eine persénliche Ansprechpartnerin.

Die Organisation und die Durchfihrung von Blutentnahmen im Rahmen der CoCo

Immunstudie wurden von mir erledigt.

Die Zusammenstellung der quantitativen Messinstrumente fiir die Fragebogen der CoCo
Immunstudie war eine wesentliche Herausforderung. An der Entwicklung des PSP-Q), der
die soziale Teilhabe wihrend einer Pandemie erhebt, war ich mafB3geblich beteiligt (Schroder
et al. 2022). Es zeigte sich, wie wichtig Pretests sind, um eine Verstindlichkeit der Items,
passende Skalen und eine akzeptable Dauer des Fragebogens zu gewihrleisten. Eine
besondere Herausforderung war die Erstellung eines Fragebogens, welcher innerhalb des
folgenden Jahres seine Giltigkeit nicht verlieren sollte. Riickblickend ist zu sagen, dass eine
Durchfihrung mittels digitaler Fragebogen eine bessere Anpassung an verdnderte
Gegebenheiten ermoglicht hitte. Fiir Personen mit einer geringen digitalen Kompetenz oder
ohne Internetzugang wire eine Studienteilnahme dann jedoch nicht méglich gewesen. Aus
diesem Grund waren zeitintensive, telefonische Follow-up Gespriche notwendig, die unter
anderem von mir durchgefihrt wurden. Da nicht alle Probandinnen erreicht werden
konnten, war es eine Herausforderung, mit fehlenden Daten bspw. {iber eine dritte Impfung

gegen COVID-19 umzugehen.

Die Auswertung der Erkrankungen und der eingenommenen Medikamente, welche
handschriftlich in ein Freitextfeld eingetragen wurden, war eine herausfordernde Aufgabe.
Eine digitale Eingabe hitte die Lesbarkeit vereinfachen kénnen. Die Gruppierung der
unterschiedlichen Erkrankungen, die mit einer Immunsuppression einhergehen, gestaltete
sich ebenfalls anspruchsvoll. Die Vielzahl der unterschiedlichen Medikamentendosierungen
und Einnahmeschemata konnten in der Datenauswertung nicht vollstindig berticksichtigt
werden. Eine weitere Schwierigkeit bei der Datenauswertung des IMETS stellte die Frage
nach Beeintrichtigungen im Sexualleben dar, da diese von einigen Probandinnen nicht
beantwortet wurde. Wir entschieden uns zum Ausschluss dieser Teilnehmerinnen von der

Datenauswertung.

Die Absprache mit den Teammitgliedern, mit Kooperationspartnern und
Studienteilnehmerinnen war wichtig. Ich konnte meine Kommunikationsfihigkeit und meine
zwischenmenschlichen Fertigkeiten verbessern. Um einen einheitlichen Kenntnisstand zu
gewihrleisten, wurden Handouts fur die Mitarbeiterinnen erstellt und Schulungen von mir
durchgefiihrt. Eine lickenlose Dokumentation war wichtig. Ruckblickend ist zu sagen, dass

eine digitale Organisation der Studie eine Erleichterung und Zeitersparnis bedeutet hitte.

Das Verfassen wissenschaftlicher Publikationen und die Einreichung dieser lehrten mich
einen wissenschaftlichen, englischen Schreibstii und Geduld insbesondere im

Reviewverfahren. Auf Kongressen, wie dem 21. Kongress fir deutsche
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Versorgungsforschung 2022, konnte ich das Prisentieren meiner Forschungsergebnisse in

englischer Sprache festigen.

Eine gro3e Herausforderung stellte der Einschluss Giber 79-jidhriger Personen dar. Da es bei
der Erteilung des Ethikvotums zu Verzégerungen kam, waren fast alle dlteren Menschen als
erste Impfpriorisierungsgruppe bereits gegen COVID-19 geimpft. Der Zeitpunkt T0 konnte
bei ihnen folglich nicht korrekt ethoben werden. Dies fiihrte zu einer weitaus kleineren Teil-
Stichprobe dieser Altersgruppe, sodass diese Kohorte in der Dissertationsschrift nicht

berticksichtigt werden kénnte.

4.6.2 Fazit

Immungeschwichte Personen zeigten eine positive Verinderung ihrer sozialen Teilhabe
nach einer vollstindigen COVID-19-Impfung. Eine Verbesserung zeigte sich in den

Bereichen ,,Soziale Aktivititen®, ,,Erholung und Freizeit“ sowie ,,Enge personliche

Beziehungen®. Die Verbesserung der Teilhabe nach der Impfung entspricht der Effektgro3e
einer medizinischen Rehabilitation (Huppe et al. 2020). Die Verbesserung der sozialen
Teilhabe einen Monat nach der Impfung blieb in den folgenden fiinf Monaten stabil.
Insgesamt konnte eine hohe Variabilitit in den individuellen Verldufen der sozialen Teilhabe
innerhalb eines halben Jahres nach abgeschlossener Grundimmunisierung beobachtet

werden.

Soziodemografische Faktoren zeigten keinen Einfluss auf die Verinderung der sozialen
Teilhabe wihrend des Untersuchungszeitraumes. Untersuchte pandemiespezifische
Faktoren, wie die Auffrischimpfung, die regionale COVID-19-Inzidenz oder die
Hospitalisierungsrate aufgrund von COVID-19-Fillen, waren nicht mit der Veranderung der
sozialen Teilhabe assoziiert. Beztglich der psychischen Gesundheit konnte keine Assoziation
zur sozialen Teilhabe beobachtet werden. Bluthochdruck war der einzige medizinische
Faktor, der eine negative Assoziation zur sozialen Teilhabe aufwies. Dieser Zusammenhang

sollte weitergehend erforscht werden.

Der von einer COVID-19-Impfung erwartete Schutz diirfte die soziale Teilhabe erhoht
haben. Einerseits kann die verbesserte soziale Teilhabe ein Gberzeugendes Argument sein,
um immungeschwichte Menschen zu motivieren, sich impfen oder eine Auffrischimpfung
durchfithren zu lassen. Andererseits ist die individuelle Wirksamkeit des Impfstoffs bei
Immunsupprimierten nicht vorhersehbar und eine erhéhte soziale Teilhabe geht mit einem

héheren Infektionsrisiko fir immungeschwichte Personen einher.

Die Darstellung des Verlaufs der sozialen Teilhabe immunsupprimierter Menschen innerhalb
eines halben Jahres nach COVID-19-Impfung und die Untersuchung von
soziodemographischen, medizinischen und pandemiespezifischen Einflussfaktoren stellen
den Mehrwert dieser Dissertationsschrift dar. Die Verinderung der sozialen Teilhabe nach

einer vollstindigen COVID-19-Impfung sowie die gesundheitsbezogenen Ergebnisse der
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verstirkten sozialen Aktivititen nach einer Grundimpfung sollten weitergehend erforscht

werden.
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5 Zusammenfassung

Hintergrund. Die COVID-19-Pandemie hat die Gestaltung des tiglichen Lebens in
vielfiltiger Weise beeinflusst. Insbesondere bei Personen mit einem hohen Risiko fir einen
schweren Krankheitsverlauf, wie immungeschwichte Menschen, kann es wihrend der
Pandemie unter anderem aufgrund ihres Sicherheitsverhaltens zu groen Verinderungen in
der sozialen Teilhabe gekommen sein. Eine COVID-19-Grundimmunisierung kénnte das
Verhalten von immungeschwichten Personen verindert und damit die soziale Teilhabe und

die psychische Gesundheit beeinflusst haben.

Fragestellung.  Verbessert eine  COVID-19-Impfung die  soziale  Teilhabe

immunsupprimierter Personen?

Methode. Ab Mirz 2021 wurden 274 immungeschwichte Personen ab 18 Jahren im
Rahmen der Covid-Contact Immunstudie (CoCo Immunstudie) in Niedersachsen rekrutiert.
Zu drei Zeitpunkten — vor der Grundimmunisierung gegen COVID-19 sowie einen Monat
und sechs Monate nach Grundimmunisierung — wurden Erhebungen zur sozialen Teilhabe
mit Hilfe des Index zur Messung der Einschrankungen der Teilhabe durchgefithrt. Zusitzlich
wurde die psychische Gesundheit mittels des Pazzent Health Questionnaire-4 gemessen. Der
subjektive Gesundheitszustand und Lebensqualitit wurden jeweils anhand einer finfstufigen
Likert-Skala erhoben.

Ergebnisse. Ein Anstieg der sozialen Teilhabe bei Immunsupprimierten konnte einen
Monat nach Grundimmunisierung beobachtet werden. Die Bereiche "Soziale Aktivititen",
"Erholung und Freizeit" und "Enge personliche Bezichungen" waren fir die
Gesamtverinderung der sozialen Teilhabe verantwortlich. Die Verbesserung der Teilhabe
einen Monat nach Grundimmunisierung stabilisierte sich in den folgenden finf Monaten.
Insgesamt zeigte sich bei ca. 60% der Teilnehmerinnen eine Verbesserung der sozialen
Teilhabe sechs Monate nach Impfung im Vergleich zum Zeitpunkt vor der Impfung. Eine
hohe Variabilitit der individuellen Verinderungen der sozialen Teilhabe konnte beobachtet
werden. Fir einzelne immunsupprimierte Probandinnen war der Effekt erheblich. Es wurde
kein Zusammenhang zwischen der sozialen Teilhabe, der psychischen Gesundheit oder
soziodemografischen Faktoren festgestellt. Bluthochdruck war der einzige medizinische

Faktor, der eine negative Assoziation zur sozialen Teilhabe aufwies.

Diskussion. Die beobachtete Stirke des Anstiegs der sozialen Teilhabe nach
Grundimmunisierung ist mit einer medizinischen Rehabilitation vergleichbar. Das Gefiihl,
durch die Grundimmunisierung geschiitzt zu sein, konnte die gesteigerte soziale Teilhabe
nach der Impfung erkliren. Falls diese Wahrnehmung der gesteigerten sozialen Teilhabe
auch zu einer Zunahme an tatsidchlichen sozialen Interaktionen fihrt, kénnte jedoch das
Risiko einer COVID-19-Infektion bei immungeschwichten Personen erhohen. Weitere

Untersuchungen sind erforderlich, um die genauen Grinde und die gesundheitlichen
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Implikationen einer stirkeren sozialen Teilhabe von immungeschwichten Personen zu

erforschen.
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6 Anhang

6.1 Al Basisfragebogen

EvaSys | CoCo Immunstudie | Fragebogen 1 | Basisfragebogen | @ Electric Paper
Medizinische Hochschule Hannover (MHH) Universitatsmedizin Géttingen (UMG)
Klinik fir Rheumatologie und Immunologie Institut fur Allgemeinmedizin
www.cocostudie.de | info@cocostudie.de Telefonnummer bei Fragen: 0551- 39 60998
Bitte so markieren: [ B[] ][
Korrektur: OmOx0O

1. Auszufillen vom Studienpersonal

1.1 Ubertragung Pseudonym 1.6 Einschluss wegen (Hamatologischer Erkrankung)
] [OIndolentes Lymphom [JAggressives Lymphom
O Multiples Myelom [JHodgkin Lymphom

] [JMyeloische [dJZ.n. allogener
1.2 Einschlussdatum: ! Erkrankung (MDS, Stammzelltransplantation
_______ , MPS, AML, CML)
S { [0Z.n. autologer OZ.n. CART-T-Zell
' Stammzelltransplantation  Therapie
1.3 Patientenalter 1.7 Behandlung mit Anti CD-20 AK?

AAAAAA . [ Ofatumumab (Arzerra, (] Rituximab (MabThera,
. HuMax-CD20) Truxima, Rixathon)
L : O lbritumomab-

1.4 Biologisches Geschlecht CImé&nnlich COweiblich Tiuxetan (Zevalin)
[divers 1.8 Behandlung mit Immuncheckpointinhibitoren?
1.5 Welche immunsuppressive Therapie (Dosierung . Olpilimumab (Yervoy) [JNivolumab (Opdivo)
in mg/d)? ; O Pembrolizumab O Cemiplimab (Libtayo)
] (Keytruda)
O Atezolizumab O Durvalumab (Imfinzi)
(Tecentriq)
[JAvelumab (Bavencio) (] Obinutuzumab
(Gazyvaro)

' 1.9 Ggf. welcher Tyrosinkinaseinhibitor?

+ 1.10 Falls 1.7/ 1.8/ 1.9, wann letzte Gabe?

2. Auszufiillen vom Studienpersonal!

2.1 Grunderkrankungen: © 2.2 Gab es Strahlen- und/oder Chemotherapien?
Welche? Wann?
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| EvaSys |

CoCo Immunstudie | Fragebogen 1 | Basisfragebogen

I @Elec(ric?aper |

3. Beruf, Bildung und Herkunft

3.1 Was ist ihr héchster Schulabschluss?

3.2

3.3

34

35

3.6

Ich wohne in...

[ keiner / Volks- [0 Hauptschul- [ Realschul-
schulabschluss abschluss abschluss / POS
(Mittlere Reife)
O Abitur / [ sonstiger
Fachhochschulreife
[ einem Dorf [ einer Kleinstadt [] einer Stadt
(<5.000 (5.000-20.000 (20.000-100.000
Einwohner) Einwohner) Einwohner)
[0 einer GroRstadt
(>100.000
Einwohner)

Was trifft auf Sie momentan zu? (Mehrfachantworten méglich)

O Ich arbeite Vollzeit (>35h /
Woche)

O Ich arbeite in einem Pflege-
oder medizinischen Beruf

[ Ich beziehe Altersrente / Pension

O Ich arbeite Teilzeit (15-34h /
Woche)

[ Ich bin Auszubildender / Lehrling
/ studiere / in Umschuling

O Ich beziehe
Erwerbsunfahigkeitsrente

Was trifft auf Sie zu? (Mehrfachantworten méglich)

O Ich kimmere mich um
Familienangehdrige, die
Pflege bedurfen.

[ Ich lebe alleine.

Ich bin in Deutschland geboren

Was trifft auf Sie zu?
[ Ich bin deutscher Staatsburger

O Ich erziehe Kinder in meinem
Haushalt.

Oja

O Ich bin nach 1949 nach
Deutschland zugewandert

[ nein, in einem
anderen EU
Land

[ Ich arbeite Teilzeit (<15h / Woche)

[ Ich bin in Mutterschafts /
Erziehungsurlaub

[ Ich bin momentan nicht
erwerbstatig

[ Ich bin alleinerziehend.

[ nein, in einem
Land auBerhalb
der EU

[0 Meine Mutter/ mein Vater ist
nach 1949 nach Deutschland
zugewandert

4. Vorerkrankungen

4.1 Leiden Sie unter einer der folgenden Erkrankungen? (Mehrfachantworten méglich)

42

O Bluthochdruck

O Vorhofflimmern /-flattern
[ Diabetes Typ 2

O Niereninsuffizienz

O starkes Ubergewicht

O HIV

[ Allergien

O Rheuma

[ Chronische Schmerzen
[ Parkinson

[ Depression

O Herzinsuffizienz

[ andere Herzrhythmusstérungen
[ Asthma Bronchiale

O Gicht

[ Morbus Crohn / Colitis Ulcerosa
[ Schuppenflechte / Psoriasis
O Neurodermitis

[0 Polymyalgie

[0 Migrane

[0 Demenz

[0 Durchblutungsstérung der
Beine (pAVK)

[ Koronare Herzkrankheit (KHK)
[ Diabetes Typ 1

[J COPD

[0 Gallensteinleiden

[ chronische Hepatitis

[ chronische Wunden

[ Schilddriisenerkrankungen

[ andere Autoimmunerkrankungen
[ Epilepsie / Anfallsleiden

[0 Schizophrenie / Manie

Haben oder hatten Sie eine der folgenden Krebserkrankungen? (Mehrfachantworten méglich)

O Lungenkrebs
[0 Darmkrebs
[0 andere / sonstige

[0 Hautkrebs
[0 Magenkrebs

[ Brustkrebs
[ Prostatakrebs
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4. Vorerkrankungen [Fortsetzung]

4.3 Rauchen Sie? Oja [ nein, noch nie [ nein, aber ich
habe mal
geraucht

4.4 Wurde lhnen ein Pflegegrad anerkannt? [ nein [ Grad 1 [ Grad 2

[ Grad 3 [ Grad 4 [0 Grad 5

4.5 Waurde Ihnen ein Grad der Behinderung O nein [ ja, 20-49% O ja, 50-74%

(GdB) anerkannt? O ja, 75-100%
4.6 Falls ja, weswegen? (Mehrfachantworten maéglich)
[0 Mobilitatseinschrankungen [ Hoéren / Sehen O Schmerzen
[0 Atemwegserkrankungen [0 Herz-Kreislauferkrankungen [0 Krebserkrankungen

[ sonstiger / anderer Grund

5. Bereits erfolgte Covid-Infektion

5.1 Hatten Sie bereits eine COVID-19 Infektion? [ Nein (ich [ Nein (ich [ Ja, durch einen
wurde auch wurde getestet, PCR
nicht getestet) die Tests waren Labortest bestatigt
negativ) (Abstrich, Test
wird ins Labor
geschickt,
Ergebnis nach
Tagen)
[0 Ja, durch einen  [1 Ich denke ja,
Schnelltest aber es wurde
bestatigt nicht getestet.

(Abstrich, Test
vor Ort, Ergebnis
nach Minuten)

5.2 Falls Sie mit "ja" geantwortet haben, wann traten die ersten Corona-Symptome bei lhnen auf?

[ keine Symptome [0 wenige Symptome [ Ich bin wieder vollstandig
genesen
[ Ich habe noch Spatsymptome [ Ich musste im Krankenhaus [ Ich musste auf einer
behandelt werden Intensivstation behandelt werden

6. Lebensqualitat und Teilhabe

6.1 Wie wirden Sie insgesamt Ihren Gesundheitszustand Ausgezeichnet 0 0 0O O O O O Sehr

wahrend der letzten Woche einschatzen? schlecht
6.2 Wie wirden Sie insgesamt Ihre Lebensqualitat Ausgezeichnet (0 (0 O O O O [ sehr
wahrend der letzten Woche einschatzen? schlecht
F16446U0P3PLOVO 18.03.2021, Seite 3/10

L MUSTER _



Anhang

58

[ MUSTER il

| EvaSys | CoCo Immunstudie | Fragebogen 1 | Basisfragebogen | @Fl“"icf’aw |

6. Lebensqualitat und Teilhabe [Fortsetzung]

Die folgenden Fragen beziehen sich auf mogliche Beeintrachtigungen im Alltag durch Erkrankungen und
der Pandemiesituation. Bitte kreuzen Sie bei jeder Frage das entsprechende Kastchen an.
Bestehen Beeintrachtigungen bei...

6.3 ublichen Aktivitaten des taglichen Lebens (z.B. keine OO OOOOOOOOO keine
Waschen, Ankleiden, Essen, sich im Haus bewegen etc.) Beeintrach- Aktivitat
tigung mehr
moglich
6.4 familidren und hiuslichen Verpflichtungen OJO0Oooooooood

(Tatigkeiten, die das Zuhause oder die Familie
betreffen, z.B. Hausarbeiten, Gartenarbeiten etc.)

6.5 Erledigungen auferhalb des Hauses (z.B. OOoOooooooodd
Einkaufe, Amtsgange, Bankgeschafte, Nutzung
Ublicher Verkehrsmittel)

6.6 téglichen Aufgaben und Verpflichtungen (umfasst OJO00oooooood
alltagliche Aufgaben z.B. Arbeit, Schule, Hausarbeit)

6.7 Erholung und Freizeit (z.B. Hobbys, OOoOooooooood
Freizeitaktivitaten, Sport, Urlaub)

6.8 sozialen Aktivitaten (z.B. Zusammensein mit OOoooooooodad

Freunden und Bekannten, Essen gehen, besondere
Anlasse, Theater- oder Kinobesuche etc.)

6.9 engen personlichen Beziehungen (z.B. Eingehen OO0OoOoooOooood
und Aufrechterhalten enger Freundschaften,
Partnerschaften, Ehe)

6.10 dem Sexualleben (dieser Bereich bezieht sich auf OJo0Oooooooood
die Haufigkeit und die Qualitat des Sexuallebens)

Wie stark sind folgende Belastungen?
6.11 Stress und auBergewohnliche Belastungen (z.B. Belastungen OO0 OO OO OO O OO Belastungen

familidre Auseinandersetzungen, auRergewdhnliche ertragbar nicht mehr
Belastungen im Beruf und am Arbeitsplatz) zu ertragen
6.12 seelische Belastungen durch Pandemiesituation OOooooOooooga

(z.B. Stimmungsschwankungen, Arger,
Depressionen, Angst 0.4.)

F16446U0P4PLOVO 18.03.2021, Seite 4/10

L MUSTER _



Anhang

-

MUSTER

.

EvaSys | CoCo Immunstudie | Fragebogen 1 | Basisfragebogen

I @Flectric?aper |

6. Lebensqualitat und Teilhabe [Fortsetzung]

Was trifft auf Inre momentane Lebenssituation zu?

6.13 Ich schranke momentan mein Leben
mehr ein als meine Freunde und
Kollegen.

6.14 Ich habe ausreichend Mdoglichkeiten,
Aktivitaten auRRer Haus flr meine
korperliche und seelische
Gesundheit (Sport, Spazieren gehen
etc.) wahrzunehmen.

6.15 Ich fihle mich momentan haufig alleine.

6.16 Meine wirtschaftliche Situation ist
momentan gut.

6.17 Meine getroffenen Vorkehrungen, um
mich nicht mit COVID-19 anzustecken,
beeinflussen mein Leben stark.

6.18 Ich erlerne gerade neue Dinge oder
Fahigkeiten (z.B. durch Kurse, Lektiire,
Fortbildung, berufliche Weiterbildung).

6.19 Ich nehme an Familientreffen,
Geselligkeiten, Feiern, Konzerte oder
Parties teil.

6.20 Wenn ich Erledigungen mache (z.B.
einkaufen, zur Bank gehen), fiihle ich
mich ausreichend vor COVID
Infektionen geschiitzt.

6.21 Ich habe momentan guten Kontakt zu
all den Menschen, die mir wichtig sind.

6.22 Wenn ich Hilfe im Haushalt benétige
(z.B. bei kleineren Reparaturen),
z6gere ich Bekannte zu fragen, um
mir helfen zu lassen.

6.23 Ich umarme Freunde und Verwandte
zur BegruBung, wenn sie mir wichtig
sind und nahe stehen.

6.24 Ich achte sehr darauf, dass andere, mit
denen ich nicht in einem Haushalt lebe,
Abstand halten und Maske tragen.

6.25 Ich habe momentan ausreichend
Betatigungen und Hobbies, die mir
SpaR machen.

6.26 Meine getroffenen Vorkehrungen, um
mich vor einer Ansteckung mit
COVID-19 zu schiitzen, sind strenger als
die behdrdlichen Vorgaben (z.B. Anzahl
der Menschen, die sich treffen durfen).

N
W
N
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o 0O
o 0O
o O
o O
o O
o 0O
o 0O
o 0O
o O
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6. Lebensqualitat und Teilhabe [Fortsetzung]

6.27 Personliche Treffen mit fur mich
wichtigen Menschen aufRerhalb
meines Haushalts vermeide ich.

6.28 Ich verschiebe momentan Arzttermine,
Krankenhausbehandlungen oder
(Vorsorge-) Untersuchungen um mich
nicht einer Infektionsgefahr
auszusetzen.

6.29 Ich bin momentan aktiv in Vereinen,
Kirchen, Selbsthilfegruppen oder der
Nachbarschaft.

6.30 Ich habe schon fiir die nachsten
Monate konkrete Zusammenkiinfte,
Urlaub oder Reisen geplant (bspw.
ein Hotelzimmer/ Campingplatz
reserviert oder einen Flug gebucht).

6.31 Momentan habe ich das Gefiihl, das
Leben lauft ohne mich weiter.

6.32 Mein berufliches Fortkommen /
Karriere sind gefahrdet, weil ich nicht
mit COVID infiziert werden méchte.

6.33 Ich bin am Weltgeschehen
interessiert und informiere mich.

6.34 Um mich vor Covid zu schiitzen,
habe ich letztlich deutliche finanzielle
EinbuRen (weniger Verdienst,
Mehrausgaben fur Masken &
Desinfektionsmittel etc.).

6.35 Es ist flr mich unkompliziert, eine
Behandlung durch einen Arzt / eine
Arztin zu erhalten, wenn ich sie benétige.

6.36 Menschen meines Alters in meiner
Situation kénnen sich gerade kaum
Gehor (Politik, Gesellschaft, Medien)
verschaffen.

6.37 Mit meinen Sorgen, mich mit COVID
zu infizieren, stoRRe ich in meinem
Umfeld auf Unverstandnis.

6.38 Ich kann meinen Alltag weitgehend
frei gestalten.

6.39 Ich entscheide mich spontan und
ohne Planungen zu Verabredungen,
zum Bummeln oder zu Ausflugen.
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7. Emotionale Situation

Wie oft fiihlten Sie sich im Verlauf der letzten zwei Wochen durch die folgenden Beschwerden beeintrachtigt?

>
O,))@
4,@
S
% % 4
. S » (A
oo% //)“o, '%% ’)s,,@ .
s(/o OGO QOé ‘/@%
,’?/C', )éo f% KON
o % % £
Wenig Interesse oder Freude an |hren Tatigkeiten O Od O O
Niedergeschlagenheit, Schwermut, Hoffnungslosigkeit. O Od O O
Nervositét, Angstlichkeit oder Anspannung. Od O O O
Nicht in der Lage sein, Sorgen zu stoppen oder zu Od O O O

kontrollieren.

8. Erfahrung mit Impfungen

8.1 Hatten Sie jemals Nebenwirkungen ja, sehr stark [J O O Od [ kaum [ gar keine

in Zusammenhang mit Impfungen? welche
bemerkt

8.2 Falls "ja", welche Nebenwirkungen haben Sie in diesem Zusammenhang erfahren? (Mehrfachantworten mdglich)

[J Schmerzen an der Einstichstelle  [J Hautrétung/Entziindung/ [ Juckreiz
Ausschlag
O Allergische Reaktion [ Atemnot [0 Krampfanfall
[J Energieverlust, Angste, [J Fieber / grippale Symptome [J Probleme mit Héren / Sehen
Depression

[ allgemeine langere Schwache [ Sonstige Nebenwirkungen

8.3 Wann haben Sie sich gegen die saisonale Grippe impfen lassen (Grippeschutzimpfung)?
(Mehrfachantworten maéglich)
O Winter 2020/2021 O Winter 2019/2020 O Winter 2018/2019
O Winter 2017/2018 [ irgendwann davor O noch nie
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9. Einstellung gegenuber Impfungen

9.1

9.2

9.3

94

9.5

9.6

9.7

9.8

9.9

Wie sehr stimmen Sie personlich den folgenden Aussagen zu, wenn es nicht um die Impfung gegen

Covid, sondern ganz allgemein um das Thema Impfen geht? (Bitte jeweils nur ein Kastchen ankreuzen)

Wenn alle geimpft sind, brauche ich
mich nicht auch noch impfen zu lassen.

Ich lasse mich impfen, um auch
andere zu schitzen, die sich nicht
impfen lassen kénnen oder wollen.

Ich habe vollstes Vertrauen in die
Sicherheit von Impfungen.

Was das Angebot von Impfungen
anbelangt, vertraue ich darauf, dass
staatliche Behérden immer im besten
Interesse fur die Allgemeinheit
entscheiden.

Alltagsstress halt mich davon ab,
mich impfen zu lassen.

Es ist fur mich aufwandig, eine
Impfung zu bekommen.

Ein volles Verstandnis Gber das
Thema Impfen ist mir sehr wichtig,
bevor ich mich fir oder gegen eine
Impfung entscheide.

Ich fuihle mich durch Krankheiten
bedroht, die mit Impfungen
verhindert werden kénnen.

Impfungen sind Uberflissig, da die
Krankheiten, gegen die sie schitzen
sollen, kaum noch auftreten.

9.10 Mir machen mégliche Nebenwirkungen

von Impfungen Sorgen.

9.11 Wie ist lhre Einstellung zum Impfen ganz

im Allgemeinen?

[ eher ablehnend [ ablehnend

%’(}‘/}
Ox. &
5 e s, ,
% GG’,} &’)) 4
% PRI <<
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Y, o N, . % %
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O 0o o O 4 O
O 0o o o a4 O
O o o o g
O o o O 4d
O o o o 4 O
O 0o o O 4d O
O o o o 4 O
O o o O 4d O
O befurwortend O eher O teils
befluirwortend

ablehnend/teils
beflurwortend

F16446U0P8PLOVO

L

MUSTER

18.03.2021, Seite 8/10

|



Anhang

[ MUSTER il

| EvaSys | CoCo Immunstudie | Fragebogen 1 | Basisfragebogen | @?l“"icf’ap” |
10. Einstellung zur anstehenden COVID Impfung
10.1 Haben Sie bereits eine Impfung gegen Oja [ nein, noch nicht

CQOVID-19 erhalten?
--> Falls Sie mit "Ja" geantwortet haben, bitte mit Frage 9.4 weitermachen.

Bezogen auf anstehende Impfung gegen COVID-19, was ist lhre Einschatzung zu den folgenden Aussagen?

‘\,CJ
@

O 0O oo o o

10.2 Ich erwarte, dass ich die COVID
Impfung gut vertragen werde.

10.3 Ich habe Angst vor den
Nebenwirkungen der COVID Impfung.

10.4 Ich fuhle mich genauso sicher, wie
bei anderen Impfungen auch.

10.5 Die Entscheidung, mich gegen COVID
zu impfen, ist mir schwer gefallen.

10.6 Nach der Impfung werde ich wohl
keine Maske mehr tragen.

10.7 Ich habe mich mit engen Verwandten
oder Freunden beraten, ob ich mich
impfen lassen soll.

10.8 Ich habe Angst, dass meine
Angehorigen oder ich einen
schweren Krankheitsverlauf von
COVID-19 erleiden kénnten.

10.9 Die Impfung wird mich sicher vor
einer COVID Erkrankung schitzen.

10.10Ich habe Verstandnis dafir, wenn
jemand diese Impfung ablehnt.

10.11Ein Arzt, dem ich vertraue, hat mir
zur Impfung geraten.

10.12Verwandte oder Freunde haben mir
von der COVID-Impfung abgeraten.

10.13Ich habe ein ungutes Gefiihl dabei, dass
ich nicht zwischen unterschiedlichen
Impfstoffen auswahlen kann.

o 0O 0O oo o d
O
|
O
O
O

O oo o g
O oo o g
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11. Geplante Blutabnahme

Im Rahmen der Studie sollen Sie zu drei unterschiedlichen Zeitpunkten Blutproben einschicken. Dabei besteht
die Mdglichkeit, dass Sie sich selbst Blut aus einem Finger abnehmen (&hnlich dem Blutzuckermessen). Da die
Selbstblutentnahme in Studien bisher wenig angewandt wurde, méchten wir Ihnen hierzu einige Fragen stellen.

O oo o o

11.1 Ich beabsichtige... O mir selber Blut [ bei einer
abzunehmen, Routineuntersuc-
wie hung den Arzt zu
vorgeschlagen. bitten, fir die

Studie ein
Réhrchen Blut
mit abzunehmen.

11.2 Ich traue mir zu, bei mir selbst Blut abzunehmen. stimme voll [J | (]

zu

11.3 Ich finde die Vorstellung unangenehm, mir selbst Blut O O 0O

abzunehmen.
11.4 Ich denke, ich werde fiir die Blutentnahme Hilfe bendtigen. O O 0O
11.5 Ich fande es besser, wenn Studienpersonal mir fiir O o 0O
die Studie Blut abnehmen wiirde.

11.6 Ich habe bereits Erfahrungen darin, mir selbst o O Od
Medikamente zu spritzen oder meinen Blutzucker zu
messen.

11.7 Wenn mein Arzt mir anbietet, dass ich mir bei o 0o O

zukunftigen Routineuntersuchungen zu Hause selbst
Blut aus der Fingerkuppe abnehme, anstatt dass ich
dafur seine Praxis aufsuchen muss, fande ich das gut.

12. Vielen Dank fir Ihre Teilnahme!

O

[ Mediziner*innen

aus meinem
Bekanntenkreis
zu bitten, mir
Blut
abzunehmen.

[ stimme gar
nicht zu

O

O oo

|

Fast geschafft! Bitte geben Sie den Fragebogen ab oder senden Sie ihn an:

Universitatsmedizin Géttingen
Institut fur Allgemeinmedizin
CoCo Immunstudie
Humboldtallee 38
37073 Géttingen
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6.2 A2 Grunderkrankungen kategorisiert

Gruppe

Zugewiesene Grunderkrankung

Rheumatologische Erkrankung

Chronisch entzundliche Darmerkrankung

Schuppenflechte
Multiple Sklerose

Organtransplantiert

Andere

Arthrose
Motrbus Bechterew
Rheumatoide Arthritis

Colitits Ulcerosa
Morbus Crohn

Psoriasis
Multiple Sklerose

Herztransplantation
Lungentransplantation
Andere Organtransplantationen

Acne inversa

Akute lymphatische Leukdmie

Anti-Igl.ON5 Erkrankung

Autoimmune Hirnstammenzephalitis

B- Zell lymphatische Leukimie

Chronisch myeloische Leukdmie

Chronische lymphatische Leukdmie
Chronische Polyarthritis

Eosinophile Granulomatose mit Polyangitis
Hepatitis

Immuntherapie aufgrund von Kinderlosigkeit
Lungenfibrose

Lymphangioleiomyomatose
Mukopolysaccaridose mit essentieller Thrombozytimie /
bilineareer Polycythimia Vera
Schilddrisenkarzinom

Takayasu arteriitis
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6.3 A3 Immunsuppressiva kategorisiert

Gruppe Zugewiesene Medikamente

Prednisolon Prednisolon
MTX Methotrexat

TNF Inhibitoren Adalimumab
Certolizumab
Eternacept
Fingolimod
Golilumab
Infliximab

Azathioprin Azathioprin

Tacrolimus & Everolimus

Bverolimus Tacrolimus

Andere Apremilast
Budesonid
Dasatinib
Dimethylfumarat
Entecavir
Glatirameracetat
Guselkmab
Hydrochloroquin
Hydroxyurea
iv. IeG
Ibrutinib
Ixekizumab
Leflunomid
Mycophenolatmofetil
Mycophenolsiure
Natalizumab
Ocrelizumab
Peg-Interferon beta
Rituximab
Secukinzmab
Siponimod
Sirolimus
Sulfasalazin
Tofacitinib
Upadacitinib
Ustekinumab
Vedolizumab
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