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SEROCoV-POP: aktuelle Seropravalenz-Studie in Genf
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Erhebungen zur Seropravalenz sind von zentraler Bedeutung, um den Anteil der

Bevolkerung zu bestimmen, der tatsachlich mit SARS-CoV-2 infiziert wurde, tiber
die Zahl der offiziell bestatigten Fille hinaus. Im Kanton Genf lauft seit April eine

grosse Seropravalenz-Studie.

Einfiihrung

Innerhalb weniger Monate hat sich die COVID-19-Pan-
demie in mehr als 200 Landern auf der ganzen Welt
ausgebreitet und mehr als 5 Millionen bestatigte SARS-
CoV-2-Infektionen verursacht [1]. Allerdings stellen
diese gemeldeten Fille moglicherweise nur die Spitze
des Eisbergs dar, wie die Ergebnisse der ersten Erhe-
bungen zur Seropridvalenz — oder zur bevolkerungsbe-
zogenen Prdvalenz von SARS-CoV-2-Antikdrpern - aus
mehreren Lindern vermuten lassen [2-9]. Im Kanton
Genf fiihren wir seit April eine grosse, fiir die Allge-
meinbevolkerung reprisentative Seroprédvalenz-Stu-
die (SEROCoV-POP) durch. Diese Studie lauft iber eine
Gesamtdauer von 12 Wochen zwischen April und Juni
mit etwa 500 bis 700 getesteten Personen pro Woche.
Die vorldufigen Ergebnisse dieser Studie zeigen, dass
der Anteil der Genfer Bevolkerung, der seit Beginn der
Epidemie mit dem Virus infiziert wurde, etwa zehnmal
so hoch ist wie die bis zum 21. Mai 2020 5125 offiziell
gemeldeten Fille [10, 11]. Diese Diskrepanz zwischen
der Zahl der entdeckten Félle und dem tatsédchlich infi-
zierten Bevolkerungsanteil kann unter anderem durch
das vielfdltige klinische Bild der Infektion, einschliess-
lich des signifikanten Anteils asymptomatischer oder
oligosymptomatischer Formen [12], und durch die
begrenzte Verfiligbarkeit von Screening-Tests erklart
werden.

Serologie

Bisher gibt es zwei Hauptmethoden zum Nachweis ei-
ner Infektion mit SARS-CoV-2.

SWISS MEDICAL FORUM - SCHWEIZERISCHES MEDIZIN-FORUM 2020;20(27-30):422-427

Published under the copyright license “Attribution — Non-Commercial — NoDerivatives 4.0”. No commercial reuse without permission.

1. Die RT-PCR-Analyse («reverse transcription poly-
merase chain reaction»), meist basierend auf Nasen-
Rachen-Abstrichen, kann durch Nachweis von spe-
zifischen SARS-CoV-2-Genen in der entnommenen
Probe das Vorhandensein des Virus nachweisen,
wodurch eine aktuell vorhandene Infektion besta-
tigt wird.

2. Serologische Tests an vendsem Blut oder Kapillar-
blut kdnnen das Vorhandensein von spezifischen
Antikodrpern (oder Immunglobulinen) gegen SARS-
CoV-2 nachweisen. Anti-SARS-CoV-2-Immunglobu-
line vom Typ M (IgM) und G (IgG) werden von den
Immunzellen eines infizierten Individuums durch-
schnittlich 11-14 Tage nach der Infektion, in den al-
lermeisten Fallen spétestens nach drei Wochen [13—
15] sezerniert; sie weisen auf eine zuriickliegende
Infektion oder das Ende der akuten Phase hin. Diese
zwei- bis dreiwOchige Verzogerung zwischen der
Diagnose durch RT-PCR und der Serologie zeigte
sich auch in den Medien zu Beginn der Pandemie,
wo zuerst das RT-PCR-Screening starke Beachtung
fand, bevor sich ein weltweites Interesse an serolo-
gischen Tests entwickelte.

Die Serologie ist eine Methode zum Nachweis von IgA-,

IgM- und IgG-Antikorpern im Blut, die sich an ver-

schiedene Proteine in einem Mikroorganismus binden

konnen. Es gibt mehrere Methoden fiir den Nachweis

dieser Antikorper, einschliesslich «enzyme linked im-

munosorbent assay» (ELISA), «chemiluminescent im-

munoassay» (CLIA) und Schnelltests, die als «lateral

flow immunoassay» (LFIA) oder «lateral flow assay»

(LFA) bezeichnet werden [16]. Die von diesen Antikor-
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pern hauptsiachlich erkannten Proteine sind das
«Spike»-Protein (S), das Nukleokapsid-Protein (N) und
die «receptor binding domain» des S-Proteins (S1 oder
RBD) [17].

Seroprivalenz-Studien

Wéhrend einer Epidemie ermdoglicht die serologische
Untersuchung einer reprasentativen Stichprobe einer
Population die Beurteilung der Pravalenz seropositiver
Personen oder des Anteils von Personen in dieser
Population mit Antikérpern gegen das Virus, auch als
«Seroprdavalenz» bezeichnet. Unter der Annahme, dass
die Zahl der Personen mit Antikérpern der Zahl der in-
fizierten Personen entspricht, ermoglichen diese Sero-
pravalenz-Erhebungen eine Einschitzung des Anteils
einer Bevolkerung, die dem Virus ausgesetzt war.
Immunglobulin G (IgG) kann als biologischer Marker
fiir eine langfristige Immunitat gegen einen spezifi-
schen Erreger verwendet werden, die manchmal jahre-
lang anhalt, wie im Fall von IgG gegen Windpocken [18]
oder Dengue-Fieber [19]. Im Gegensatz zu den IgG-Anti-
korpern werden IgA und IgM kurz- bis mittelfristig
produziert und sind oft weniger spezifisch und daher
fiir Seropriavalenz-Untersuchungen weitaus weniger
niitzlich [20]. Was die spezifischen IgG-Antikorper ge-
gen SARS-CoV-2 betrifft, so sind ihre Lebensdauer und
der Grad des Immunschutzes, den sie gegen eine Re-
infektion verleihen, bis heute noch unbekannt. IgG,
das als Reaktion auf andere Viren sezerniert wird,
kann jedoch kiirzer nachweisbar sein, wie dies bei den
meisten humanen Coronaviren (HCoV) der Fall ist, die
haufig fir Infektionen der oberen Atemwege verant-
wortlich sind. Eine Studie aus dem Jahr 1990 [21] zeigte,
dass ein Jahr nach der Infektion mit dem Coronavirus
229E eine erneute Exposition gegeniiber demselben
Virusstamm bei sechs von neun Freiwilligen zu einer
erneuten Infektion fiihrte, jedoch ohne Symptome zu
verursachen. Es konnen auch Parallelen zur SARS-CoV-
Epidemie (schweres akutes respiratorisches Syndrom)
von 2003 gezogen werden, nach der Anti-SARS-CoV-IgG
im Durchschnitt 2-4 Jahre nach der Infektion nachge-
wiesen werden konnten [22]. Wenn sich herausstellt,
dass die Lebensdauer von Anti-SARS-CoV-2-IgG dhnlich
ist und diese Antikorper tatsachlich eine zumindest
teilweise Immunitdt gegen eine neue Infektion bieten,
dann wire die Herdenimmunitdt eine Moglichkeit, die
Epidemie zu stoppen.

Die Schwelle der Herdenimmunitat (ob natiirlich er-
langt oder durch Impfung erginzt), die zur Bekdmp-
fung eines Ausbruchs erforderlich ist, variiert je nach
Erreger. Sie kann auf der Basis der Basisreproduktions-
rate (Ro) geschdtzt werden, d.h. der theoretischen An-
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zahl von Personen, die von einem mit einem bestimm-
ten Erreger infizierten Individuum in einer Population
infiziert wurden, die fiir den betreffenden Erreger
vollig empféinglich (d.h. nicht immun) ware [23]. Bei
einem Ro von 2 wiirde beispielsweise jedes infizierte
Individuum den Erreger auf zwei Personen in seiner
Umgebung iibertragen. Die Ubertragbarkeit eines
Krankheitserregers variiert je nach Umgebung und Po-
pulation, in der er zirkuliert, weshalb das Konzept der
effektiven Reproduktionsrate (R;) eingefiihrt wurde,
das eine partielle Immunitét der Population gegen ei-
nen Krankheitserreger tiber den Zeitraum der Infekti-
onszeit berticksichtigt [23]. R; weist daher notwendi-
gerweise geographische und zeitliche Variationen in
Abhidngigkeit von der Entwicklung der Herdenimmu-
nitdt auf, wobei eine R; mit zunehmender Herdenim-
munitdt der umgebenden Population abnimmt. In ei-
nem epidemischen Kontext ist es daher das Ziel, einen
Rt unter 1,0 zu erreichen, um die Ausbreitung des Erre-
gers zu stoppen. Fiir SARS-CoV-2 wurde die Schwelle
der Herdenimmunitat, die erforderlich ist, um die Epi-
demie zu stoppen (ohne Massnahmen zur sozialen Di-
stanzierung), auf 55-75% der Bevolkerung geschatzt, bei
einer geschitzten R, zwischen 2 und 3 [24]. Die Uberwa-
chung der Seropravalenz in der Gemeinschaft wiirde es
ermoglichen, festzustellen, wann diese Schwelle der
Herdenimmunitat erreicht ist, und die Massnahmen
des o6ffentlichen Gesundheitswesens entsprechend an-
zupassen [25].

Wie niitzlich sind Seropriavalenz-Erhebun-
gen im Zusammenhang mit SARS-CoV-2?

In der Vergangenheit wurden Seropridvalenz-Studien
eingesetzt, um das Ausmass von Virusepidemien und
die Wirksamkeit von Impfprogrammen zu beurteilen.
Eine 2015 in Sierra Leone durchgefiihrte Querschnitts-
Seropravalenz-Studie zum Ebola-Virus erlaubte es, den
Anteil der asymptomatischen Infektionen, die zur Aus-
breitung der Epidemie beitragen kénnten, einzuschat-
zen [26]. Eine Literaturiibersicht tiber Seropravalenz-
Studien zu Masern und Rételn zwischen 2000 und 2016
in 36 verschiedenen Landern ergab ein erhohtes Infek-
tionsrisiko bei der Migrationsbevolkerung und den
15- bis 30-Jahrigen [27]. Im Hinblick auf SARS-CoV-2 hat
die Weltgesundheitsorganisation (WHO) offiziell die
Durchfiihrung von Seroprévalenz-Erhebungen in den
von der Pandemie betroffenen Lindern empfohlen, um
die epidemiologischen und serologischen Charakteris-
tika des neuen Virus zu erforschen [28].

Die Kenntnis der Seropravalenz von SARS-CoV-2-Infek-
tionen ist nicht nur auf kantonaler Ebene, sondern
auch auf nationaler und globaler Ebene von wesentli-

EMHMedia

See: http://emh.ch/en/services/permissions.html



cher Bedeutung. Sie ermdglicht es, das Ausmass der
Pandemie zu verstehen und damit den Anteil der
schweren Falle und die tatsachliche Mortalitat des Vi-
rus zu beurteilen, indem die tatsdchliche Zahl der In-
fektionen und nicht nur die bestatigten Falle als Nen-
ner genommen wird. Analog dazu kann der Anteil der
asymptomatischen und oligosymptomatischen Fille
berechnet werden, die mit dem aktuellen Screening-
System nicht erfasst werden. Die Schatzung der Sero-
pravalenz ermdglicht es auch, das Infektionsrisiko
nach Altersgruppen zu bestimmen, was mit bestatig-
ten Fallen allein nicht moglich ist, da es sich tiber-
wiegend um schwerere klinische Verldufe handelt, von
denen altere Menschen oder Menschen, die an be-
stimmten chronischen Krankheiten leiden, tiberpro-
portional stark betroffen sind. Durch die Kombination
von Serologien mit Fragebogen zu soziodemographi-
schen, gesundheitlichen und verhaltensbezogenen As-
pekten konnen Seropravalenz-Untersuchungen dari-
ber hinaus Risikofaktoren fiir eine SARS-CoV-2-Infektion
und fir den Schweregrad des klinischen Verlaufs auf-
zeigen.

Schliesslich konnen bevolkerungsbezogene Seropréa-
valenz-Schidtzungen den Anteil der Bevolkerung vor-
hersagen, der noch fiir eine Infektion empfianglich ist,
bevor eine ausreichende Herdenimmunitét zur Ein-
dammung der Epidemie erreicht ist [29]. Diese Daten
sind fur die Ergreifung geeigneter Massnahmen im
Bereich der 6ffentlichen Gesundheit unerldsslich, die
gleichzeitig darauf abzielen, die Inzidenz niedrig ge-
nug zu halten, um eine Uberlastung der Strukturen
des Gesundheitswesens zu vermeiden, und die wirt-
schaftlichen, sozialen und gesundheitlichen Folgen zu
minimieren, die sich aus einer verlingerten Notwen-
digkeit von Schutzmassnahmen ergeben konnten [30].
Eine Studie des «Institut national de la santé et de la re-
cherche médicale» (Inserm) in Frankreich hat mehrere
Szenarien der Seuchenentwicklung in Abhéngigkeit
von verschiedenen Strategien zur Massnahmenlocke-
rung und der Seropravalenz zu Beginn des Lockdown
vorhergesagt [31], die aufzeigen, wie wichtig die Kennt-
nis dieser Variable fir die Umsetzung adaquater Ge-
sundheitsstrategien ist. So spricht beispielsweise eine
niedrige Seroprdvalenz in der Bevolkerung am Ende
der ersten Epidemiewelle, wie dies derzeit im Kanton
Genf der Fall ist, fiir eine sehr allmdhliche Lockerung
der Einddmmungs- und sozialen Distanzierungsmass-
nahmen, um einen Rebound-Effekt der Epidemie zu
vermeiden. Schliesslich wird in dem Masse, in dem
die westliche Welt allmdhlich beginnt, Lockerungen
der Ausgangsbeschrankungen vorzunehmen, eine
periodische Uberwachung der Seroprivalenz uner-
lasslich sein, ebenso wie die Inzidenz neuer Fille und
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die Zahl der Spitaleinweisungen und Todesfille, um
rasch auf eine mogliche zweite Epidemiewelle reagie-
ren zu koénnen.

Was ist iiber Seroprivalenz-Studien zu
SARS-CoV-2 weltweit bekannt?

In mehreren Landern laufen derzeit Seroprdvalenz-
Studien, aber bisher liegen nur wenige Ergebnisse vor.
Die derzeit verfligbaren Daten stammen in der Regel
aus Vorveroffentlichungen, der grauen Literatur oder
den Nachrichtenmedien. Die bisher verfligbaren
Studien stammen hauptsichlich aus Europa und den
Vereinigten Staaten, und die meisten haben zum Ziel,
reprasentativ fir die Allgemeinbevolkerung zu sein.
Aufgrund der durch die Pandemie verursachten Not-
situation ergibt sich die Studienpopulation meist aus
einer zweckmassigen (nicht zufélligen) Stichprobe,
manchmal mit kleinen Stichprobengrdssen, was zu
einer Reihe von Verzerrungen fiihren kann. Beispiels-
weise ist die Verwendung von Blutspenden einfach zu
implementieren, erfordert wenig logistische Organisa-
tion, ist nicht von der Teilnahmequote der Studienteil-
nehmer abhdngig und kann mehrmals wiederholt wer-
den. Sie fithrt jedoch hiufig zu einer Uberreprasentation
gesunder Personen [2]. Es ist mdglich, die Schitzungen
an die Zielpopulation anzupassen, wenn die Stichprobe
gross genug ist, aber diese Anpassung ist moglicher-
weise nicht bei allen gewilinschten Merkmalen mog-
lich und lasst Unterschiede unentdeckt, daher der
Wert einer addquaten Stichprobe von Anfang an.

Bevolkerungsstudien von Ende Februar bis Ende April
2020 (alle in Prapublikation) ergaben Seroprivalenz-
Schatzungen, die von 0,13% in Brasilien bis 3,0% in
Frankreich reichten [2-5, 32]. In stark betroffenen Regi-
onen wie Gangelt, Deutschland, und New York City,
USA, wurden Schétzungen von 15,5% [6] bzw. 21% [7] ver-
zeichnet. Schnelle Schatzungen in einkommensschwa-
chen farbigen Bevolkerungsgruppen im Nordosten der
Vereinigten Staaten haben sehr hohe Seropravalenz-
Raten von 27% und 31,5% ergeben [8,9]. Es wird vermu-
tet, dass diese Bevolkerungsgruppen einem hoéheren
Ubertragungsrisiko ausgesetzt sind, weil ihre Lebens-
und Arbeitsbedingungen es ihnen nicht erlauben,
Schutzmassnahmen einzuhalten. Studien tber wirt-
schaftlich, sozial und biologisch gefihrdete Bevolke-
rungsgruppen sollten geférdert werden, da sie unser
Wissen liber das Virus und seine Verbreitungsmecha-
nismen erweitern kénnen. Studien zu Epidemieaus-
briichen oder «Clustern» werden auch wertvolle Infor-
mationen tiber die Dynamik der Ubertragung liefern,
wie z.B. eine vorab verdffentlichte Studie an einem
Gymnasium im franzdsischen Departement Oise, im
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Epizentrum der Epidemie in Frankreich, die eine Sero-
pravalenz von 40,9% bei Schiilern, Lehrern und Mitar-
beitenden und von 10,9% bei Eltern, Briidern und
Schwestern von Schiilern zeigte [32].

Die Frage der Seropravalenz unter den im Gesund-
heitswesen Beschaftigten ist wichtig, weil sie gleich-
zeitig einem erhohten Infektionsrisiko ausgesetzt sind
und das Virus auf Patienten tibertragen konnen, von
denen ein erheblicher Anteil ein Komplikationsrisiko
haben kann. Bis heute wissen wir nicht genug tiber die
spezifischen Auswirkungen der verschiedenen Arten
von beruflicher Exposition und der Schutzmassnah-
men, die zum Schutz des Gesundheitspersonals ergrif-
fen wurden. In der Literatur und in Prapublikationen
haben drei Studien unterschiedliche Seropravalenzen
von 9,1% [33], 9,3% [34] und 1,6% gezeigt, moglicher-
weise abhdngig von den lokalen Hygienestandards
und deren Anwendung [35]. An den «Hoépitaux Univer-
sitaires de Genéve» (HUG) lauft seit Ende Marz eine
Seropravalenzstudie (SEROSARS2-HCW) einer Lang-
zeitkohorte, die alle freiwillig teilnehmenden Spital-
mitarbeitenden einschliesst. Ihr Ziel ist es, die Prava-
lenz der Seropositivitat unter den Spitalmitarbeitenden
zu beurteilen. Die kumulative Inzidenz von SARS-CoV-
2-Infektionen und Serokonversionen sowie der Anteil
asymptomatischer Infektionen werden ebenfalls un-
tersucht. Schliesslich wird die Studie die Pravalenz
und das relative Infektionsrisiko zwischen verschiede-
nen Berufskategorien und Gesundheitssektoren inner-
halb desselben Universitatsspitals untersuchen.

Ein Problem, das sich in den oben genannten Studien
zeigt, sind die Einschriankungen der derzeit verfiigba-
ren serologischen Tests, wie eine kiirzlich aufgetretene
Situation im Vereinigten Konigreich zeigt, wo 3,5 Milli-
onen Schnelltests, die zu Hause verwendet werden
konnen, kostenpflichtig bestellt wurden, sich jedoch
als qualitativ unzureichend mit einer Sensitivitdt von
nur 50-60% erwiesen haben [36, 37]. Das Hauptpro-
blem ist die Spezifitdt und der Anteil falsch positiver
Resultate. Wenn das Vorhandensein von Antikérpern
tatsdchlich einen Schutz vor einer Reinfektion bietet,
sollte die Anzahl falsch Positiver so weit wie moéglich
begrenzt werden, um eine riskante Exposition bei ei-
ner nicht immunen Person zu vermeiden. Die Spezifi-
tat mancher Tests kann jedoch durch Kreuzreaktivitat
mit anderen Coronaviren und respiratorischen Viren
vermindert werden (mit erhohtem Risiko von falsch
positiven Ergebnissen).

Je niedriger die Pravalenz einer Krankheit ist, desto
hoher kann die Rate der falsch positiven Resultate im
Vergleich zu den tatsdchlich positiven Féllen sein (der
positive Vorhersagewert hingt von der Privalenz der
Krankheit ab). Da viele Studien zeigen, dass die Sero-
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pravalenz von SARS-CoV-2 nach wie vor gering ist,
sollte die Spezifitat der Tests nahe bei 100% liegen. Die
Rate der falsch-negativen Ergebnisse, bezogen auf die
Empfindlichkeit, ist ebenfalls ein wichtiges Element
bei der Uberwachung der Seropravalenz und der Frage
der Herdenimmunitét. Die Empfindlichkeit von Anti-
SARS-CoV-2-Serologien hiangt vom Stadium der Infek-
tion ab, da die Antikorper (IgA, IgM und IgG) im Laufe
der Zeit variieren. Sie ist in der Regel in den ersten
Tagen nach dem Auftreten der Symptome niedrig. 15
bis 20 Tage nach der Infektion liegt die Sensitivitdt bei
den meisten kommerziell erhaltlichen serologischen
Tests, die in Seroprdvalenz-Studien verwendet werden,
im Bereich von 76,4% [5] bis 97% [34] oder sogar 100%
[38]. Die Entscheidung, einer hoheren Sensitivitat oder
Spezifitat Vorrang einzurdaumen, ist oft ein Kompro-
miss, und die Teststrategie muss optimiert werden,
um beide Kriterien zu erfiillen.

Die Koordination der verschiedenen Studien, die in
unserem Land im Gange sind, ist von wesentlicher Be-
deutung, um einen genauen Uberblick tber die Sero-
pravalenz von SARS-CoV-2 zu erhalten. Aus diesem
Grund hat die «Swiss School of Public Health» (SSPH+)
das Programm Corona-Immunitas (https://www.co-
rona-immunitas.ch/) ins Leben gerufen, eine Zusam-
menarbeit zwischen den wichtigsten Universititen
und Universitdtsspitalern der Schweiz, die einen Ver-
gleich und eine Zentralisierung der verfiigbaren Daten
ermoglicht [39]. Sie ermoglicht den Forschern auch
einen Meinungsaustausch tiber ihre Arbeitsmethoden
und fordert so die Ressourcenschonung und die Quali-
tat der Forschung.

SEROC0OV-POP: eine Bevolkerungsstudie
im Kanton Genf

Die SEROCoV-POP-Studie (Protokoll verfiigbar unter
www.covicare24.com), die am 6. April von den HUG
und der «Université de Geneéve» initiiert wurde, war
die erste bevolkerungsbezogene Seropriavalenz-Studie,
die in einem Schweizer Kanton in wiederholten Ab-
stinden durchgefithrt wurde [40]. Insgesamt dauert
die Studie 12 Wochen und hat zum Ziel, 7000 Teilneh-
mende zu rekrutieren. Die Ergebnisse der ersten finf
Wochen der Studie wurden kiirzlich in der medizini-
schen Fachzeitschrift Lancet veroffentlicht [41].

Die Rekrutierung erfolgt auf zufillige Einladung von
Personen aus der Datenbank der «Bus Santé»-Studie,
die seit 1992 an einer reprasentativen Stichprobe der
Bevolkerung in Genf durchgefiihrt wird und auf einer
jahrlichen Gesundheitsuntersuchung sowie auf ge-
sundheits- und soziodemographischen Fragebogen
beruht. Die Teilnehmer werden per E-Mail oder Post re-
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krutiert und konnen Personen ab 5 Jahren, die im sel-
ben Haushalt leben, mitbringen. Jeder Teilnehmer
kann nur einmal an der Studie teilnehmen und wird
mit einem kommerziell erhdltlichen Enzym-Immuno-
assay (ELISA) (Euroimmun AG, Liibeck, Deutschland),
der auf die S1-Domane des «Spike»-Proteins abzielt, auf
Anti-SARS-CoV-2 IgG-Antikorper getestet. Eine interne
Validierungsstudie zeigte eine Sensitivitit von 93%
und eine Spezifitdit von 100%. Fiir alle unbestimmten
und positiven ELISA-Ergebnisse wurde ein Bestati-
gungstest mittels Immunfluoreszenz durchgefiihrt.
Die Seroprédvalenz wurde mit Hilfe eines Bayes’schen
Regressionsmodells geschitzt, wobei die Leistung des
Tests berticksichtigt und an das Alter und Geschlecht
der Genfer Bevolkerung angepasst wurde.

In den ersten fiinf Wochen wurden 2766 Teilnehmer
aus 1339 Haushalten in die Analyse eingeschlossen, da-
von waren 16,4% unter 20 Jahre alt und 52,6% Frauen,
eine Verteilung dhnlich der des Kantons Genf. Die ge-
schitzte Seropravalenz betrug 4,8% (95% CI 2,4-8,0,
n=341) in der ersten Woche, 8,5% (5,9-11,4, n=469) in der
zweiten Woche, 10,9% (7,9-14,4, n=577) in der dritten
Woche, 6,6% (4,3-9,4, n=604) in der vierten Woche und
10,8% (8,2-13,9, n=775) in der finften Woche. Die Ent-
wicklung von Anti-SARS-CoV-2 IgG-Antikérpern dauert
zwischen 14 und 21 Tagen [16]. Da der Hohepunkt der
Epidemie (maximale tdgliche Inzidenz) in Genf am
2. April 2020 [11] erreicht wurde, entspricht dieser An-
stieg der Seropravalenz bis zu drei Wochen spiter
(Ende der dritten Studienwoche am 24. April) den er-
warteten Ergebnissen. Im Gegensatz zur Epidemie-
kurve, die nach Erreichen ihres Maximums oder
«Peaks» abnimmt, ist die Seropravalenz ein kumulati-
ver Wert, der tendenziell zu einem Maximalwert hin
ansteigt. Wenn das IgG bei Einzelpersonen jedoch
nicht langfristig persistiert, dann ist ein langsamer Ab-
fall der Seroprévalenz-Kurve zu erwarten (wahrschein-
lich iber mehrere Monate oder sogar Jahre).

Die vorldufigen Ergebnisse dieser Studie erlauben
mehrere wichtige Schlussfolgerungen fiir politische
Entscheidungstrager. Erstens ergibt die Studie die
Schatzung, dass bis zum Ende der fiinften Woche, dem
9. Mai 2020, im Kanton Genf 55000 Menschen Anti-
korper entwickelt hatten (ca. 11% von 500 000 Einwoh-
nern), wiahrend nur 5160 Félle durch RT-PCR bestatigt
wurden [42]. Diese Zahlen bedeuten, dass auf jeden be-
statigten Fall von COVID-19 im Kanton ungefdhr 11 In-
fektionen kommen wiirden. Bei 286 Todesfillen im Zu-
sammenhang mit COVID-19 zwischen dem 26. Februar
und dem 2. Juni schitzte eine kiirzlich vorveroffent-
lichte Studie auf der Grundlage der in unserer Studie
ermittelten Seropravalenz die Letalitdt der Infektion
auf 0,64% im Kanton Genf [46].
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Zweitens zeigt diese Studie, dass fiinf Wochen nach
dem Hohepunkt der bestdtigten Félle nur einer von 10
Genfer Einwohnern Antikorper gegen SARS-CoV-2 ent-
wickelt hatte. Wenn man also davon ausgeht, dass das
Vorhandensein von IgG-Antikorpern zumindest teil-
weise vor Reinfektionen schiitzt, deuten diese Ergeb-
nisse darauf hin, dass wir weit davon entfernt sind, die
zur Einddmmung der Epidemie erforderliche Herden-
immunitdt zu erreichen. Schliesslich ist diese Studie
einzigartig aufgrund ihres wiederholenden Charakters,
was uns erlaubt, die Entwicklung des serologischen Sta-
tus in der Erwachsenen- und Kinderpopulation Woche
fiir Woche und die Beziehung zwischen Inzidenz und
Messungen der Seropravalenz zu untersuchen.

Schlussfolgerung und Zukunfts-
perspektiven

Weitere Seroprivalenz-Erhebungen mit Untergruppen
der Bevolkerung sind im Kanton Genf im Gange oder
geplant. Die Studie SEROCoV-WORK (durchgefiihrt in
Zusammenarbeit mit den HUG, der «Association des
Cliniques Privées de Geneve», der Industrie-, Handels-
und Dienstleistungskammer und der «Ecole polytech-
nique fédérale de Lausanne» [EPFL]) hat zum Beispiel
zum Ziel, die Seroprivalenz in der Bevolkerung zu er-
mitteln, die wihrend des Lockdowns nicht in der Lage
war, die Prasenzarbeit am Arbeitsort einzustellen.
SEROCOV-VULNERABLES interessiert sich fiir die Prava-
lenz von SARS-CoV-2 bei klinisch gefahrdeten Menschen
(Menschen mit chronischen Krankheiten oder iiber
65 Jahre alt) oder sozial schwachen Menschen (Asyl-
suchende, Fliichtlinge, Menschen in prekdren sozio-
okonomischen Verhiltnissen). Eine Langzeitstudie zur
Seropravalenz bei Kindern im Kanton Genf wird mogli-
cherweise im nachsten Sommer beginnen. Die Ergeb-
nisse dieser Studien sowie weitere Analysen der in der
SEROCoV-POP-Studie erhobenen klinischen und sozio-
demografischen Daten — wie die Verteilung nach
geografischen Gebieten, Alterskategorien und Risiko-
faktoren oder die Untersuchung der innerfamilidren
Ubertragung von SARS-CoV-2 — werden unser Wissen
uber die Auswirkungen der Pandemie auf die verschie-
denen Gruppen vertiefen und uns so in die Lage ver-
setzen, gezielte Strategien im Bereich der 6ffentlichen
Gesundheit zu entwickeln.

Dartiiber hinaus wird den Teilnehmenden an all diesen
Studien die Moglichkeit geboten, im Laufe der Zeit
durch wiederholte Fragebogen auf der digitalen Platt-
form Specchio-COVID verfolgt zu werden, wo sie das
Auftreten neuer Symptome melden und gegebenen-
falls zur Wiederholung serologischer Tests aufgefor-
dert werden konnen. Die Auswirkungen der Pandemie
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auf die psychische Gesundheit und die wirtschaftliche
Situation dieser Teilnehmenden werden ebenfalls
langfristig durch thematische Fragebogen bewertet,
die in regelmadssigen Abstdnden verschickt werden.
Regionale Seroprédvalenz-Untersuchungen, die durch
das Programm Corona Immunitas der SSPH+ initiiert
wurden, laufen derzeit in anderen Regionen der
Schweiz, in den Kantonen Waadt, Ziirich, Freiburg,
Neuenburg, Tessin, Basel und St. Gallen, und richten
sich an die Gesamtbevolkerung oder an spezifische
Untergruppen, wie Kinder, dltere Menschen, Angeho-
rige der Gesundheitsberufe, Personen in systemrele-
vanten Berufen, die nicht zuhause bleiben konnen, so-
wie gefdhrdete Bevolkerungsgruppen. Die Ergebnisse
dieser Studien werden ein genaueres Bild des Anteils
der Schweizer Bevolkerung liefern, der tatsdchlich mit
dem Virus infiziert ist.

Trotz der weltweit zunehmenden Verfiigbarkeit von
Daten tiiber die Pravalenz von Anti-SARS-CoV-2-Anti-
korpern konnte bisher weder der Grad des Immun-
schutzes gegen Neuinfektionen noch seine Dauer be-
stimmt werden [43]. Nur eine Studie an Rhesusaffen in
China zeigte, dass 28 Tage nach der Primérinfektion
mit SARS-CoV-2 eine intratracheale Reexposition ge-
genliber dem Virus bei den Affen keine Reinfektion
verursachte [44]. Serologische Langzeitstudien, wie sie
fiir eine Untergruppe der SEROCoV-POP-Studienpopu-
lation geplant sind, werden es ermdglichen, die zeitli-
che Persistenz von Anti-SARS-CoV-2 IgG zu beurteilen
und mogliche Reinfektionen zu erkennen.
Schliesslich wird die Untersuchung der Dauer der hu-
moralen Immunitdt und ihrer Schutzfunktion von we-
sentlicher Bedeutung fiir die Durchfiihrung méglicher
Praventivmassnahmen sein, um eine neue Epidemie-
welle und eine Uberlastung der Strukturen des Ge-
sundheitswesens in den kommenden Monaten oder
sogar Jahren zu vermeiden. Die Bereitstellung von
«Immunzertifikaten», welche die Seropositivitdt oder
Seronegativitit jedes Individuums bescheinigen wiir-
den, wird derzeit am HUG untersucht. Wenn das Vor-
handensein von Antikorpern tatsdachlich Immunitat
gegen eine Reinfektion verleiht, konnten diese Be-
scheinigungen eine schrittweise Wiederaufnahme
wirtschaftlicher und sozialer Aktivitdten mit einem
hohen Infektionsrisiko primar bei geimpften Personen
ermoglichen. Es wurden jedoch viele Kritiken und
Warnungen zu dieser Moglichkeit gedussert, insbeson-
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dere wegen des Risikos, bereits bestehende sozio-
o0konomische Ungleichheiten zu verschirfen und zur
«freiwilligen» Infektion anzustiften [45]. Die Durch-
fiihrbarkeit und Akzeptanz solcher Massnahmen in-
nerhalb der Gemeinschaft muss noch bewertet wer-
den. Ohne bis zu einer verbindlichen Verwendung
solcher Immunzertifikate zu gehen, konnte die Kennt-
nis z.B. des seronegativen Status den Einzelnen weiter
ermutigen, die notwendigen praventiven Massnah-
men der sozialen Distanzierung und Hygiene einzu-
halten. Andererseits wiirde ein seropositiver Status in
Féllen, in denen Antikorper keinen Immunschutz bie-
ten, Personen dem Risiko eines unvorsichtigeren Ver-
haltens durch mogliche falsche Sicherheit aussetzen.
Zusammenfassend ldsst sich sagen, dass Seropra-
valenz-Erhebungen unerldsslich sind, um den Anteil
einer Population zu bestimmen, der tatsdachlich mit
SARS-CoV-2 infiziert wurde, und zwar Uiber die Zahl der
offiziell bestdtigten Fille hinaus, von denen man weiss,
dass sie heute weitgehend unterschitzt werden. Die
Seropravalenz liefert auch eine genauere Schatzung
des Anteils der asymptomatischen oder oligosympto-
matischen Fille, die von den derzeitigen Testsystemen
oft ibersehen werden. Sie ermoglicht auch die Berech-
nung der Letalitdtsrate, die sehr wahrscheinlich tber-
schitzt wird, wenn nur durch RT-PCR bestétigte Fille
im Nenner berticksichtigt werden. Wenn schliesslich
der durch IgG vermittelte Immunschutz nachgewiesen
wiirde, konnten die Seropravalenz-Erhebungen den
Zustand der kollektiven Immunitat aufdecken, was es
ermoglichen wiirde, Modelle fiir die Vorhersage der
Entwicklung von Epidemien und die Umsetzung geeig-
neter Strategien im Bereich der offentlichen Gesund-
heit zu entwickeln.
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