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Zusammenfassung

Einleitung

Bei Patient*innen mit Immunsuppression wird ein schwerwiegender Verlauf einer
SARS-CoV-19-Infektion erwartet. Zu jener Gruppe gehodren auch Patient*Innen mit
chronischen Lebererkrankungen oder einer Lebertransplantation. Die COVID-19-
Impfung wird Immunsupprimierten empfohlen. Aus diesem Grund wurden die
Nebenwirkungen der Impfungen sowie die COVID-19-Verlaufe bei jenen

Patient*innen untersucht.

Methoden

In der Stichprobe waren 77 Patient*innen (w=33, m= 44). Das Durchschnittsalter
lag bei 57 Jahren. Zu den hepatologischen Erkrankungen gehorten eine
Leberzirrhose, eine Autoimmunhepatitis, eine PBC, eine PSC oder ein Overlap
zwischen einer Autoimmunhepatitis und einer PBC oder einer PSC, eine
Entzindung der Leber, ein hepatozellulares Karzinom, der Zustand nach einem
hepatozelluldaren Karzinom, Metastasen oder ein Leberversagen. Zu den
gastroenterologischen Diagnosen gehorten neuroendokrine Neoplasien, eine

CED, eine zystische Fibrose, eine APECED oder eine chronische Enterokolitis.

Ergebnisse

Es gab vier COVID-19-Infektion vor Erhalt der ersten COVID-19-Impfung Die
Halfte war mannlich. Drei Personen hatten eine Leberzirrhose und eine Person
hatte eine transplantierte Leber. Eine Person war medikamentods

immunsupprimiert. Zwei der Patient*innen gaben einen Alkoholkonsum an. Es gab
keine COVID-19-Infektionen nach Erhalt der COVID-19-Impfungen.

94,8% (n=73) erhielten eine, 93,5% (n=72) zwei und 84,4% (n= 65) drei COVID-
19-Impfungen. Nach Erhalt der ersten Impfung hatten 60,3% (n=44)
Nebenwirkungen, nach Erhalt der zweiten waren es 62,5% (n=45) und nach Erhalt

der dritten COVID-19-Impfung hatten 72,3% (n=47) Nebenwirkungen. Die
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haufigsten Nebenwirkungen waren Lokalreaktionen, Schmerzen oder das

Auftreten einer MMA-Symptomatik.

Es wurde kein signifikanter Zusammenhang zwischen dem Auftreten einer
COVID-19-Infektion und den analysierten Faktoren festgestellt. Zwischen den
Impfstoffen und der jeweiligen Impfung zeigte sich ein signifikanter
Zusammenhang, welcher bei der ersten Impfung stark und bei der zweiten und
dritten mittelgradig war (p<,001). 23 Patient*innen lieRen einen Impftiter

bestimmen. 95,7% (n=22) bildeten sicher Antikorper.

Diskussion

Der Verlauf der COVID-19-Infektionen und die Nebenwirkungen nach Erhalt der
Impfungen waren mild. Die Zusammenhange zwischen den Impfstoffen und dem
Auftreten der Nebenwirkungen nach Erhalt von COVID-19-Impfungen, zeigen,
dass die Impfstoffe Einfluss auf das Auftreten von Nebenwirkungen haben

kénnten. Dennoch muss die StichprobengréfRe bericksichtigt werden.



Abstract

Introduction

In patients with immunosuppression a severe course of a SARS-CoV-19 infection
is expected. To this group also belong patients with chronic liver disease or a liver
transplantation. The COVID-19 vaccine is recommended to immunosuppressed.
Therefore the adverse effects of the vaccines and the courses of SARS-CoV-19-

infections were analysed in these patients.

Methods

In the sample were 77 patients (f=33, m=44). The average age was 57 years.
Hepatologic diseases included a liver cirrhosis, a autoimmune hepatitis, a pbc, aa
psc or an overlap between an autoimmune hepatitis a pbc or a psc, an
inflammation of the liver, a hepatocellular carcinoma, a condition after a
hepatocellular carcinoma, metastases or a liver failure. Gastroenterologic
diagnoses included neuroendocrine neoplasias, an inflammatory bowl disease, a

cystic fibrosis, APECED or a chronic enterocolitis.

Results

There were four COVID-19-infections before getting the first COVID-19-vaccine.
Half of them were male. Three patients had a liver cirrhosis and one a
transplanted liver. A person was medically immunosuppressed. Two patients
reported an alcohol consumption. There were no COVID-19-infections after getting
the COVID-19-vaccines.

94,8% (n=73) got one, 93,5% (n=72) two and 84,4% (n= 65) three COVID-19-
vaccines. After getting the first vaccine 60,3% (n=44) had adverse effects, after
getting the second one 62,5% (n=45) and after getting the third COVID-19 vaccine
72,3% (n=47) had adverse effects. The most common adverse effects were local
reactions, pain or the occurrence of symptoms like tiredness, faintness and

fatigue.



No significant association between the occurrence of a COVID-19 infection and
the analysed factors was noted. There was a significant association between the
serum and the vaccine which was strong at the first vaccine and medium at the
second and the third vaccine (p<,001). 23 patients had their vaccine titer

determined. 95,7% (n=22) formed antibodies with certainty.

Discussion

The course of the COVID-19 infections and the adverse effects after getting the
vaccines were mild. The associations between the vaccines and the occurence of
adverse effects after getting COVID-19 vaccines show that the choice of the
vaccine could influence the occurrence of adverse effects. Still, the sample size

has to be considered.
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Abkurzungen und deren Erklarung
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1 Einleitung

1.1 Leber

Die COVID-19-Impfung wird laut des Impfplans 2023 Personengruppen
empfohlen, welche gefahrdet sind, einen schwerwiegenden Verlauf von COVID-19
zu haben. Dazu gehéren Personen unter anderem Schwangere, Personen mit
einem Alter von mindestens 60 Jahren oder Personen mit einer Einschrankung
des Immunsystems wie zum Beispiel einer Transplantation , einer Therapie mit
Immunsuppressiva oder Autoimmunerkrankungen. Bei einer Einschrankung des
Immunsystems sollte eine Impftitermessung der neutralisierenden Antikérper
erfolgen, um den Impferfolg einzuschatzen. Jene Messung sollte mindestens
einen Monat nach Erhalt der dritten COVID-19-Impfung durchgefihrt werden.
Aktuell gibt es keinen festgelegten Impftiter-Wert, bei welchem man von einem
Impfschutz sprechen kann. Des Weiteren kann auch die Dauer des Impfschutzes

nicht vorausgesagt werden(1)

In einer Metaanalyse bzw. Metaregression von Petras et al., 2022, in welcher die
Effektivitat der COVID-19-Impfungen im Hinblick auf den Impfschutz untersucht
wurden, wurden als Risikofaktoren, die die Effektivitat der Impfungen
einschranken, unter anderem Komorbiditdten oder ein Alter Uber 65 Jahren
genannt. Zu den untersuchten Komorbiditaten gehorten zum  Beispiel

Lebererkrankungen, Transplantationen oder Karzinome(2)

1.1.1 Relevanz der Leber fur das Immunsystem

Die zwei relevanten Themen der Arbeit sind COVID-19 und die Nebenwirkungen
der COVID-19-Impfungen. Wenn Patient*innen mit einer transplantierten Leber,
einer chronischen Lebererkrankung oder einer Immunsuppression an COVID-19
erkranken oder eine Impfung zum Schutz vor der Infektion erhalten, welche das
Immunsystem beeinflusst, stellt sich die Frage, ob die Leber eine Rolle fur das

Immunsystem spielt.
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Die Leber besitzt unterschiedliche Funktionen. Sie tragt zum Stoffwechsel von
Kohlenhydraten oder Lipiden bei und sie kann Proteine produzieren. Sie spielt
eine immunologische Rolle fir den systemischen Kreislauf, da sie jenen von
korperfremden Antigenen oder Erregern befreit. Lokale Immunzellen schutzen die
Hepatozyten, in dem sie Erreger, die sich im Blut in den Sinusoiden befinden,
abtoten.(3)

In der Leber befinden sich die antigenprasentierenden Zellen. Zu jenen werden die
Endothelzellen der Lebersinusoide, die dendritischen Zellen und die Kupferzellen
gezahlt.(4)

Lymphozyten tragen sowohl zum angeborenen als auch zum erworbenen
Immunsystem bei. Fur Ersteres sind die unkonventionellen T-Zellen wie zum
Beispiel die natirlichen Killer-T-Zellen verantwortlich. Die B- und T-Lymphozyten
tragen zur Immunantwort des adaptiven Immunsystems bei.(4) Des Weiteren
werden in der Leber zum Beispiel Bestandteile des Komplementsystems
hergestellt. (5)

1.1.2 Epidemiologie von Lebererkrankungen

Zu Beginn wird die Statistk zu relevanten Erkrankungen der Leber
veranschaulicht. Im Jahr 2017 waren weltweit 1,5 Milliarden Menschen von einer
chronischen Lebererkrankung oder einer Leberzirrhose betroffen. Die haufigsten
Erkrankungen waren eine nicht alkoholische Lebererkrankung mit 60%, Hepatitis-
B mit 29% und die alkoholische Lebererkrankung mit 2%. (6)

3,5 % der Tode werden weltweit durch die Leberzirrhose und Leberkarzinome
verursacht.(7) Hinsichtlich der Inzidenz war das Leberkarzinom im Jahr 2015

weltweit das sechsthaufigste Karzinom. (8)

Die geschatzte Pravalenz der nicht alkoholischen Fettlebererkrankung liegt global
bei 25% der Erwachsenenbevdlkerung. (9) Global gibt es pro Jahr circa 1,5
Millionen Hepatitis-A-Falle in  Kliniken. (10) Laut der WHO hatten
schatzungsweise 3,5 % der Weltbevolkerung im Jahr 2015 eine chronische
Hepatitis-B-Infektion. Die geschatzte Pravalenz der Hepatitis C-Infektion lag im
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Jahr 2015 bei 1% weltweit. (11) Die Zahl der mit Hepatitis D-Infizierten liegt
weltweit bei 15 Millionen Personen. (12) Die Inzidenz der Hepatitis E-Infektionen
lag im Jahr 2005 in Asien und Afrika bei circa 20,1 Millionen Infektionen. Die Zahl
bezieht sich dabei auf die Genotypen 1 und 2 des Hepatitis-E-Virus. (13)

1.1.3 Immundysfunktion bei einer Leberzirrhose

Die Bedeutung der Leber fur das Immunsystem wurde erlautert. Nun wird erklart,

wie sich das Immunsystem bei Patient*innen mit einer Lebererkrankung verandert.

Aus einer chronischen Leberschadigung resultiert eine Fibrose und in weiterer
Folge eine Leberzirrhose.(14) Bei Patient*innen mit Leberzirrhose findet man eine
Immundysfunktion. Es entsteht ein Entzindungsprozess, zu welchem die
Schadigung der Leber beitragt. Die Schadigung der Leber ist ein Faktor, der zu
einem systemischen Entziindungsprozess fahrt. Folglich werden
proinflammatorische Zytokine vermehrt gebildet. Bei einer Leberzirrhose ist die
Immunantwort von systemischen Zellen beschadigt. Dies tragt zum Entstehen

einer Immundefizienz bei.(4)

Bei einer Leberschadigung zeigt sich eine Verminderung der Zahl der Kupffer-
Zellen. (15) Marquez et al., 2009 wiesen in einer Studie unter anderem eine
Erhohung der Monozyten-Anzahl bei Patient*innen mit Leberzirrhose nach. (16)
Doi et al.,, 2012 zeigten bei Patient*innen mit einer Hepatits C und einer
Leberzirrhose, dass bei einer Leberzirrhose eine Verminderung der Anzahl der B-
Zellen auftritt.(17)

1.1.4 Impfungen bei Immunsuppression

Aufgrund der Einschrankungen des Immunsystems, die Patient*Innen mit einer
Immunsuppression haben, sind Impfungen fir jene relevant. Zur Darstellung des
Ansprechens auf Impfungen bei Patientinnen mit Immunsuppression, wurden
sieben Studien herangezogen. Eine Interventionsgruppe mit Immunsupprimierten

Patient*Innen wurde einer gesunden Kontrollgruppe gegentbergestellt. Untersucht
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wurden Impfungen gegen SARS-CoV-2, Influenza-A und Influenza-B und
Pneumokokken Die  Patient*lnnen  der Interventionsgruppen  nahmen
Immunsuppressiva ein, hatten ein transplantietes Organ oder eine

immunsupprimierende Vorerkrankung. (18-24)

Grupper et al., 2021 untersuchten bei Patient*innen mit einer transplantierten
Niere und einer gesunden Kontroligruppe das Ansprechen auf die BNT162b2-
Impfung von Pfizer-BioNTech gegen SARS-CoV2. Die Patient*innen hatten zum
Teil auch ein Leber- oder Pankreastransplantat. Die Immunantwort auf die
Impfung wurde mit Hilfe der durchschnittlichen Hohe der Anti-Spike-IgG-Antikérper
gemessen. Es bildeten 37,5% der Interventionsgruppe und 100% der
Kontrollgruppe Antikorper. Die Interventionsgruppe hatte einen niedrigeren
Antikorpertiter.(18)

Monin et al., 2021 untersuchten bei Patient*Innen mit Krebs sowie einer gesunden
Kontrollgruppe das Ansprechen auf die BNT162b2-Impfung von Pfizer-BioNTech.
Die Patient*innen erhielten zwei Impfungen. Ein Teil der Probanden erhielt die
zweite Impfung 21 Tage nach der ersten, der andere erhielt einen Booster zwolf
Wochen nach Erhalt der Impfung. Die Uberprifung des Ansprechens erfolgte mit
Hilfe der Bildung von IgG-Antikorpern gegen das S-Protein. Die
Interventionsgruppe wurde in zwei Untergruppen aufgeteilt, in Patient*Innen mit
solidem Karzinom und hamatologischem Karzinom. In der Gruppe der
Patient*innen ohne Booster bildeten 30% der Gruppe mit einem soliden Karzinom,
11% der Gruppe mit einem hamatologischen Karzinom und 86% der
Kontrollgruppe Antikdrper. Bei den Patienten*innen mit einem Booster bildeten
95% der Patient*Innen mit einem soliden Karzinom und 60% der Patient*innen mit
einem hamatologischen Karzinom Antikorper. In der Kontroligruppe waren es
100%. (23)

Simon et al, 2021 untersuchten die Immunantwort auf die BNT162b2-Impfung bei
Patient*innen mit immunvermittelten entziindlichen Erkrankung und einer
gesunden Kontrollgruppe. Die Interventionsgruppe enthielt Patient*Innen mit
rheumatoider Arthritis, chronisch entzindlichen Darmerkrankungen, Psoriasis,
Spondyloarthritis sowie systemischen immunvermittelten Erkrankungen. Die

Patient*Innen erhielten eine bis zwei Impfdosen. Das Ansprechen wurde unter
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anderem mit Hilfe der IgG Antikdrper auf das Spike-Protein gemessen. In der
Kontrollgruppe bildeten 100 % Antikorper. In der Interventionsgruppe bildeten 94%
Antikorper.(21)

Manuel et al., 2011 untersuchten das Ansprechen auf die Influenza A-Impfung
vom Typ H1N1/09 bei Patient*innen mit einer Leber- oder Nierentransplantation
oder einer HIV-Infektion und einer gesunden Kontroligruppe. Die
Interventionsgruppe erhielt zwei Dosen der Impfung, die Kontrollgruppe dagegen
eine. Das Ansprechen wurde mit Hilfe der Serokonversionsrate, dem
Serokonversionsfaktor und der Seroprotektionsrate gemessen. Beim letzten
Messzeitpunkt lag die Serokonversion bei den Patient*innen mit solider
Organtransplantation bei 52%, in der Gruppe mit HIV-Patient*Innen dagegen bei

87%. Von der Kontrollgruppe zeigten 77% eine Serokonversion.(19)

Sanchez-Fructuoso et al., 2000 untersuchten bei Patient'innen mit einer
Nierentransplantation und einer gesunden Kontrollgruppe das Ansprechen auf die
Influenza A-Impfung vom Typ A/Wuhan/359/95 (H3N2), A/Singapore/6/86(H1N1)
sowie auf Influenza B-Impfung vom Typ B/Beijing/184/93. Die Patient*innen
erhielten eine Impfung. Zur Messung des Ansprechens wurden der Antikorper-
Titer und die Serokonversion herangezogen. In Bezug auf die Influenza-A-Impfung
hatten 46,2% der Interventionsgruppe und 69% der Kontrollgruppe protektive
Antikorper-Titer. Gegen die Influenza-B-Impfung bildeten 20,5% der
Interventionsgruppe und 44,8% der Kontrolligruppe Antikorper. (24)

Melmed et al,, 2010 intersuchte bei Patient*Innen mit chronisch entzindlichen
Darmerkrankungen und einer gesunden Kontrollgruppe die Immunantwort auf den
23-valenten-Polysaccharid-Impfstoff gegen Pneumokokken. Die
Interventionsgruppe war unterteilt in Patient*innen mit einer Therapie mit
Immunmodulatoren sowie TNF-Blockern und einer Gruppe ohne eine Therapie mit
Immunsuppressiva. Die Immunantwort wurde mit Hilfe des Impfungstiters
gemessen. Von der Gruppe mit der Immunsuppressiva-Einnahme zeigten 45 %
eine Immunantwort und von der Gruppe ohne Immunsuppressiva-Einnahme

waren es 80%. 85% der Kontrollgruppe zeigten eine Immunantwort.(20)

Korth et al., 2021 untersuchten das Ansprechen auf die BNT162b2-Impfung gegen

SARS-CoV-2 bei Patient'innen mit Nierentransplantation und einer gesunden
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Kontrollgruppe. Die Patient*innen erhielten zwei Dosen der Impfung. Gemessen
wurden dabei die IgG-Antikbrper gegen das Spike-Protein und der
durchschnittiche Titer der SARS-CoV-2-IgG. 22% der Interventionsgruppe
bildeten nach Erhalt der zweiten Impfung Antikorper, in der Kontrollgruppe waren
es 100 %. (22)

In den analysierten Studien konnte ein vermindertes Ansprechen bei
Immunsupprimierenden im Vergleich zu einer gesunden Kontrollgruppe gezeigt
werden.(18-24)

1.2 COVID-19

Der Virus, der SARS-CoV-2 verursacht, ist ein einstrangiger-RNA-Virus. Er wird zu
den Corona-Viren gezahlt.(25) Es wird angenommen, dass die Ubertragung von
SARS-Cov2 Uber Tropfchen erfolgt. (26) Der Virus interagiert dabei mit dem
ACE2-Rezeptor. (27) Der Rezeptor ist unter anderem am Endothel von kleinen

Blutgefallen oder in der nasopharyngealen Mucosa oder in der Lunge zu finden.
(28)

1.2.1 Einfluss von SARS-CoV-2 auf die Leber

Patient*Innen mit einer Lebererkrankung haben ein verandertes Immunsystem,
wie im vorherigen Kapitel erlautert wurde. Nun wird auf den Einfluss von COVID-

19 auf die Leber eingegangen.

Es wird angenommen, dass die Leber durch mehrere Mechanismen durch SARS-
CoV-2 geschadigt wird. (29) Liegt eine chronische Schadigung der Leber vor, wird
der ACE-2-Rezeptor vermehrt in der Leber exprimiert.(30) Bei Patient*innen mit
einer bestehenden COVID-19-Infektion kommt es im Rahmen einer
Immundysregulation unter anderem zu einer Lymphopenie. Des Weiteren flihren
Monozyten zu einer Uberschielfenden Bildung von pro-inflammatorischen
Zytokinen. (31) Der Virus verursacht eine degenerative Veranderung von
Zellen.(29)
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In einer Studie von Hartl et al.,2022 hatten Patient*innen mit nicht alkoholischer
Fettlebererkrankung oder einer nicht alkoholischen Steatohepatitis und einer
chronischen Lebererkrankung und COVID-19 Komplikationen wie zum Beispiel
cholestatische Leberschaden oder eine sekundar sklerosierende Cholangitis. (32)
In einer Studie von Zou et al., 2021 hatten Patient*innen mit einer chronischen
Hepatitis-B-Infektion sowie COVID-19 Komplikationen wie ein akutes-auf-

chronisches Leberversagen oder einen Schock.(33)

1.2.2 COVID-19-Nachweis

Wird die Infektion erkannt, konnen Patient*innen friher behandelt werden. In
Osterreich erfolgt die Testung gegen COVID-19 mit Hilfe von Antigen-Tests, oder
PCR-Tests. (34)

Bei der PCR-Testung erfolgt der Nachweis der viralen RNA. (35) Zunachst wird
eine komplementare DNA aus viralen Bestandteilen gebildet. Dabei erfolgt mit
Hilfe eines Enzyms die reverse Transkription der RNA des Viren-Genoms. Das

Produkt, die komplementare DNA, wird anschlieRend vervielfaltigt. (36)

Eine weitere Methode ist die Antigen-basierte Diagnostik. Dabei wird ein
Bestandteil oder Produkt des Erregers, in diesem Fall das Antigen, nachgewiesen.
Jene wird bei Verdachtsfallen herangezogen. Bei SARS-CoV-2 konnen Antigene
innerhalb von zwei Tagen nach Infektionsbeginn nachgewiesen werden. Der
Vorteil gegenuber der Antikdrper-Testung ist, dass hier die Testung friher erfolgen
kann. (36) Es erfolgt der Nachweis beispielsweise vom N-Protein oder S-Protein.
(39)

1.3 COVID-19-Impfungen

Als Nachstes wird auf die in Osterreich verwendeten COVID-19-Impfungen
eingegangen. Aktuell wird bei Erwachsenen Comirnaty® Omicron XBB.1.5 gegen
COVID-19 in der Dosierung 30 ug gegeben. Die Gabe der Impfung erfolgt ein Mal.
Es kdnnen auch Proteinimpfstoffe gegen die Omicron-Variante von COVID-19
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verabreicht werden. Bei Einschrankung des Immunsystems erfolgt nach der von
drei  Impfungen  zur  Grundimmunisierung die  Verabreichung einer
Auffrischungsimpfung.  Der  zeitliche Abstand zwischen einer Impfung
beziehungsweise einer Infektion und einer COVID-19-Impfung sollte mindestens
sechs Monate, bei Personen mit einer Einschrankung des Immunsystems oder
jenen von einem Alter von mindestens 60 Jahren nicht weniger als vier Monate

betragen.(1)

1.3.1 Impfungen

Bis zum Ende des Jahres 2021 waren in Osterreich die Impfungen Comirnaty®
von BioNTech/Pfizer, Spikevax® von Moderna, Vaxzevria® von AstraZeneca und

JCovden® von Johnson&Johnson zugelassen.(34)

Comirnaty® sowie Spikevax® zahlen zu den Impfungen vom mRNA-Typ.
Vaxzevria® und JCovden® dagegen stellen Impfungen mit einem rekombinanten
Adenovirus dar.(37) Mit Hilfe der in der mRNA enthaltenen Informationen der
mRNA-Impfungen, erfolgt die Produktion des Spike-Proteins des Virus.(38,39) Die
MRNA der Impfung wird in ein Antigen translatiert. (40)

Dabei wird das Spikeprotein des Virus auf einem Adenovirus exprimiert. Der
Vektor enthalt die Informationen zur Produktion des Spike-Proteins. Das Gen zu
SARS-CoV-2 wird mit Hilfe des Vektors in die Wirtszellen Ubertragen, wo die
Produktion des Spikeproteins erfolgt. (41,42)

Bei allen vier Impfungen erfolgt die Produktion des Spike-Proteins mit einer
darauffolgenden Erkennung durch das Immunsystem. Mit Hilfe von Antikorpern,
die gebildet werden, sowie der Aktivierung von T-Zellen erfolgt der Angriff des
Proteins. (38,39,41,42) Der Schutz, der durch die Impfungen verursacht wird,
hangt mit dem durchschnittlichen Spiegel der neutralisierenden AntikGrpern gegen
SARS-CoV-2 zusammen. (43)
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1.3.2 Nebenwirkungen der COVID-19-Impfungen

Im Folgenden wird auf die Nebenwirkungen der in Osterreich verwendeten
Impfung zur Pravention von COVID-19 eingegangen, welche von der European

Medicines Agency (EMA) beschrieben werden.

Die EMA gibt an, dass die Nebenwirkungen bei allen vier Impfungen, Comirnaty®,
Vaxzevria®, Spikevax® und JCovden®, einige Tage anhalten. (38,39,41,42). Im
Folgenden werden die Nebenwirkungen genannt, die bei mehreren der Impfungen

beschrieben werden.

Mehr als 10% der Geimpften haben laut der EMA beim Erhalt von einer der vier
Impfungen Kopfschmerzen, Mudigkeit oder Muskelschmerzen als
Nebenwirkungen oder Schmerzen im Bereich der Injektionsstelle. Eine weitere
Nebenwirkung ist Ubelkeit. (38,39,41,42) Fieber, Schiittelfrost oder
Gelenksschmerzen treten nach dem Erhalt von Comirnaty®, Vaxzevria® oder
Spikevax® auf.(38,39,41)

Bis zu 1 % der Geimpften, die Spikevax®, Vaxzevria® oder JCovden® erhalten,
haben laut EMA ein Schwindelgefiihl.(39,41,42) Bei 0,1 % der Geimpften kann in
allen vier Fallen eine Facialisparese auftreten. (38,39,41,42) Eine weitere
Nebenwirkung ist eine Parasthesie. Jene wurde nach dem Erhalt von Spikevax®,
Comirnaty® oder JCovden® angegeben.(38,39,42)

Bei bis zu 0,01 % der mit Vaxzevria®-oder JCovden® Geimpften tritt eine
Thrombose auf. Eine weitere Nebenwirkung ist das Guillian-Barré-Syndroms.
(41,42) Bei Spikevax® und Comirnaty® treten mit der gleichen Haufigkeit eine
Perikarditis oder Myokarditis als Nebenwirkung auf. (38,39) In seltenen Fallen
konnen die beiden letzten Nebenwirkungen auch beim Erhalt der JCovden®-

Impfung vorkommen.(42)

Bei manchen Patient*innen kdnnen beim Erhalt von Vaxzevria® oder JCovden®
eine transverse Myelitis oder eine Immunthrombozytopenie auftreten. (41,42) Die
EMA gibt an, dass Patient*innen in seltenen Fallen beim Erhalt von einer der vier

Impfungen allergische Reaktionen als Nebenwirkung haben kénnen. (38,39,41,42)
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1.4 Ziele

Immunsupprimierte Patient*innen haben ein hoheres Risiko fur Infektionen,
weshalb jene Patient*innengruppe einen guten Schutz gegenlber Infektionen
braucht. Das Ziel der Arbeit war es festzustellen, ob Patient*innen mit einer
Lebertransplantation, chronischen Lebererkrankungen oder einer
Immunsuppression einen schwerwiegenden COVID-19-Verlauf nach Erhalt der
COVID-19-Impfungen haben. Es sollte festgestellt werden, ob die verfugbaren
COVID-19-Impfungen vor einer COVID-19 Infektion schitzen. Des Weiteren sollte

die Sicherheit der Impfungen im Hinblick auf Nebenwirkungen analysiert werden.

Aus diesem Grund wurde der Zusammenhang zwischen bestimmten Faktoren und
dem Auftreten einer COVID-19-Infektion bzw. dem Auftreten von Nebenwirkungen
nach dem Erhalt einer COVID-19-Impfung analysiert. Zu den untersuchten
Faktoren gehdrten das Geschlecht, eine Leberzirrhose, eine Lebertransplantation,
zusatzliche Komorbiditaten, die Einnahme von Immunsuppressiva sowie das
Auftreten von Nebenwirkungen nach einer Immunsuppressiva-Einnahme,
zusatzliche und der Alkoholkonsum. Hinsichtlich des Auftretens von
Nebenwirkungen nach Erhalt einer ®-19-Impfung war der Impfstoff ein

zusatzlicher Faktor, der untersucht wurde.

Die HauptzielgroRen waren der relative Anteil an Patient*innen mit einer COVID-
19-Infektion nach Erhalt der COVID-19-Impfungen, der Anteil an Patient*innen mit
Nebenwirkungen nach Erhalt der COVID-19-Impfungen sowie die Werte der
Zusammenhangsmalle zwischen den oben genannten Zusammenhangen. Die
Datenerhebung erfolgte mit Hilfe einer telefonischen Befragung sowie Erganzung

der Daten mit Hilfe des Krankenhausinformationssystems MEDocs®.
Fir die Analyse der Zusammenhange galten folgende Nullhypothese:

1. Es besteht kein Zusammenhang zwischen dem Auftreten von
Nebenwirkungen nach dem Erhalt der 1. COVID-19-Impfung und Faktoren.

2. Es Dbesteht kein Zusammenhang zwischen dem Auftreten von
Nebenwirkungen nach dem Erhalt der 2. COVID-19-Impfung und Faktoren.

3. Es besteht kein Zusammenhang zwischen dem Auftreten von

Nebenwirkungen nach dem Erhalt der 3. COVID-19-Impfung und Faktoren.
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4. Es besteht kein Zusammenhang zwischen dem Auftreten einer COVID-19-

Infektion nach Erhalt von COVID-19-Impfungen und Faktoren.

2 Material und Methoden
2.1 Stichprobe und Studiendesign

Die Studienteiinehmer*innen waren Patient*innen, die am Universitatsklinikum
Graz auf der Abteilung fur Gastroenterologie und Hepatologie in Behandlung
waren und dort fir den Erhalt der COVID-19-Impfungen angemeldet waren. Es
handelte sich um eine retrospektive Studie. Die Studie (EK Nummer 32-431 ex
19/20) wurde am 26. April 2021 von der Ethikkommission der Medizinischen
Universitat Graz genehmigt. Das Votum wurde am 07.06.2023 erneuert (Erneuerte
EK-Nummer: 32-431 ex 19/20 1249-2020).

2.2 Einschlusskriterien

Patient*innen wurden in die Befragung eingeschlossen, wenn sie alter als
achtzehn Jahre waren und sowohl die mundliche als auch die schriftliche
Einwilligungserklarung korrekt gegeben wurden. Die Patient*innen mussten
einwilligungsfahig sein. Im Anhang der Diplomarbeit sind der Fragebogen, das

Informationsschreiben sowie die Einwilligungserklarung zu finden.

2.3 Datenerhebung

Die Daten der Patient*innen wurden von der Leberambulanz der Abteilung far
Gastroenterologie und Hepatologie des Universitatsklinikums Graz in einem Word-
Dokument sowie in Excel-Dokumenten bereitgestellt. Die Patient*innen, die im
Word-Dokument enthalten waren, wurden telefonisch kontaktiert und Uber die

Studie informiert. Es wurde eine mindliche Einverstandniserklarung eingeholt und
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die schriftiche Einverstandniserklarung sowie das Informationszuschreiben der

Studie per Post zugesendet. Die Daten wurden mit Hilfe von MEDocs® erganzt.

2.4 Vorgehen und untersuchte Parameter

Die Patient*innen wurden kontaktiert. Bei der Befragung wurde ein Fragebogen

herangezogen, welchen ich erganzt habe.

Die Patient*innen wurden hinsichtlich inrer Lebererkrankung, den
Vorerkrankungen und den eingenommenen Medikamenten befragt. Bei Letzteren
wurden zusatzlich die Dosis, die Einnahmefrequenz und das Auftreten von
Nebenwirkungen unter der Einnahme von Immunsuppressiva, sowie
Behandlungsschritte im Falle des Auftretens der genannten Nebenwirkungen

notiert.

In Bezug auf COVID-19 wurden der Infektionsstatus vor und nach der Impfung,
Symptome wahrend der Infektion, die Nachweismethode der Infektion, die Anzahl
der COVID-19-Infektionen, die medizinische Behandlung wahrend der Infektion,
der Impfstatus und Nebenwirkungen nach der Impfung ermittelt. In Bezug auf
Letztere wurden das Impfdatum, der Impfstoff und der Ort der Impfung, in diesem
Fall Hausarzt oder LKH-Universitatsklinikum Graz, erfragt. Erfragt wurde auch der
Alkoholkonsum, wobei hier die wochentlichen Konsumgewohnheiten relevant

waren. Unterschieden wurde zwischen Wein, Bier, Spirituosen und Most.

Patient*innen wurden als COVID-19-,positiv‘ gewertet, wenn die Infektion mit Hilfe
eines Antigen-Schnelltests oder eines PCR-Tests festgestellt wurde. Ferner wurde
ermittelt, ob die Untersuchungstermine, die am LKH-Universitatsklinikum Graz

geplant wurden wahrend der COVID-19-Pandemie eingehalten werden konnten.

Nach einem Teil der Erstbefragungen erhielten jene Patient*innen ein
Informationsschreiben zur durchgefihrten Befragung sowie die dazugehdrige
Einwilligungserklarung per Post. Bei einem Nichterreichen der Patient*Innen
wurde die im MEDocs® angegebene Kontaktperson kontaktiert und um einen

Ruckruf von den Patient*Innen gebeten.

Beim zweiten Teil der Befragung wurden die Patient*Innen der Impfliste zur
Ermittlung der Daten hinsichtlich der dritten COVID-19-Impfung kontaktiert. Der
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zweite Teil der Befragung wurde ab dem 10. November 2021 durchgeflhrt.
Patient*innen, ohne Impftermin fur die dritte Impfung wurden nach dem
voraussichtlichen Termin fur die drite COVID-19-Impfung gefragt und zwei
Wochen nach jenem Termin angerufen, um die Daten zu erganzen. Wenn der
Termin noch vor dem 31.12.2021 stattgefunden hatte, wurden jene erganzten

Werte in die Datenbank aufgenommen.

Die Patient*innen wurden nach einer durchgefuhrten Messung von Antikorper-
Titern nach dem Erhalt einer COVID-19-Impfung gefragt. Erhoben wurde das
Messungsdatum des Impftiters, der Messwert und eine aufgetretene
Antikorperbildung. Der Antikorperwert musste dabei hoher sein als der
Referenzwert auf dem Dokument der Patient*innen. Die Patient*innen wurden
auch gefragt, ob laut Arzt oder Arztin gentgend Antikdrper gebildet wurden und

wo der Titer gemessen wurde.

Zur Datenerganzung wurde jener Medocs-Befund herangezogen, der zeitlich am
nachsten zum Ersttelefonat lag. Ubernommen wurden alle chronischen
Vorerkrankungen sowie die aktuelle Medikation, wenn sie zur Behandlung einer
chronischen Erkrankung eingenommen wurde. Es wurden Informationen
berlcksichtigt, die unter ,Diagnose“ oder ,Arztbriefe/Befunde/Dekurse® zu finden

waren. Ein Verdacht auf eine Erkrankung wurde nicht gewertet.

Jene Patient*innen, die bis zum letzten Tag der Durchfuhrung des zweiten
Befragungsabschnittes (31.12.2021) die Einverstandniserklarung nicht

unterzeichnet zurticksendeten, wurden von der Befragung ausgeschlossen.

Die letzten Patient*innen, bei denen die Nebenwirkungen der Impfungen nicht
erfasst worden waren, wurden am 21.04.2022 angerufen. Die letzten Daten von
Medocs wurden am 13.07.2021 erhoben.

2.5 Datentransformation

Die Medikamente der Patient*innen wurden vereinheitlicht, um die Auswertung der
Daten mit Hilfe von SPSS zu erleichtern. Anschlielend wurden Wirkstoffgruppen

erstellt.  Unterschieden wurde zwischen Immunsuppressiva, Analgetika,
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Hormone/Hormoninhibitoren, Antiinfektiva, Antidiabetika,
Elektrolyte/Spurenelemente/Vitamine,

AntiarrhythmikaAntihy pertensiva/Lipidsenker/Antikoagulantien, Psychopharmaka,
Gl-Adjuvanzien und sonstigen Medikamente. Die Nebenwirkungen nach Erhalt der
jeweiligen COVID-19-Impfung wurden an die Informationen zu den Impfstoffen

angepasst, die von der EMA auf ihrer Webseite veroffentlich wurden.

Die Angaben zum Alkoholkonsum wurden auf ein Jahr bezogen analysiert. Die
Alkoholmenge, die bei Anlassen getrunken wurde, wurde gesondert betrachtet.
Bei Angaben von zwei Werten, wurde sowohl bei der Menge als auch der
Trinkfrequenz der Mittelwert erfasst. Wenn bei Patient*innen zwei unterschiedliche
Daten zu einem Datum zum Beispiel der Lebertransplantation oder der Impfung

gegeben haben, wurde das zeitlich naherliegende ausgewahilt.

2.6 Statistische Auswertung

Zu Beginn wurden die Baseline-Charakteristika der Patient*innen beschrieben. Es
wurde der Zusammenhang zwischen bestimmten Faktoren (siehe Kapitel 3.2) und
dem Auftreten von Nebenwirkungen nach Erhalt von COVID-19-Impfungen sowie
zwischen Faktoren und dem Auftreten einer COVID-19-Infektion geprift. Da der
Zusammenhang zwischen nominellen Daten Uberpruft wurde und die Stichprobe
klein war, wurden die Zusammenhangsmalfe Phi und Cramer-V zur Analyse von
maoglichen Zusammenhangen herangezogen. Ein p-Wert von < 0,05 wurde als
statistisch signifikant betrachtet. Zur Datenerhebung wurde Excel® verwendet. Die

Daten wurden anschief3end in das Programm SPSS® importiert und ausgewertet.
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3 Ergebnisse

Die Liste mit den zu impfenden Patient*innen enthielt 264 Patient*innen. 101
Patient*innen, welche auf der Leberambulanz des Universitatsklinikums Graz
gegen COVID-19 geimpft wurden, gaben beim ersten Telefonat ihre mundliche
Einverstandniserklarung. Am Ende der Durchfihrung der Befragung wurden 24
Drop-Outs vermerkt. Dazu gehorten Patient*innen, die telefonisch ihre Teilnahme
an der Befragung beendeten, starben oder bei welchen die Einwilligungserklarung
nicht vollstandig war.

3.1 Deskriptive Statistik

Allgemeine Statistik
Anzahl
als

Anzah Spalte Mittelwer Standardabweichun Media Minimu  Maximu

| n (%) t g n m m
Geschlecht m 44 571%
33 42,9%

Alter 57 15 60 19 85
Charlson- 5 3 5 0 13
Komorbiditatsindex (age
adjusted)
Charlson- 2 2 2 0 10
Komorbiditatsindex (age
unadjusted)
Hepatologische Ja 71 92,2%
Diagnose Nei 6 7.8%

n
Gastroenterologisch Ja 12 15,6%
e Diagnose Nei 65 84,4%

n
Leberzirrhose Ja 28 36,4%

Nei 49 63,6%

n
Leber- Ja 14 18,2%
Transplantation Nei 63 81,8%
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Komorbiditaten Ja 66 85,7%

Nei 11 14,3%
n

Immunsuppressiva Ja 45 58,4%
Nei 32 41,6%
n

Zusatzliche Ja 71 92,2%

Medikamente Nei 6 7,8%
n

Alkoholkonsum Ja 28 36,4%
Nei 49 63,6%
n

Terminanderung Ja 17 221%
Nei 60 77,9%
n

Covid-19 Ja 4 52%
Nei 73 94,8%
n

1. Impfung Ja 73 94,8%
Nei 4  52%
n

2. Impfung Ja 72 93,5%
Nei 5 6,5%
n

3. Impfung Ja 65 84,4%
Nei 12 15,6%

n
Tabelle 1-Allgemeine Statistik

Zur Auswertung wurden die Daten von 77 Patient*innen herangezogen. Unter
jenen waren 33 Frauen und 44 Manner. Das Durchschnittsalter der Patient*innen
betrug 57 Jahre (Standardabweichung= 15 Jahre) mit einem Median von 60
Jahren, mit einem Minimum von 19 Jahren und einem Maximum von 85 Jahren.
Der altersunabhangige Charlson-Komorbiditatsindex betrug im Durchschnitt 2
(Standardabweichung= 2), mit einem Median von 2, einem Minimum von 0 und
einem Maximum von 10. Der durchschnittliche Wert des an das Alter angepasste
Charlson-Komorbiditatsindex betrug im Durchschnitt 5 (Standardabweichung= 3),

einem Median von 5, einem Minimum von 0 und einem Maximum von 13. Von den
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Patient*innen hatten 92,2% (n=71) eine hepatologische Grunddiagnose, aufgrund
welcher sie auf der Leberambulanz des Uniklinikums Graz in Behandlung waren.
Daneben hatten 15,6% (n=12) eine gastroenterologische Diagnose. 36,4% (n=28)
hatten eine Leberzirrhose. 18,2% (n=14) hatten eine transplantierte Leber. 85,7%
(n=66) hatten Komorbiditaten und 58,4% (n=45) nahmen Immunsuppressiva ein.
92,2% (n= 71) nahmen neben der Immunsuppressiva zusatzliche Medikamente
ein. 36,4% (n=28) gaben einen Alkoholkonsum wahrend der COVID-19-Pandemie
an. Bei 221% (n=17) kam es wahrend der COVID-19-Pandemie zu
Terminveranderungen. 5,2% (n=4) erkrankten an COVID-19. 94,8% (n=73)
erhielten eine, 93,5% (n=72) zwei und 84,4% (n=65) drei COVID-19-Impfungen.

Hepatologische Diagnosen
Anzahl
als

Anza Spalte Mittelwe Standardabweichu Media Minimu Maximu

all n (%) rt ng n m m
Geschlecht m 43 60,6%
28 39,4%
Alter 60 13 61 24 85
Hepatologisch AIH 23 32,4%
e Diagnose AIH/PBC 1 1,4%
Entzindung 1 1,4%
HCC 8 11,3%
Leberversage 1 1,4%
n
M 7 99%
PBC 1 1,4%
PSC 1 1,4%
PSC/AIH 1 1,4%
z 8 11,3%
Zn.HCC 5 7,0%
Zn.LTX 14 19,7%

Tabelle 2-Hepatologische Diagnosen
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Von den Patient*innen mit einer zugewiesenen Diagnose der Leber waren 60,6 %
(n= 43). Das durchschnittliche Alter betrug 60 Jahre (Standardabweichung= 13
Jahre), einem Median von 61 Jahren, einem Minimum von 24 Jahren und einem

Maximum von 85 Jahren.

Die haufigste Diagnose war eine Autoimmunhepatitis mit 32,4% (n=23). 19,7%
(n=14) der Patient*innen waren jeweils aufgrund einer durchgefihrten
Lebertransplantation in Behandlung. 11,3 % (n=8) der Patient*innen waren jeweils
aufgrund eines hepatozellularen Karzinoms oder einer Leberzirrhose in
Behandlung. 9,9% (n=7) hatten Lebermetastasen. Bei letzterem wurde die Art des
Primartumors nicht berlcksichtigt. 7,0% (n=5) der Patient*innen hatten einen
Zustand nach einem hepatozellularen Karzinom. Unter jene fallen zum Beispiel
Patient*innen mit einer resezierten Leber. 1,4 % (n=1) hatten jeweils ein Overlap
zwischen einer Autoimmunhepatitis und einer primar biliaren Cholangitis, eine
nicht naher beschriebene Entzindung, ein Leberversagen, eine primar bilidre
Cholangitis, eine primar sklerosierende Cholangitis oder ein Overlap zwischen

einer primar sklerosierenden Cholangitis und einer Autoimmunhepatitis.

Gastroenterologische Diagnosen
Anzah
| als

Anza Spalte Mittelwe Standardabweichu Media Minimu Maximu

hl n (%) rt ng n m m
Geschlecht m 5 41,7%
7 58,3%

Alter 44 20 48 19 77
Gastroenterologisc APECED 1 8,3%
he Diagnose Chronisch 1 8,3%

e

Enterokolit

is

CU 2 16,7%

MC 2 16,7%

NEN 5 417%

ZF 1 8,3%

Tabelle 3-Gastroenterologische Diagnosen
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Von den Patient*innen mit gastroenterologischer Diagnose waren 41,7% (n=5)
mannlich. Das durchschnittliche Alter betrug 44 Jahre (Standardabweichung= 20
Jahre), mit einem Median von 48 Jahren, einem Minimum von 19 Jahren und
einem Maximum von 77 Jahren. Die haufigste Diagnose war eine neuroendokrine
Neoplasie mit einem Anteil von 41,7 % (n=5). 16,7 % (n=2) hatten jeweils eine
Colitis Ulcerosa oder einen Morbus Crohn. 8,3% (n= 1) hatten jeweils eine

APECED, eine chronische Enterokolitis oder zystische Fibrose.

Leberzirrhose-Ursachen

Anzahl als Spalten

Anzahl (%)
Leberzirrhose-Ursache 16 57,1%
AlH 3 10,7%
nutritiv-toxisch 3 10,7%
nutritiv-toxisch/metabolisch 1 3,6%
postathylisch 2 7,1%
PSC 1 3,6%
PSC/AIH 1 3,6%
Zn. HCV 1 3,6%

Tabelle 4-Leberzirrhose-Ursachen

Bei 57,1% (n=1) war die Ursache der Leberzirrhose nicht erhebbar. Bei jeweils
10,7% (n=3) war eine Autoimmunhepatitis die Ursache fir die Leberzirrhose oder
eine nutritiv-toxische Ursache. 7,1% (n=2) hatten eine postathylische
Leberzirrhose, 3,6% (n=1) eine nutritiv-toxisch/metabolische Leberzirrhose. Bei
jeweils 3,6% (n=1) war eine primar sklerosierende Cholangitis, ein Overlap einer
primar sklerosierenden Cholangitis und einer Autoimmunhepatitis oder der

Zustand nach einem Hepatitis-C-Virus die Ursache fur die Leberzirrhose.

Lebertransplantation-Ursachen

Anzahl als Spalten

Anzahl (%)
Lebertransplantation-Ursache 1 7,1%
Akutes Leberversagen/DILI 1 7,1%
exogen toxische Zirrhose 1 7,1%
HCC 2 14,3%
HCC durch Hepatitis C 1 7,1%
HCC und HCV 1 7,1%
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HCC, alkoholbedingte Zirrhose 1 7,1%

HCC/CCC 1 7,1%
M 1 7,1%
NASH-assoziierte Zirrhose 1 7,1%
nutritiv-toxische Zirrhose 1 7,1%
postéathylische Zirrhose 1 7,1%
SSC 1 7,1%

Tabelle 5-Lebertransplantation-Ursachen
Die haufigsten Ursachen fir eine Lebertransplantation waren eine Leberzirrhose
oder ein hepatozellulares Karzinom. Weitere Ursachen waren Metastasen, ein

akutes Leberversagen/DILI oder eine sekundar sklerosierende Cholangitis.

Komorbiditaten

Anzahl
als

Spalten

Anzahl (%) Mittelwert Standardabweichung Median Minimum Maximum
Geschlecht m 38 57,6%
w 28  42,4%

Alter 60 14 62 19 85
Adipositas Ja 8 12,1%
Nein 58  87,9%
Diabetes Mellitus Ja 15 22,7%
Nein 51 77,3%
Hypertonie Ja 34 51,5%
Nein 32  48,5%
KHK Ja 8 12,1%
Nein 58  87,9%
COPD Ja 1 1,5%

Nein 65 98,5%
Niereninsuffizienz Ja 6 9,1%

Nein 60 90,9%
Tabelle 6-Komorbiditdten

Von den Patient*innen hatten 66, davon 38 Manner und 28 Frauen, neben der
hepatologischen oder gastroenterologischen  Grunderkrankung zusatzliche
Komorbiditaten. Das durchschnittliche Alter betrug 60 Jahre
(Standardabweichung= 14 Jahre) mit einem Median von 62 Jahren, einem

Minimum von 19 Jahren und einem Maximum von 85 Jahren. 12,1% (n=8) hatten
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eine Adipositas, 22,7% (n=15) einen Diabetes Mellitus, 51,5% (n=34) eine
Hypertonie, 12,1% (n=8) eine KHK, 1,5% (n= 1) eine COPD und 9,1% (n= 6) eine

Niereninsuffizienz.

Immunsuppressiva

Anzahl Anzahl als Spalten (%)
Glucocorticoide 1 2,2%
Ja 15 33,3%
Nein 29 64,4%
Azathioprin 1 2,2%
Ja 21 46,7%
Nein 23 51,1%
Infliximab 1 2,2%
Ja 2 4,4%
Nein 42 93,3%
Mycophenolatmofetil 1 2,2%
Ja 16 35,6%
Nein 28 62,2%
Tacrolimus 1 2,2%
Ja 12 26,7%
Nein 32 71,1%
Everolimus 1 2,2%
Ja 3 11,1%
Nein 39 86,7%
Cyclosporin 1 2,2%
Ja 1 2,2%
Nein 43 95,6%

Tabelle 7-Immunsuppressiva

Der Prozentsatz jedes eingenommenen Immunsuppressivums bezieht sich auf die
Anzahl der Patient*innen mit Immunsuppressiva-Einnahme. 33,3% (n=15) nahmen
Glucocorticoide ein, 46,7% (n= 21) Azathioprin, 4,4% (n=2) Infliximab, 35,6%
(n=16) Mycophenolatmofetil, 26,7% (n=12) Tacrolimus, 11,1% Everolimus und
2,2% (n=1) nahmen Cyclosporin ein. Eine Person gab eine Immunsuppressiva-

Einnahme an, jedoch war der Name des Medikaments nicht erhebbar.
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Immunsuppressiva-Nebenwirkungen

Anzahl Anzahl als Spalten (%)
Immunsuppressiva-Nebenwirkungen 4 8,9%
Ja 11 24,4%
Nein 30 66,7%
Tabelle 8-Immunsuppressiva-Nebenwirkungen
24.4% (n=11) der Patient*innen, die Immunsuppressiva einnahmen, hatten

Nebenwirkungen. Bei 8,9% (n=4) war jene Information nicht bekannt.

Zusatzliche Medikamente-Kategorien

Anz
ahl
als
Spal

Anz ten Mittel Standardabwe Med Minim Maxi

ahl (%) wert ichung ian um mum
Geschlecht m 39 549
%
w 32 451
%

Alter 58 14 60 19 84
AntiarrhythmikaAntihypertensiva/Lipidsenke Ja 46 64,8
r/Antikoagulantien %
Ne 25 352
in %
Analgetika Ja 18 25,4
%
Ne 53 74,6
in %
Antiinfektiva Ja 8 11,3
%
Ne 63 88,7
in %
Antidiabetika Ja 6 85
%
Ne 65 915

%
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Elektrolyte/Spurenelemente/Vitamine

Gl-Adjuvantien

Hormone/Hormoninhibitoren

Psychopharmaka

Sonstige

Ja

Ne

Ja

Ne

Ja

Ne

Ja

Ne

Ja

Ne

41

30

41

30

22

49

13

58

22

49

57,7
%
42,3
%
57,7
%
42,3
%
31,0
%
69,0
%
18,3
%
81,7
%
31,0
%
69,0
%

Tabelle 9-Zusditzliche Medikamente-Kategorien

54,9% (n=39) der Patient*innen mit zusatzlichen Medikamenten waren mannlich.

Das Durchschnittsalter betrug 58 Jahre (Standardabweichung= 14 Jahre), mit

einem Median von 60 Jahren, einem Minimum von 19 Jahren und einem

Maximum von 84 Jahren. 64,8% (n=46) nahmen Medikamente zur Behandlung

von kardiovaskularen Erkrankungen ein. 25,4% (n=18) nahmen Analgetika und
11,3% (n= 8) nahmen Antiinfektiva ein. Antidiabetika wurden von 8,5% (n=6)

eingenommen, Elektrolyte, Spurenelemente oder Vitamine von 57,7% (n=41), Gl-

Adjuvantien von 57,7% (n=41), Hormone oder Hormoninhibitoren von 31,0%

(n=22), Psychopharmaka von 18,3% (n=13) und sonstige Medikamente von

31,0% (n=22).
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Kontrazeptiva
Anzahl Anzahl als Spalten (%)

Kontrazeptiva Ja 3 9,1%
Nein 30 90,9%

Tabelle 10-Kontrazeptiva

9,1 % (n=3) der Frauen nahmen Kontrazeptiva ein.

Alkoholkonsum
Anzahl als
Anzahl Spalten (%) Mittelwert Standardabweichung Median Minimum Maximum

Geschlecht m 15 53,6%

w 13 46,4%
Alter 55 15 57 20 85
Bier Ja 13 46,4%
Nein 15 53,6%
Wein Ja 22 78,6%
Nein 6 21,4%
Most Nein 28 100,0%
spirituosen Ja 5 17,9%
Nein 23 82,1%

Tabelle 11-Alkoholkonsum

53,6%  (n=15) der  Alkoholkonsument*innen  waren mannlich. Das
Durchschnittsalter lag bei 55 Jahren (Standardabweichung = 15 Jahre) mit einem
Median von 57 Jahren, einem Minimum von 20 Jahren und einem Maximum von
85 Jahren. 46,4% (n=13) tranken Bier, 78,6% (n=22) Wein und 17,9% (n=5)

Spirituosen. Der Konsum von Most wurde verneint.
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Bierkonsum

Anzahl als
Spalten
Anzahl (%) Mittelwert Standardabweichung Median Minimum Maximum
Geschlecht m 11 78,6%
w 3 21,4%
Alter 57 16 58 22 85
Bier-Konsum pro 85,3 150,1 35,1 2,7 547,5
Jahr (L)
Bier- Ja 2 14,3%
Anlasse Nein 12 85,7%

Tabelle 12-Bierkonsum

Bier-Anlasse-Konsum
Anzahl als
Anzahl Spalten (%) Mittelwert Standardabweichung Median Minimum Maximum

Geschlecht m 1 50,0%

w 1 50,0%
Alter 77 11 77 69 85
Bier-Anlass-Menge 5 . 5 5 5
L)

Tabelle 13-Bier-Anléisse-Konsum

78,6% (n=11) der Bier-Konsument*innen waren mannlich. Das Durchschnittsalter
betrug 57 Jahre (Standardabweichung= 16 Jahre) mit einem Median von 58
Jahren, einem Minimum von 22 Jahren und einem Maximum von 85 Jahren. Die
durchschnittiche  konsumierte  Biermenge pro Jahr betrug 853 L
(Standardabweichung= 150,1 L), mit einem Median von 35,1 L, einem Minimum
von 2,7 L und einem Maximum von 547,5 L Bier pro Jahr. Ein Patient und eine
Patientin gaben an, an Anlassen Bier zu trinken. Das Durchschnittsalter betrug 77
Jahre (Standardabweichung= 11 Jahre) mit einem Median von 77 Jahren, einem
Minimum von 69 Jahren und einem Maximum von 85 Jahren. Dabei betrug die

getrunkene Biermenge bei beiden 0,5 L.
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Weinkonsum

Anzahl als
Spalten
Anzahl (%) Mittelwert Standardabweichung Median Minimum Maximum
Geschlecht m 11 50,0%
w 11 50,0%
Alter 54 17 56 20 85
Wein-Konsum pro 30,2 63,8 3,6 2 255,5
Jahr (L)
Wein- 2 9,1%
Anlasse  Ja 4 18,2%
Nein 16 72,7%

Tabelle 14-Weinkonsum

Wein-Anlasse-Konsum
Anzahl als
Anzahl Spalten (%) Mittelwert Standardabweichung Median Minimum Maximum
Geschlecht m 2 50,0%
w 2 50,0%

Alter 65 27 73 27 85
Wein-Anlass- 1 A 1 A 3

Menge (L)
Tabelle 15-Wein-Anlésse-Konsum

Von den Weinkonsument*innen ist die Halfte mannlich. Das Durchschnittsalter
betrug 54 Jahre (Standardabweichung= 17 Jahre), mit einem Median von 56
Jahren, einem Minimum von 20 Jahren und einem Maximum von 85 Jahren. Die
durchschnittliche jahrliche Weinmenge betrug 30,2 L (Standardabweichung= 63,8
L), mit einem Median von 3,6 L, einem Minimum von 0,2 L und einem Maximum
von 255, 5 L. 18,2% (n=4) gaben an, an Anlassen Wein zu trinken. Bei zwei
Patient*innen fehlte jener Wert. Die Halfte der Patient*innen, die Anlassen Wein
tranken  war mannlich. Das  Durchschnittsalter  betrug 65  Jahre
(Standardabweichung = 27 Jahre), mit einem Median von 73 Jahren, einem

Minimum von 27 Jahren und einem Maximum von 85 Jahren.
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Spirituosen-Konsum
Anzahl
als
Spalten

Anzahl (%) Mittelwert Standardabweichung Median Minimum Maximum

Geschlecht m 3 60,0%

2 40,0%
Alter 38 20 27 20 63
Spirituosen-Konsum pro 26,7 20,1 24,0 8,0 48,0
Jahr (clL)
Spirituosen- Ja 2  40,0%
Anlasse Nein 3 60,0%

Tabelle 16-Spirituosen-Konsum

Spirituosen-Anlasse-Menge

Anzahl
als

Spalten
Anzahl (%) Mittelwert Standardabweichung Median Minimum Maximum

Geschlecht m 1 50,0%

w 1 50,0%
Alter 45 25 45 27 63
Spirituosen-Anlasse- 2,0 ,0 2,0 2,0 2,0

Menge (cL)
Tabelle 17-Spirituosen-Anldsse-Menge

Von den Spirituosen-Konsument*innen waren drei mannlich und zwei weiblich mit
einem Durchschnittsalter von 38 Jahren (Standardabweichung= 20 Jahre), einem
Median von 27 Jahren, einem Minimum von 20 Jahren und einem Maximum von
63 Jahren. Die durchschnittiche Jahresmenge an Spirituosen betrug 26,7 cL
(Standardabweichung = 20,1 cL), einem Median von 24,0 cL, einem Minimum von
8,0 cL und einem Maximum von 48 cL. Eine Patientin und ein Patient gaben an
Spirituosen an Anlassen zu trinken. Die jungere Person war 27 Jahre alt, die altere

hingegen 63 Jahre. Beide gaben an zwei cL bei Anlassen zu trinken.
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Terminanderung

Anzahl Anzahl als Spalten (%)
Ausgefallene Termine (LKH) Ja 6 35,3%
Nein 11 64,7%
Abgesagte oder verwechselte Termine Ja 4 23,5%
(Patient*in) Nein 13 76,5%
Verschobene Termine Ja 8 47,1%
Nein 9 52,9%

Tabelle 18-Termindnderung

Hinsichtlich der Terminanderung wurden ausgefallene, also Termine, die von der
Klinik abgesagt wurden, von jenen unterschieden, die von Patient*innen abgesagt
oder verwechselt wurden. Eine weitere Kategorie waren verschobenen Termine.
Hierbei war es nicht relevant, ob die Verschiebung durch die Patient*innen oder
durch das LKH erfolgte. Mit 47,1% (n=8) kam es am meisten zu
Terminverschiebungen. Bei 35,3% (n=6) der Terminanderungen handelte es sich
um ausgefallene Termine. Von den Patient*innen wurden in vier Fallen Termine
abgesagt oder verwechselt. Bei den Patient*innen, bei welchen eine
Terminanderung stattfand, kam es jeweils zu nicht mehr als einer

Terminanderung.
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COVID-19-allgemeine Daten
Anzahl
als

Anzah Spalte Mittelwer Standardabweichun Media Minimu Maximu

| n (%) t g n m m
Geschlecht m 2 50,0%
2 50,0%
Alter 64 13 61 52 81
Hepatologische Ja 4 100,0
Diagnose %
Leberzirrhose Ja 3 75,0%
Nei 1 25,0%
n
Leber- Ja 1 25,0%
Transplantation Nei 3 750%
n
Gastroenterologisch Nei 4 100,0
e Diagnose n %
Immunsuppressiva Ja 2 50,0%
Nei 2 50,0%
n
Alkoholkonsum Ja 2 50,0%
Nei 2 50,0%

n
Tabelle 19-Covid-19-allgemeine Daten

Die Halfte der an COVID-19 erkrankten Patient*innen war mannlich. Das
Durchschnittsalter betrug 64 Jahre (Standardabweichung= 13 Jahre) mit einem
Median von 61 Jahren, einem Minimum von 52 Jahren und einem Maximum von
81 Jahren. Alle Patient*innen waren aufgrund einer hepatologischen Erkrankung
auf der Abteilung fur Gastroenterologie und Hepatologie in Behandlung. Drei der
Patient*innen hatten eine Leberzirrhose, eine Person hatte eine transplantierte
Leber. Eine Person nahm Immunsuppressiva ein. Die Halfte der Erkrankten gab

einen Alkoholkonsum an.
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COVID-19-Details

Anzahl als Spalten

Anzahl (%)
COVID-Zeitraum 02.2021-03.2021 1 25,0%
10.2020-11.2020 1 25,0%
11.2020-01.2021 1 25,0%
unbekannt 1 25,0%
COVID-19-Nachweis Antigentest, PCR 2 50,0%
PCR 2 50,0%
Symptome Ja 2 50,0%
Nein 2 50,0%
Symptome nach negativem Test Ja 2 50,0%
Nein 2 50,0%
Mehrmalige COVID-19-Infektion Nein 4 100,0%
Arztliche Behandlung Ja 1 25,0%
Nein 3 75,0%
Stationare Aufnahme 1 25,0%
Ja 1 25,0%
Nein 2 50,0%
Sauerstoff-Behandlung Nein 4 100,0%
Kinstliche Beatmung Nein 4 100,0%
Intensivstation Nein 4 100,0%

Tabelle 20-COVID-19-Details

Drei der Patient*innen erkrankten zwischen Oktober 2020 und Marz 2021 an
COVID-19. Bei einer Person war der Erkrankungszeitraum nicht bekannt. Bei allen
Patient*innen erfolgte der COVID-19-Nachweis mit einem PCR-Test. Bei zwei der
Patient*innen wurde auch ein Antigentest durchgefihrt. Die Halfte der
Patient*innen hatte wahrend der COVID-19-Infektion Symptome. Zwei hatten auch
nach dem Erhalten eines negativen Testergebnisses Symptome. Eine Person
wurde wahrend der Infektion arztlich behandelt. Eine Person wurde stationar
aufgenommen. Bei einem Fall war nicht bekannt, ob eine stationare Aufnahme
erfolgte. Sowohl die arztliche Behandlung als auch die stationare Aufnahme
erfolgten am Uniklinikum in Graz. Die Patient*Innen bendtigten keine Sauerstoff-
Behandlung oder kunstliche Beatmung. Des Weiteren musste niemand von den
Patient*Innen auf die Intensiv-Station aufgenommen werden. Die Patient*innen

erkrankten einmalig an COVID-19, bevor sie geimpft wurden.
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COVID-19-Symptome
Anzahl

COVID-Symptome Husten 1

Husten, Fieber, Geruchsverlust, Durchfall 1

Tabelle 21-COVID-19-Symptome

Eine der Personen mit COVID-19 hatte Husten, die andere hatte Husten, Fieber,
Durchfall und einen Geruchsverlust. Nachdem die COVID-19-Patient*innen
negativ getestet wurden, hatte eine Person einen Geruchsverlust und eine andere

eine Kurzatmigkeit.

Symptome nach negativem COVID-19-Test

Anzahl

Negativer COVID-19-Test-Symptome Geruchsverlus 1

Kurzatmigkeit 1

Zeitlicher Abstand zwischen der Lebertransplantation und der 1. COVID-19-
Impfung

Tabelle 22-Symptome nach negativem COVID-19-Test

Standardabweic

Mittelwert hung Median Minimum Maximum
Zeitlicher Abstand zwischen 3 3 3 0 8
der Lebertransplantation und
der 1. COVID-19-Impfung
(Jahre)
Zeitlicher Abstand zwischen 37 32 45 -1 98

der Lebertransplantation und
der 1. COVID-19-Impfung

(Monate)
Tabelle 23-Zeitlicher Abstand zwischen Lebertransplantation und der 1. Covid-19-Impfung
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Zwischen der Lebertransplantation und der ersten Impfung lagen durchschnittlich
drei Jahre (Standardabweichung =3 Jahre) mit einem Median von drei Jahren und
einem Maximum von 8 Jahren. Es gab auch Patient*innen, die bis zu einem Monat

nach dem Erhalt der ersten Impfung eine Lebertransplantation erhielten.

1.COVID-19-Impfung
Anzahl
als

Anzah Spalte Mittelwer Standardabweichun Media Minimu Maximu

| n (%) t g n m m
Geschlecht m 41  56,2%
w 32 43,8%
Alter 57 15 60 19 85
1. Impfung- 1 1,4%
Impfstoff Comirnaty 11 151%

®
Spikevax® 60 82,2%

Vaxzevria 1 1,4%
®
1. Impfung- Ja 9 12,3%
Hausérztliche  Nein 64 87,7%
Praxis
1. Impfung- Ja 44  60,3%
Nebenwirkunge Nein 29 39,7%

n
Tabelle 24-1.Covid-19-Impfung

56,2% (n=41) der Personen mit einer erhaltenen COVID-19-Impfung waren
mannlich. Das Durchschnittsalter betrug 57 Jahre (Standardabweichung= 15
Jahre), mit einem Median von 60 Jahren, einem Minimum von 19 Jahren und
einem Maximum von 85 Jahren. 12,3% (n=9) erhielten die erste COVID-19-
Impfung in einer hausarztlichen Praxis. 15,1 %(n=11) erhielten Comirnaty®,

82,2% (n=60) Spikevax®, 1,4% (n=1) erhielten Vaxzevria® und bei einer Person
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war der Impfstoff nicht bekannt. Von den Geimpften hatten 60,3% (n=44)

Nebenwirkungen.

1. Impfung-Nebenwirkungen-Maximale Dauer
Standardabweic

Mittelwert hung Median Minimum Maximum

1. Impfung-Nebenwirkungen-
4 11 2 0 70
Dauer

Tabelle 25-1.Impfung-Nebenwirkungen-Maximale Dauer

Nach dem Erhalt der ersten COVID-19-Impfung hatten die Patient*innen im Mittel
4 Tage lang Nebenwirkungen (Standardabweichung=11) mit einem Median von 2

Tagen, einem Minimum von weniger als 1 Tag und einem Maximum von 70

Tagen.
1. Impfung-Nebenwirkungen-Impfstoff
Anzahl Anzahl als Spalten (%)
1. Impfung-Impfstoff Comirnaty® o) 11,4%
Spikevax® 38 86,4%
Vaxzevria® 1 2,3%

Tabelle 26-1. Impfung-Nebenwirkungen-Impfstoff

11,4% (n=5) der Patient*innen mit Nebenwirkungen nach Erhalt der ersten
COVID-19-Impfung erhielten Comirnaty®, 86,4% (n=38) Spikevax® und eine

Person erhielt Vaxzevria®.

1. Impfung-Nebenwirkungen-Haufigkeiten

Anzahl Anzahl als Spalten (%)
Lokalreaktionen Ja 30 68,2%
Nein 14 31,8%
MMA Ja 9 20,5%
Nein 35 79,5%
Fieber Ja 4 9,1%
Nein 40 90,9%
Schiittelfrost Ja 1 2,3%
Nein 43 97,7%
Schwindelgefihl Ja 2 4,5%
Nein 42 95,5%
Kopfschmerz Ja 5 11,4%
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Nein 39 88,6%

Andere Schmerzen Ja 23 52,3%
Nein 21 47,7%
Durchfall Nein 44 100,0%
Ubelkeit Ja 1 2,3%
Nein 43 97,7%
Lymphknoten-Schwellung Nein 44 100,0%
Parasthesie Ja 2 4,5%
Nein 42 95,5%
Sonstige Nebenwirkungen Ja 6 13,6%
Nein 38 86,4%

Tabelle 27-1. Impfung-Nebenwirkungen-Hdufigkeiten

Zu den haufigsten Nebenwirkungen nach der zweiten COVID-19-Impfung
gehorten Lokalreaktionen mit 68,2% (n= 30). 20,5 % (n=9) hatten eine MMA-
Symptomatik. Jene umfasste Symptome wie Mdudigkeit, Mattigkeit und
Abgeschlagenheit. 9,1% (n=4) hatten Fieber, 2,3% (n=1) Schuttelfrost, 4,5% (n=2)
ein Schwindelgefuhl, 11,4% (n= 5) Kopfschmerzen, 52,3% (n=23) andere
Schmerzen, 2,3% (n=1) Ubelkeit, 4,5% (n=2) eine Parasthesie und 13,6% (n=6)
sonstige  Nebenwirkungen.  Nebenwirkungen wie Durchfall oder eine
Lymphknoten-Schwellung wurden nach dem Erhalt der ersten COVID-19-Impfung

nicht berichtet.

Zeitlicher Abstand zwischen der 1. COVID-19-Impfung und der 2. COVID-19-
Impfung
Mittelwert ~ Standardabweichung  Median Minimum Maximum
Zeitlicher Abstand zwischen 4 1 4 2 11
der 1. COVID-19-Impfung und
der 2. COVID-19-Impfung
(Wochen)

Tabelle 28-Zeitlicher Abstand 1. und 2. Impfung (Wochen)

Zwischen der ersten und zweiten COVID-19-Impfung lagen durchschnittlich vier
Wochen (Standardabweichung= 1 Woche), mit einem Median von 4 Wochen,

einem Minimum von zwei Wochen und einem Maximum von 11 Wochen.
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2.COVID-19-Impfung
Anzahl
als

Anzah Spalte Mittelwer Standardabweichun Media Minimu Maximu

| n (%) t g n m m
Geschlecht m 41  56,9%
31 431%
Alter 57 15 60 19 85
2. Impfung- 6 83%
Impfstoff Comirnaty 11 153%
®
Spikevax® 54 75,0%
Vaxzevria 1 1,4%
®
2. Impfung- Ja 45 62,5%
Nebenwirkunge Nein 27 37,5%

n
Tabelle 29-2.Covid-19-Impfung

56,9%(n=41) der Personen mit zwei erhaltenen COVID-19-Impfungen waren
mannlich. Das Durchschnittsalter betrug 57 Jahre (Standardabweichung: 15
Jahre), mit einem Median von 60 Jahren, einem Minimum von 19 Jahren und
einem Maximum von 85 Jahren. 15,3 %(n=11) erhielten Comirnaty®, 75,0%
(n=50) Spikevax®, 1,4% (n=1) erhielten Vaxzevria® und bei 8,3% (n=6) der
Personen war der Impfstoff nicht bekannt. Von den Geimpften hatten 62,5%

(n=45) Nebenwirkungen.

2. Impfung-Nebenwirkungen-Maximale Dauer
Standardabweic

Mittelwert hung Median Minimum Maximum

2. Impfung-Nebenwirkungen-
6 27 2 0 182
Dauer

Tabelle 30-2. Impfung-Nebenwirkungen-Maximale Dauer

Nach dem Erhalt der zweiten COVID-19-Impfung hatten die Patient*innen im Mittel

6 Tage lang Nebenwirkungen (Standardabweichung=27) mit einem Median von 2

50



Tagen, einem Minimum von weniger als 1 Tag und einem Maximum von 182

Tagen.
2. Impfung-Nebenwirkungen-Impfstoff
Anzahl Anzahl als Spalten (%)
2. Impfung-Impfstoff 4 8,9%
Comirnaty® 4 8,9%
Spikevax® 37 82,2%

Tabelle 31-2. Impfung-Nebenwirkungen-Impfstoff

Von den Patient*innen mit Nebenwirkungen nach Erhalt der zweiten COVID-19-
Impfung erhielten 8,9% (n=4) Comirnaty®, 82,2% (n=37) Spikevax® und bei vier

Personen konnte der Impfstoff nicht erhoben werden.

2. Impfung-Nebenwirkungen-Haufigkeiten

Anzahl Anzahl als Spalten (%)
Lokalreaktionen Ja 26 57,8%
Nein 19 42,2%
MMA Ja 13 28,9%
Nein 32 71,1%
Fieber Ja 4 8,9%
Nein 41 91,1%
Schttelfrost Ja 6 13,3%
Nein 39 86,7%
Schwindelgefihl Ja 1 2,2%
Nein 44 97,8%
Kopfschmerz Ja 7 15,6%
Nein 38 84,4%
Andere Schmerzen Ja 13 28,9%
Nein 32 71,1%
Durchfall Nein 45 100,0%
Ubelkeit Ja 1 2,2%
Nein 44 97,8%
Lymphknoten-Schwellung Nein 45 100,0%
Parasthesie Nein 45 100,0%
Sonstige Nebenwirkungen Ja 9 20,0%
Nein 36 80,0%

Tabelle 32-2.Imfpung-Nebenwirkungen-Hdufigkeiten
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57,8% (n= 26) der Geimpften hatten nach Erhalt der zweiten COVID-19-Impfung
Lokalreaktionen, 28,9% (=13) hatten eine MMA-Symptomatik, 8,9% (n=4) Fieber
und 13,3% (n= 6) hatten Schittelfrost. Eine Person gab das Auftreten eines
Schwindelgefuhls an, bei 15,6% (n=7) traten Kopfschmerzen auf. 28,9% (n=13)
hatten andere Schmerzen und eine Person hatte Ubelkeit. 20,0% (n=9) hatten
sonstige Nebenwirkungen. Durchfall, eine Lymphknoten-Schwellung oder das

Auftreten einer Parasthesie wurden verneint.

Zeitlicher Abstand zwischen der 2. COVID-19-Impfung und der 3. COVID-19-

Impfung
Standardabweic
Mittelwert hung Median Minimum Maximum

Zeitlicher Abstand zwischen 6 1 6 3 8
der 2. COVID-19-Impfung
und der 3. COVID-19-
Impfung (Monate)
Zeitlicher Abstand zwischen 27 4 27 16 37

der 2. COVID-19-Impfung
und der 3. COVID-19-
Impfung (Wochen)

Tabelle 33-Zeitlicher Abstand 2. und 3. Impfung (Wochen)

Zwischen der zweiten und dritten COVID-19-Impfung lagen im Schnitt 27 Wochen
(Standardabweichung= 4 Wochen), mit einem Median von 27 Wochen, einem

Minimum von 16 und einem Maximum von 37 Wochen.
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3.COVID-19-Impfung

Anzahl
als
Anzah Spalte Mittelwer Standardabweichun Media Minimu Maximu
n (%) t g n m m
Geschlecht m 38 58,5%
27 41,5%
Alter 57 16 60 19 85
3. Impfung- 3  46%
Impfstoff Comirnaty 21 32,3%
®
Spikevax® 41 63,1%
3. Impfung- 4  6,2%
Hausérztliche  Jg 16 24,6%
Praxis Nein 45  69,2%
3. Impfung- 1 1,5%
Nebenwirkunge Ja 47  72,3%
n Nein 17 26,2%

Tabelle 34-3.Covid-19-Impfung

Von den Patient*innen, die drei COVID-19-Impfungen erhalten haben, waren

58,5% (n=38) mannlich.

Das Durchschnittsalter der Geimpften betrug 57 Jahre

(Standardabweichung=16 Jahre) mit einem Median von 60 Jahren, einem

Minimum von 19 Jahren und einem Maximum von 85 Jahren. 32,3% (n=21) haben
Comirnaty® erhalten und 63,1% (n=41) Spikevax®. Bei 4,6% (n=3) war der
Impfstoff nicht bekannt. 24,6% (n=16) wurden in der hausarztlichen Praxis geimpft,
bei 6,2% war dies nicht bekannt. Von den Geimpften hatten 72,3% (n=47)

Nebenwirkungen. Bei einer Person war nicht bekannt, ob sie Nebenwirkungen

hatte.

53



3. Impfung-Nebenwirkungen-Maximale Dauer

Mittelwert ~ Standardabweichung  Median Minimum Maximum

3. Impfung-Nebenwirkungen-
4 2 0 28
Dauer

Tabelle 35-3. Impfung-Nebenwirkungen-Maximale Dauer

Nach dem Erhalt der dritten COVID-19-Impfung hatten die Patient*innen im Mittel
3 Tage lang Nebenwirkungen (Standardabweichung= 4) mit einem Median von 2

Tagen, einem Minimum von weniger als 1 Tag und einem Maximum von 28

Tagen.
3. Impfung-Nebenwirkungen-Impfstoff
Anzahl Anzahl als Spalten (%)
3. Impfung-Impfstoff 2 4,2%
Comirnaty® 17 35,4%
Spikevax® 29 60,4%

Tabelle 36-3. Impfung-Nebenwirkungen-Impfstoff

60,4% (n=29) der Patient*innen mit Nebenwirkungen nach Erhalt der dritten
COVID-19-Impfung erhielten Spikevax® und 35,4% (n=17) Comirnaty®. Bei zwei

Personen war der Impfstoff nicht bekannt.

3. COVID-19-Impfung-Nebenwirkungen-Haufigkeiten

Anzahl Anzahl als Spalten (%)
Lokalreaktionen Ja 34 70,8%
Nein 14 29,2%
MMA Ja 13 27,1%
Nein 35 72,9%
Fieber Ja 4 8,3%
Nein 44 91,7%
Schttelfrost Ja 3 6,3%
Nein 45 93,8%
Schwindelgefihl Ja 2 4,2%
Nein 46 95,8%
Kopfschmerz Ja 9 18,8%
Nein 39 81,3%
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Andere Schmerzen Ja 18 37,5%

Nein 30 62,5%
Durchfall Ja 2 4,2%
Nein 46 95,8%
Ubelkeit Ja 1 2,1%
Nein 47 97,9%
Lymphknoten-Schwellung Ja 1 2,1%
Nein 47 97,9%
Parasthesie Nein 48 100,0%
Sonstige Nebenwirkungen Ja 9 18,8%
Nein 39 81,3%

Tabelle 37-3. COVID-19-Impfung-Nebenwirkungen-Hdufigkeiten

Nach dem Erhalt der dritten COVID-19-Impfung hatten 70,8% (n=34) der
Geimpften Lokalreaktionen,27,1% (n=13) eine MMA-Symptomatik, 8,3 % (n=4)
Fieber, 6,3% (n=3) Schuttelfrost, 4,2% (n=2) ein Schwindelgefuhl, 18,8% (n=9)
Kopfschmerzen, 37,5% (n=18) andere Schmerzen, 4,2% (n=2) Durchfall, 2,1%
(n=1) Ubelkeit, 2,1% (n=1) eine Lymphknoten-Schwellung und 18,8% (n=9)
sonstige Nebenwirkungen. Nach dem Erhalt der dritten COVID-19-Impfung traten
keine Parasthesie-Falle auf.

COVID-19 nach Erhalt der Impfungen
Anzahl Anzahl als Spalten (%)

COVID-19 nach Erhalt der Impfungen Nein 77 100,0%
Tabelle 38-COVID-19 nach Erhalt der Impfungen

Nach dem Erhalt der COVID-19-Impfungen hatten die Patient*innen keine COVID-
19-Infektionen.

Titer-Bestimmung-Haufigkeit

Anzahl Anzahl als Spalten (%)
Titer nach der Impfung 1 1,4%
Ja 23 31,5%
Nein 49 67,1%

Tabelle 39-Titer-Bestimmungen-Hdufigkeiten
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COVID-19-Impfungen-Titer

Anzahl als Spalten

Anzahl (%)
Bildung von Antikdrpern 1 4,3%
Ja 22 95,7%
Titer-Ort 4 17,4%
Gesundheitskasse 1 4,3%
Hauséarztliche Praxis 7 30,4%
Internist/Internistin 1 4,3%
Labor 4 17,4%
LKH 6 26,1%
Tabelle 40-COVID-19-Impfungen-Titer
Antikorperbildung
Anzahl Anzahl als Spalten (%)
Geschlecht m 11 50,0%
w 11 50,0%
Leberzirrhose Ja 5 22,7%
Nein 17 77,3%
Leber-Transplantation Ja 5) 22,7%
Nein 17 77,3%

Tabelle 41-Antikérperbildung-Titer

31,5% (n=23) bestimmten nach Erhalt von mindestens einer COVID-19-Impfung
einen Impftiter. Von jenen gaben 95,7% (n=22) an, Antikdrper gebildet zu haben.
Bei einer Person war jener Wert nicht erhebbar. Von den Personen mit
Antikérperbildung war die Halfte mannlich. 22,7% (n= 5) hatten eine

Leberzirrhose, 22,7% (n=5) hatten eine transplantierte Leber.

30,4% (n=7) bestimmten den Titer in einer hausarztlichen Praxis, 26,1% (n=6) am
LKH, 174% (n=4) in einem Labor, und jeweils eine Person bei einer
Gesundheitskasse oder bei einem Internisten oder einer Internistin. Bei vier

Personen war nicht bekannt, wo sie den Titer bestimmten.
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3.2 Analyse von Zusammenhangen

Bevor die Zusammenhange zwischen dem Auftreten von Nebenwirkungen nach
Erhalt der COVID-19-Impfung bzw. dem Auftreten einer COVID-19-Infektion
analysiert werden, werden im Folgenden die Patient*innen, die Nebenwirkungen
nach Erhalt einer COVID-19-Impfung hatten, im Hinblick auf die fir uns relevanten
Faktoren, genauer untersucht.

56,8% (n=25) der Patient*innen mit Nebenwirkungen nach Erhalt der 1. COVID-
19-Impfung waren mannlich. 27,3% (n=12) hatten eine Leberzirrhose und 22,7%
(n=10) hatten eine Lebertransplantation. 81,8% (=36) hatten Komorbiditaten.
70,5% (n=31) nahmen Immunsuppressiva ein. 88,6% (n=39) nahmen zusatzliche
Medikamente ein. 45,5% (n=20) gaben einen Alkoholkonsum an. Von den
Patient*innen mit Nebenwirkungen erhielten 86,4% (n=38) Spikevax®, 11,4%
(n=5) Comirnaty® und 2,3 % (n=1) Vaxzevria®.

Von den Patient*innen mit Nebenwirkungen nach Erhalt der 2. COVID-19-Impfung
waren 53,3% (n=24) mannlich. 33,3% (n=15) hatten eine Leberzirrhose, 20,0%
(n=9) hatten eine Lebertransplantation. 82,2% (n=37) hatten Komorbiditaten.
62,2% (n=28) nahmen Immunsuppressiva ein und 91,1% (n=41) nahmen
zusatzliche Medikamente ein. 40,0% (n=18) gaben an, Alkohol zu konsumieren.
Von den Patient*innen mit Nebenwirkungen erhielten 82,2% (n=37) Spikevax®
und 8,9% (n=4) Comirnaty®. Bei 8,9% (n=4) war der Impfstoff nicht erhebbar.

Von den Patient*innen, die nach Erhalt der 3. COVID-19-Impfung
Nebenwirkungen berichteten, waren 60,4% (n=29) mannlich. 37,5% (n=18) hatten
eine Leberzirrhose, 18,8% (n=9) eine Lebertransplantation. 85,4% (=41) hatten
Komorbiditaten. 56,3% (n=27) nahmen Immunsuppressiva ein und 91,7% (n=44)
nahmen zusatzliche Medikamente ein. 33,3% (n=16) gaben einen Alkoholkonsum
an. Von den Patient*innen, die Nebenwirkungen hatten, erhielten 60,4% (n=29)
Spikevax®, 35,4% (n=17) Comirnaty® und bei 4,2% (n=2) war der Impfstoff nicht

erhebbar.
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Es gab keine COVID-19-Infektionen nach Erhalt der Impfungen, weshalb jener

Punkt nicht analysiert werden konnte. In den folgenden Tabellen wurden die

untersuchten Faktoren (siehe Kapitel 1.4 Ziele) sowie der jeweilige Wert des

Zusammenhangsmales angegeben.

Zusammenhang zwischen Faktoren und dem Auftreten von

Nebenwirkungen nach Erhalt der 1. COVID-19-Impfung

Untersuchter Faktor Phi/Cramer-V Naherungsweise
Signifikanz

Geschlecht Phi:, 086 , 753

Leberzirrhose Phi:, 256 ,080

Lebertransplantation Phi:,156 ,392

Komorbiditaten Phi: ,170 ,331

Immunsuppressiva Phi: ,294 ,036

Immunsuppressiva-NW Cramer-V:,204 71

Zusatzliche Medikamente | Phi:;,252 ,087

Alkoholkonsum Phi:, 254 ,083

1.Impfung-Impfstoff Cramer-V:,640 <,001

Tabelle 42-1.COVID-19-Impfung-Zusammenhdnge

Zusammenhang zwischen Faktoren und dem Auftreten von

Nebenwirkungen nach Erhalt der 2. COVID-19-Impfung

Untersuchter Faktor Phi/Cramer-V Naherungsweise
Signifikanz
Geschlecht Phi:,092 , 720
Leberzirrhose Phi:,134 ,499
Lebertransplantation Phi: ,126 ,945
Komorbiditaten Phi:,145 444
Immunsuppressiva Phi:,207 ,191
Immunsuppressiva- Cramer-V: ,107 ,781
Nebenwirkungen
Zusatzliche Medikamente | Phi;,150 419
Alkoholkonsum Phi:,188 ,255
2.Impfung-Impfstoff Cramer-V:,422 <,001

Tabelle 43-2.COVID-19-Impfung-Zusammenhdnge
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Zusammenhang zwischen Faktoren und dem Auftreten von
Nebenwirkungen nach Erhalt der 3. COVID-19-Impfung
Untersuchter Faktor Phi/Cramer-V Naherungsweise
Signifikanz
Geschlecht Phi: ,109 ,630
Leberzirrhose Phi:,033 ,959
Lebertransplantation Phi:,105 ,652
Komorbiditaten Phi:, 044 ,929
Immunsuppressiva Phi:, 139 ATT
Immunsuppressiva-NW Cramer-V:,216 ,126
Zusatzliche Medikamente | Phi:,038 ,946
Alkoholkonsum Phi: ,081 /76
3.Impfung-Impfstoff Cramer-V: ,503 <,001

Tabelle 44-3. COVID-19-Impfung-Zusammenhdnge

Zusammenhang zwischen Faktoren und dem Auftreten einer COVID-19-
Infektion
Untersuchter Faktor Phi/Cramer-V Naherungsweise
Signifikanz
Geschlecht Phi: -,034 767
Leberzirrhose Phi: ,188 ,099
Lebertransplantation Phi:, 041 717
Komorbiditaten Phi:,096 ,402
Immunsuppressiva Phi:-,040 725
Immunsuppressiva- Cramer-V: ,087 , 749
Nebenwirkungen
Zusatzliche Medikamente | Phi:,068 ,550
Alkoholkonsum Phi: ,066 ,560

Tabelle 45-Covid-19-Infektion-Zusammenhdnge

Hinsichtlich des Auftretens von Nebenwirkungen nach dem Erhalt einer COVID-
19-Impfung besteht bei allen drei Impfungen ein statistisch signifikanter
Zusammenhang zwischen dem Auftreten von Nebenwirkungen und den
Impfstoffen. Der Zusammenhang zwischen dem Impfstoff der ersten Impfung und
dem Auftreten von Nebenwirkungen besitzt mit einem Cramer-V von ,640 und
einer Signifikanz von <,001 einen starken Zusammenhang. Mit einem Cramer-V
von ,422 und einer Signifikanz von <,001 besteht ein mittlerer Zusammenhang
zwischen dem Impfstoff der zweiten Impfung und dem Auftreten von
Nebenwirkungen nach Erhalt der zweiten COVID-19-Impfung. Mit einem Cramer-V
von ,503 und einer Signifikanz von <,001 besteht ein mittlerer Zusammenhang

zwischen dem Impfstoff der dritten COVID-19-Impfung und dem Auftreten von
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Nebenwirkungen. Zwischen dem Auftreten einer COVID-19-Infektion und den
oben genannten Faktoren besteht kein signifikanter Zusammenhang. Daher wird

die Nullhypothese beibehalten.
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4 Diskussion

In unserer Studie wurde das Auftreten von COVID-19 nach Erhalt von COVID-19-
Impfungen sowie das Auftreten von Nebenwirkungen nach Erhalt der Impfungen
bei Patient*innen mit chronischen Lebererkrankungen, einer Lebertransplantation

oder einer medikamentdsen Immunsuppression untersucht.

4.1 Zusammenfassung der Ergebnisse

Nach Erhalt der COVID-19-Impfungen wurden keine COVID-19-Infektionen
angegeben. Es gab vier nachgewiesene COVID-19-Infektionen vor Erhalt der

Impfungen. Die Infektionen verliefen mild.

Es wurde gezeigt, dass bei Patient*innen mit Lebertransplantation oder
Immunsuppression ahnliche Nebenwirkungen wie sie von der EMA beschrieben
werden aufweisen und jene mit ahnlicher Haufigkeit auftreten. Nach Erhalt der
COVID-19-Impfungen hatten die Patient*innen am haufigsten Lokalreaktionen.

Darauf folgte das Auftreten einer MMA-Symptomatik.

Es konnte kein signifikanter Zusammenhang zwischen den in Tabelle 45
untersuchten  Faktoren und dem  Auftreten einer COVID-19-Infektion
nachgewiesen werden. Es zeigte sich ein statistisch signifikanter Zusammenhang
zwischen dem Auftreten von Nebenwirkungen nach dem Erhalt der COVID-19-
Impfungen und des jeweiligen Impfstoffes. In Bezug auf die erste COVID-19-
Impfung zeigte sich ein starker Zusammenhang. Hinsichtlich der zweiten und

dritten Impfung zeigte sich ein mittlerer Zusammenhang.

In unserer Studie bildeten 95,7% (n=22) Patient*Innen sicher Antikorper bei der
Messung des Impftiters. Von jenen hatten jeweils 22,7% (n= 5) eine Leberzirrhose
oder eine transplantierte Leber. Zum Vergleich wurden die Studien der
Literaturibersicht  herangezogen, in welchen die Antikorperbildung bei

Patient*innen analysiert wurde.

In der Studie von Simon et al., 2021 bildeten 94% der Patient*innen mit

immunvermittelten entzindlichen Erkrankungen Antikérper auf die BNT162b2-
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Impfung.(21) In der Studie von Monin et al., 2021 bildeten in der Gruppe, die
keinen Booster erhielt, 30% der Patient*innen mit solidem Karzinom und 11% der
Patient*innen mit hdmatologischem Karzinom Antikdrper. In der Gruppe, die einen
Booster erhielt, bildeten 95% der Patient*Innen mit solidem Karzinom sowie 60%

der Patient*innen mit hamatologischem Karzinom Antikorper.(23)

Bei Manuel et al, 2011 bildeten 52% der Patient'innen mit einer
Organtransplantation Antikorper gegen die verwendete Influenza-A-Impfung, in
der Gruppe der HIV-Patient*innen waren es dagegen 87%.(19) In der Studie von
Grupper et al., 2021 bildeten 37,5% der Patient*innen mit transplantiertem Organ
Antikorper nach Erhalt der BNT162b2-Impfung.(18).

Bei Korth et al, 2021 bildeten 22% der Patientinnen mit einer
Nierentransplantation Antikdrper nach Erhalt der BNT162b2-Impfung.(22) In der
Studie von Sanchez-Fructuoso et al., 2000 bildeten 20,5% der Patient*innen mit

Nierentransplantation Antikérper gegen die Influenza-B-Impfung.(24)

4.2 Interpretation der Ergebnisse

Bei den analysierten COVID-19-Infektionen muss bertcksichtigt werden, dass es
nur vier Falle gab und jene die Beurteilung des Erkrankungsverlaufs erschweren.
Der Zusammenhang zwischen der Wahl der Impfstoffe und der jeweiligen COVID-
19-Impfung zeigt, dass die Wahl des Impfstoffs das Auftreten von

Nebenwirkungen beeinflussen kdnnte.

Zu den Nebenwirkungen kann gesagt werden, dass jene trotz des zeitnahen
Auftretens nicht mit der Impfung in Zusammenhang stehen muissen. Daflr spricht
die Dauer der Nebenwirkungen. Die Nebenwirkungen hielten einige Tage an,
jedoch gab es auch auffallige Maxima wie zum Beispiel eine Nebenwirkungsdauer
von 182 Tagen wie im Fall der zweiten COVID-19-Impfung. Fir die angegebenen
Nebenwirkungen gibt es auch andere maogliche Ursachen. Beispielsweise kdnnten
Kopfschmerzen durch  Stress, Schlafmangel oder Veranderungen im

Menstruationszyklus hervorgerufen werden. Eine neue Therapieeinleitung kann
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ebenfalls zu Nebenwirkungen gefuhrt haben. Die Nebenwirkungen kénnten auch

Symptome der Grunderkrankung gewesen sein.

95,7% unserer Studie bildeten Antikorper. Der Wert korreliert mit den Werten der
Studien von Simon et al.,, 2021, sowie Monin et al., 2021.(21,23). Im Vergleich
dazu bildete in den anderen Studien ein geringerer Prozentsatz AntikGrper gegen
die Impfungen. Ein mdoglicher Grund dafur ist, dass jene Gruppen primar

Patient*innen mit einer Organtransplantation enthielten.(18,19,22,24)

In unserer Studie hatten nur 22,7% (n=5) der Patient*innen mit einer
Antikorperbildung eine transplantierte Leber. Die Antikorperbildung kann in
unserer Studie nicht zur Einschatzung des Impfschutzes herangezogen werden,
da keine Werte untersucht wurden. Allerdings kann gesagt werden, dass das
Immunsystem der Patient*innen ausreichend funktioniert, um nach Erhalt der
COVID-19-Impfungen Antikoérper zu bilden.

Bei der Analyse der Zusammenhange zwischen den Impfstoffen und den
Nebenwirkungen muss berucksichtigt werden, dass mehr die Verteilung der
Impfstoffe nicht gleichmalRig war. Beispielweise wurden mehr Patient*innen mit

Spikevax® und Comirnaty® als mit Vaxzevria® geimpft.

4.3 Limitationen

Zu den Limitationen der Studie gehort unter anderem die Stichprobengrofle.
Geplant war eine Stichprobe mit hundert Patient*innen. Von der anfanglichen
Stichprobe von 101 Patient*innen, blieben zur Analyse 77 Patient*innen. Grunde
dafir waren, dass Patient*innen verstarben oder nicht mehr an der Studie

teilnehmen wollten.

Eine weitere Einschrankung wird durch das Recall-Bias verursacht. Patient*innen
konnten sich teilweise nicht an bestimmte Daten wie zum Beispiel die
Nebenwirkungen nach dem Erhalt der Impfungen, ihre Vorerkrankungen oder die
Medikation erinnern. Dadurch fehlten einige Informationen. Der Recall-Bias wurde
durch die Reihenfolge der getatigten Anrufe verstarkt, da in Hinblick auf die erste
und COVID-19-Impfung das Impfungsdatum nicht bertcksichtigt wurde. Es wurde
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nur die Antikorperbildung analysiert, um eine Vergleichbarkeit der Daten zu
gewahrleisten.  Die  Patient*innen gaben zum  Teil  unterschiedliche
Referenzbereiche der Antikdrpertiter an, zum Teil konnten die Werte nicht

angegeben werden.

Bei den Angaben des Alkoholkonsums oder zum Beispiel der Nebenwirkungen der
Impfungen handelte es sich um subjektive Einschatzungen, weshalb jene Daten
die Ergebnisse verzerren konnen. Ein weiterer Punkt sind die COVID-19-
Infektionen. Es wurden nur COVID-19-Infektionen gewertet, die mit einem Test
nachgewiesen wurden. Daher konnten asymptomatische Patient*innen, die nicht
getestet wurden, nicht bertcksichtigt werden.

Trotz Uberprifung der erfassten Daten, kdnnen Fehler, die bei der Ubertragung
der Daten in die Excel-Tabellen erfolgt sein kdnnen, nicht ausgeschlossen
werden. Nach der telefonischen Datenerhebung wurden vor allem die Medikation
und Vorerkrankung mit Hilfe von MEDocs® erganzt. Die Befunde waren zum Teil
nicht aktuell. Der Zugriff war zu manchen Dokumenten nicht gestattet. In den
Befunden waren zum Teil chronische Erkrankungen oder Medikamente nicht
genau ersichtlich. Auf die Dosis der Medikamente wurde bei der Analyse der
Nebenwirkungen der Impfungen oder einer COVID-19-Infektion keine Rucksicht

genommen.

4.4 Schlussfolgerung

Aufgrund der StichprobengrofRe kann der Verlauf der COVID-19-Infektionen bei
Patient*innen mit Lebertransplantation oder Immunsuppression nicht beurteilt
werden. Da nach dem Erhalt der COVID-19-Impfungen keine Infektionen erfasst
wurden, gibt es zwei mogliche Hypothesen. Einerseits konnte die COVID-19-
Impfung so gut schitzen, dass es nach Erhalt der Impfungen keine Neuinfektionen
gab oder jene zumindest nicht nachgewiesen werden konnten. Andererseits
konnte es auch sein, dass sich die Patient*innen unabhangig von den Impfungen
nicht mit COVID-19 infiziert haben. Unter Bericksichtigung der erfassten

Nebenwirkungen kann die COVID-19-Impfung bei Patient*innen mit einer
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Lebertransplantation als sicher gewertet werden. SchlieRBlich traten bei den

Patient*Innen groRtenteils lokale Reaktionen auf.

4.5 Anregungen

Bei einer grolReren Stichprobengrofde konnte man untersuchen, ob die
Nebenwirkungen einer Impfung vom Impfstoff der vorherigen Impfung abhangen.
Um Fehler bei der Datenerhebung zu vermeiden, konnte man das MEDocs®-
System optimieren. Beispielsweise konnte ein allgemeines Dokument mit den
chronischen Erkrankungen der Dauermedikation der jeweiligen Patient*innen

erstellt werden, welches in der Patient*innenkartei aufscheint.
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6 Anhang

6.1 Fragencheckliste COVID-19 Register Lebererkrankungen
V1 26.03.2021

Einverstandniserklarung Datum:

Patient Nummer

1) Weswegen sind Sie in der Leberambulanz in Betreuung?

Diagnose

Haben Sie eine Leberzirrhose?

[1Ja [J Nein

Haben Sie eine transplantierte Leber?

[1Ja [J Nein

Wann wurde die Lebertransplantation durchgefiihrt?

Datum

Nehmen Sie Immunsuppressive Medikamente?

[1Ja [J Nein

Wenn ja, welche?

Treten seit der Behandlung mit immunsuppressiven Medikamenten

Nebenwirkungen auf?

[JJa [1 Nein
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Wenn ja, welche?

Behandeln Sie die Nebenwirkungen? Wenn ja, wie?

Nehmen Sie Glucocorticoide ein? (Dosis, Einnahmeintervall)

[1Ja [0 Nein

Haben Sie neben der diagnostizierten Lebererkrankung andere Erkrankungen?

[1Ja [1 Nein

Wenn ja, welche?

Nehmen Sie diesbezuglich Medikamente ein?

[1Ja [J Nein

Wenn ja, welche? (Name, Dosis und Einnahmeintervall)

Frauen: Nehmen Sie hormonelle Verhitungsmittel ein?

[JJa [J Nein

Wenn ja, welche?

Nehmen Sie neben den immunsuppressiven Medikamenten zusatzliche
Medikamente?

[1Ja [J Nein
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Wenn ja, welche?

Hatten Sie eine COVID-19 Infektion?

RNE] [0 Nein

Wenn ja, wann?

Datum

Hatten Sie wahrend der Infektion Symptome?

[1Ja [1 Nein

Wenn ja, welche?

Hatten Sie noch Symptome als Sie ,Negativ* getestet wurden?

BNE] [J Nein

Wenn ja, welche?

Sind sie mehrmals an COVID-19 erkrankt bevor Sie die Impfung erhalten

haben?

JJa [J Nein

Wenn ja, wie oft?

Hatten Sie wahrend der Infektionen unterschiedliche Symptome?
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[]Ja [1 Nein

Wenn ja, welche?

3) Wie wurde die Infektion diagnostiziert?

1 PCR
1 Antigentest

"1 Symptome

4) Waren Sie in arztlicher Behandlung?

JJa [J Nein

Wenn ja, wo?

Wurden Sie stationar aufgenommen?

[]Ja [1 Nein

Wenn ja, wo

Wurden Sie mit Sauerstoff behandelt?

[]Ja [J Nein

Wurden Sie kinstlich beatmet?

[1Ja [ Nein

Wurden Sie auf einer Intensivstation behandelt?

[JJa [J Nein
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5) Wurden Sie gegen COVID geimpft?

[1Ja [J Nein

Wenn ja, wann?

Datum

1. 2. 3. Impfung

Welcher Impfstoff?
[1 Biontech/Pfizer
[] Astra Zeneca

[0 Moderna

Wurden Sie von lhrem Hausarzt/lhrer Hausarztin bei Erhalt der 1. COVID-19-
Impfung geimpft?

[JJa [1 Nein

Wurden Sie von lhrem Hausarzt/Ilhrer Hausarztin  beim Erhalt der 3. COVID-19-
Impfung geimpft?

[1Ja [J Nein

6) Gab es nach der Impfung Beschwerden?

BNE] [1 Nein

Wenn ja, welche?
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Hatten Sie eine COVID-19-Infektion nachdem Sie geimpft wurden?

[1Ja [J Nein

Wenn ja, hatten Sie Symptome?

[1Ja [0 Nein

Wenn ja, welche?

7) Haben Sie wahrend der COVID-19-Pandemie alkoholische Getranke

getrunken?

Jda [J Nein

Wenn ja, welche Getranke?

] Bier 1 Wein 1 Spirituosen

[1 Most

Wenn ja, wie oft pro Woche?

Wenn ja, wie viel pro Woche?

Sind bei lhnen seit Beginn der COVID-Pandemie COVID bedingt arztliche
Behandlungstermine am LKH Graz auf der Abteilung fur Gastroenterologie und

Hepatologie Termine ausgefallen, bzw. mussten Sie Termine absagen?

BNE] [1 Nein

Wenn ja, wie viele Termine sind ausgefallen bzw. wie viele mussten Sie absagen?

76



6.2 Informationsbrief zur Studie

Medizinische Universitdt Graz

Assoz. Prof. PD. Dr. Vanessa Stadlbauer-Kollner

Adresse

Emailadresse

Graz, Datum

Sehr geehrte Damen und Herren,

Wir bedanken uns sehr herzlich fir lhre Teilnahme an der telefonischen

Befragung zu

,LCOVID und Impfungen“. Anbei senden wir Ihnen, wie besprochen,
die

Einwilligungserklarung zur durchgefuhrten Befragung. Wir bitten Sie die

Einwilligungserklarung zu unterschreiben. Geben Sie als Datum jenes an, an

welchem Sie den Brief von uns erhalten haben. Senden Sie Der Brief ist bereits

adressiert und vorfrankiert.

Wir mdéchten Sie daran erinnern, dass wir Sie in 6 Monaten ab dem Erhalt der
zweiten COVID-Impfung, wie besprochen, anrufen werden, um die Befragung
fertigzustellen. Dies erfolgt sofern Sie einverstanden sind. Ansonsten ist nichts

Weiteres erforderlich.

Bei Fragen sind wir unter folgender Telefonnummer erreichbar: . Wir

winschen lhnen alles Gute!
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Mit freundlichen GrifRen

Unterschrift

Assoz. Prof. Dr. Vanessa Stadlbauer-Koller
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6.3 Einwilligungserklarung

IC fiir einwilligungsféhige Patient*innen Version 3  25.03.2021

Patient* nneninformation und Einwilligungserklarung

zur Teilnahme an der klinischen Studie

Auswirkungen der Covid-19-Pandemie auf Magen-Darm- und

Lebererkrankungen

Sehr geehrte Teilnehmerin, sehr geehrter Teilnehmer!

Wir beabsichtigen, die wahrend Ilhres Aufenthaltes entstandenen Daten,
pseudonymisiert (d.h., Ihre persodnlichen Daten werden durch eine Nummer ersetzt,
sodass bei der Analyse der Daten kein unmittelbarer Rickschluss auf lhre Identitat
moglich ist) zu verarbeiten. Dies geschieht im Rahmen einer Studie, die den
Zusammenhang zwischen COVID-19 und Magen-Darm- und Lebererkrankungen

untersucht.

lhre Teilnahme an dieser klinischen Studie erfolgt freiwillig. Sie konnen
jederzeit ohne Angabe von Grinden aus der Studie ausscheiden. Die
Ablehnung der Teilnahme oder ein vorzeitiges Ausscheiden aus dieser Studie

hat keine nachteiligen Folgen fiir Ihre medizinische Betreuung.

Klinische Studien sind notwendig, um verldssliche neue medizinische
Forschungsergebnisse zu gewinnen. Unverzichtbare Voraussetzung fur die
Durchfihrung einer klinischen Studie ist jedoch, dass Sie |hr Einverstandnis zur
Teilnahme an dieser klinischen Studie schriftlich erklaren. Bitte lesen Sie den
folgenden Text als Erganzung zum Informationsgesprach mit Inrem Arzt/lhrer Arztin

sorgfaltig durch und zégern Sie nicht Fragen zu stellen.
Bitte unterschreiben Sie die Einwilligungserklarung nur

- wenn Sie Art und Ablauf der klinischen Studie vollstandig verstanden haben,
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- wenn Sie bereit sind, der Teilnahme zuzustimmen und

- wenn Sie sich Uber lhre Rechte als Teilnehmer*in an dieser klinischen Studie im

Klaren sind.

Zu dieser Kklinischen Studie, sowie zur Patient*inneninformation und
Einwilligungserklarung wurde von der zustandigen Ethikkommission eine

befurwortende Stellungnahme abgegeben.

1. Was ist der Zweck der klinischen Studie?

Die Corona Pandemie halt die Welt seit Anfang 2020 in Atem. Neben der akuten
Versorgung von Patient*innen ist es wichtig, dass wir mehr Uber die Erkrankung
lernen. Da bereits bekannt ist, dass Covid-19 sich nicht nur durch Auswirkungen auf
die Lunge zeigt, sondern auch mit dem Magen- Darm- Trakt verbunden sein kann,

wollen wir genaueres erfahren ->

e Frage 1: Verursacht eine Covid-19 Infektionen Leberschadigungen?

e Frage 2: Inwieweit hat eine Covid-19 Infektion Auswirkungen auf eine bereits
bestehende Lebererkrankung? Besteht ein hdheres Risiko sich zu infizieren?
Ist der Krankheitsverlauf durch die Erkrankung oder Medikamente

beeinflusst? Wie wirken sich die Zeiten der Quarantanemafinahmen aus?

Diese offenen Fragen wollen wir durch eine Registerstudie beantworten und somit
einige Muster im Erkrankungsverlauf finden, um medizinische Entscheidungen fur
jetzt und fur die Zukunft auf Daten und nicht nur auf Einzelberichten stutzen zu

konnen.

Bei dieser Registerstudie werden Daten, die aufgrund ihrer Routinebehandlungen

erhoben wurden, in einer Datenbank gesammelt. Es werden keine Malinahmen
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ausschlieBlich aus Studiengrinden durchgefihrt. Fir die Beantwortung unserer
Fragen, nehmen wir im Nachhinein Daten zur Hand, die routinemaRig wahrend des
Krankenhausaufenthalts oder wahrend ihrer Ambulanzbesuche von lhnen

gesammelt wurden.

Woher bekommen wir die Daten?

Die bendtigten Daten werden aus den elektronischen Krankenakten der
Studienteilnehmer*innen automatisch gefiltert oder handisch ausgewertet. Diese
Daten werden pseudonymisiert flr die Auswertung verwendet. Pseudonymisiert
bedeutet, dass die Daten mit einem Code verschlisselt werden und so nicht direkt
einer Person zugeordnet werden kdnnen. Nur ein Prifer der Studie, der nicht direkt
an der Datenanalyse beteiligt ist, kann, wenn es notwendig ist, die Daten wieder
zuruckverfolgen. Damit sind die glltigen gesetzlichen Datenschutzbestimmungen
eingehalten. Die Ethikkommission der Meduni Graz hat die Durchfihrung dieser

Studie in dieser Form beflirwortet.
2.Wie lauft die klinische Studie ab?

Da es sich um eine Registerstudie handelt, werden keine Malnahmen
ausschlieBlich aus Studiengriinden durchgefihrt, sondern nur Daten gesammelt, die

aufgrund der Krankheit erfasst werden.

Alle Patient*innen mit der Diagnose von Covid-19 werden bzw. wurden nach
Entlassung oder Todesfall bis zum 15. Juni in die Analyse einbezogen. Nach der 2.
Welle der Pandemie (Stichtag 1.3.2021) erfolgt die nachste Datenanalyse.

Es werden Informationen aus dem Aufnahmebericht, den taglichen Notizen (Dekurs)
und dem Entlassungsschreiben sowie Ergebnisse der Labortests ausgewertet.
Zusatzlich werden Begleitmedikamente, experimentelle Behandlungsstrategien fir

Covid-19 und der Gesundheitszustand zum Entlassungszeitpunkt bewertet.

Fir die Patient'innen mit einer bestehenden Lebererkrankung erfolgt die
Identifikation von Patient*innen anhand der Listen der Ambulanzbesuche.
Einerseits extrahiert das Institut fir Medizinische Informatik, Statistik und

Dokumentation die Daten und pseudonymisiert diese. Weitere Daten werden
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handisch aus dem Krankenhauinformationssystem extrahiert. Bei Unklarheiten oder
fehlenden Daten, die wir in einem Gesprach erheben kdonnen (zB ob Sie schon
gegen Covid-19 geimpft wurden und mit welchem Impfstoff) wirden wir uns
telefonisch an Sie wenden und um Auskunft bitten. Es besteht selbstverstandlich

keine Verpflichtung diese Fragen zu beantworten.

3.Worin liegt der Nutzen einer Teilnahme an der Klinischen
Studie?

Es ist nicht zu erwarten, dass Sie aus lhrer Teilnahme an dieser klinischen Studie
einen direkten gesundheitlichen Nutzen ziehen werden. Wir erhoffen uns jedoch
neue Erkenntnisse durch zuverlassige Daten zur Covid-19-Krankheit und zu
Magen-Darm- / Lebererkrankungen zu gewinnen und somit fur jetzt und fir die
Zukunft medizinische Entscheidungen auf aussagekraftige Daten und nicht nur auf

Einzelberichte stiitzen zu konnen.

4.Gibt es Risiken, Beschwerden und Begleiterscheinungen?

Da nur Daten aus medizinischen Unterlagen erhoben werden und keine

studienspezifischen MalRnahmen ergriffen werden, ist das Risiko fur Sie gering.
5.Wann wird die klinische Studie vorzeitig beendet?

Sie konnen jederzeit auch ohne Angabe von Grunden, lhre Teilnahmebereitschaft
widerrufen und aus der klinischen Studie ausscheiden ohne dass lhnen dadurch

irgendwelche Nachteile fur lhre weitere medizinische Betreuung entstehen.
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6. Datenschutz

Bei den Daten, die Uber Sie im Rahmen dieser Studie erhoben werden, ist

grundsatzlich zu unterscheiden zwischen

1) jenen personenbezogenen Daten, anhand derer Sie direkt identifizierbar sind
(z.B. Name, Geburtsdatum, Adresse, Bildaufnahme...),

2) pseudonymisierten (verschlisselten) personenbezogenen Daten, bei denen alle
Informationen, die direkte Rickschlisse auf lhre Identitat zulassen, durch einen
Code (z. B. eine Zahl) ersetzt bzw. (z.B. im Fall von Bildaufnahmen) unkenntlich
gemacht werden. Dies bewirkt, dass die Daten ohne Hinzuziehung zusatzlicher
Informationen und ohne unverhaltnismaRig grolen Aufwand nicht mehr lhrer
Person zugeordnet werden kdnnen und

3) anonymisierten Daten, bei denen eine Ruckflhrung auf lhre Person nicht

mehr moglich ist

Der Code zur Verschlusselung wird von den verschlisselten Daten streng getrennt

und nur an lhrem Prifzentrum aufbewahrt.

Zugang zu lhren nicht verschllsselten Daten haben der Prufarzt/Prifarztin und
andere Mitarbeiter*innen des Studienzentrums, die an der klinischen Studie oder
Ihrer medizinischen Versorgung mitwirken. Die Daten sind gegen unbefugten Zugriff
geschutzt. Zusatzlich kénnen autorisierte und zur Verschwiegenheit verpflichtete
Beauftragte des Sponsors (MedUni Graz) sowie Beauftragte von in- und/oder
auslandischen Gesundheitsbehdrden und jeweils zustandige Ethikkommissionen in
die nicht verschlisselten Daten Einsicht nehmen, soweit dies fiir die Uberpriifung der
ordnungsgemafen Durchfuhrung der klinischen Studie notwendig bzw.

vorgeschrieben ist.

Eine Weitergabe der Daten, insbesondere an den Sponsor und seine
Vertragspartner, erfolgt nur in verschlisselter oder anonymisierter Form. Auch fur
etwaige Publikationen werden nur die verschlusselten oder anonymisierten Daten

verwendet.

Samtliche Personen, die Zugang zu lhren verschlisselten und nicht verschlisselten

Daten erhalten, unterliegen im Umgang mit den Daten der Datenschutz-
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Grundverordnung (DSGVO) sowie den oOsterreichischen Anpassungsvorschriften in

der jeweils gultigen Fassung.

Im Rahmen dieser klinischen Studie ist keine Weitergabe von Daten in Landern

aulRerhalb der EU vorgesehen.

Sie konnen lhre Einwilligung zur Erhebung lhrer Daten jederzeit widerrufen. Nach
Ihrem Widerruf werden keine weiteren Daten mehr Uber Sie erhoben. Die bis zum
Widerruf erhobenen Daten konnen allerdings weiter im Rahmen dieser klinischen

Studie verwendet werden.

Aufgrund der gesetzlichen Vorgaben haben Sie aul3erdem, sofern dies nicht die
Durchfihrung der klinischen Studie voraussichtlich unmadglich macht oder ernsthaft
beeintrachtigt, das Recht auf Einsicht in die lhre Person betreffenden Daten und die

Maoglichkeit der Berichtigung, falls Sie Fehler feststellen.

Sie haben auch das Recht, bei der Osterreichischen Datenschutzbehorde eine

Beschwerde uber den Umgang mit lhren Daten einzubringen.

Die voraussichtliche Dauer der klinischen Studie ist abhangig von der Dauer der
Pandemie. Die Studie ist beendet, wenn die 0&sterreichische Regierung die
Pandemie fur beendet erklart. Die Dauer der Speicherung lhrer Daten Uber das

Ende der klinischen Studie hinaus ist durch Rechtsvorschriften geregelt.

Falls Sie Fragen zum Umgang mit lhren Daten in dieser klinischen Studie haben,
wenden Sie sich zunachst an lhren Prufarzt/Prufarztin. Dieser kann lhr Anliegen ggf.
an die Personen, die beim Sponsor oder am Studienzentrum fur den Datenschutz

verantwortlich sind, weiterleiten.

Kontaktstellen fir Datenschutz—— LKH Univ. Klinikum:
—— KAGes:
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7. Entstehen fur die Teilnehmer*in Kosten? Gibt es einen

Kostenersatz oder eine Vergutung?

Durch lhre Teilnahme an dieser Studie entstehen fur Sie keine zusatzlichen Kosten.

Es ist daher weder ein Kostenersatz noch eine Vergutung vorgesehen.

8.Moglichkeit zur Diskussion weiterer Fragen

Fur weitere Fragen im Zusammenhang mit dieser Studie stehen |hnen Ihr
Studienarzt/inre Studienarztin und seine/ihre Mitarbeiter*innen gern zur Verflugung.
Auch Fragen, die lhre Rechte als Patient*in und Teilnehmer*in an dieser Studie

betreffen, werden Ihnen gerne beantwortet.

Name der Kontaktperson: Assoz. Prof. Dr. Vanessa Stadlbauer-Kéllner

Standig erreichbar unter:

Name der Kontaktperson: Nicole Feldbacher, BSc

Standig erreichbar unter:

9. Einwilligungserklarung

Name des Patienten/der Patientin in Druckbuchstaben:

Ich erklare mich bereit, an der klinischen Studie ,Auswirkungen der Covid-19-

Pandemie auf Magen-Darm- und Lebererkrankungen® teilzunehmen.

Ich bin von Herrn/Frau
........................................................................................ ausfuhrlich und
verstandlich Uber die retrospektive Studie aufgeklart worden. Ich habe

dartber hinaus den Text dieser Patient*innenaufklarung  und
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Einwilligungserklarung, die insgesamt 6 Seiten umfasst gelesen.
Aufgetretene Fragen wurden mir vom Studienarzt/arztin verstandlich und
genugend beantwortet. Ich hatte ausreichend Zeit, mich zu entscheiden. Ich

habe zurzeit keine weiteren Fragen mehr.

Ich werde den arztlichen Anordnungen, die fir die Durchfuhrung der
retrospektive Studie erforderlich sind, Folge leisten, behalte mir jedoch das
Recht vor, meine freiwillige Mitwirkung jederzeit zu beenden, ohne dass mir

daraus Nachteile fir meine weitere medizinische Betreuung entstehen.

Ich stimme ausdricklich zu, dass meine im Rahmen dieser retrospektiven
Studie erhobenen Daten wie im Abschnitt ,Datenschutz“ dieses Dokuments

beschrieben verwendet werden.

Eine Kopie dieser Patient*inneninformation und Einwilligungserklarung habe

ich erhalten. Das Original verbleibt beim Studienarzt/arztin.

(Datum, Name und Unterschrift des verantwortlichen Arztes)
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