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1. Einleitung

Zur Pravention von COVID-19 missen alle infrage kommenden hygienischen MaRRnahmen
ausgeschopft werden, um die Bevolkerung und insbesondere stark exponierte Personen wie
medizinisches Personal zu schiitzen. Personliche Verhaltensweisen, u.a. Einhaltung der
Abstandsregeln und sozialer Kontaktbeschriankungen, Tragen von Mund-Nasen-Schutz,
Inanspruchnahme der Schutzimpfung, viruzide Pravention im Nasen-Rachen-Raum, gesunde
Erndhrung und korperliche Bewegung, liegen in erster Linie in der Verantwortung des Einzelnen,
werden allerdings maRgeblich durch intergenerationelles Zusammenleben, Wohnraum,
Bildungsniveau, soziobkonomischen Status und im Fall der Schutzimpfungen zusatzlich durch
konspirative irreflihrende Falschinformationen beeinflusst [1-4]. Besonders in der Generation der tiber
60-Jahrigen wurde deutlich, dass staatliche Empfehlungen zum infektionspraventiven Verhalten
signifikant mit deren Umsetzung in den Alltag korrelieren [5]. Deshalb sollte das bisher zu wenig
beachtete Praventionspotential der viruziden Antiseptik im Nasen- Rachen-Raum als einfach
durchfiihrbare PraventionsmaRnahme den ihm zukommenden Stellenwert in der Offentlichkeitsarbeit
bekommen und empfohlen werden. Hierdurch kann die Infektionspravention fir beruflich exponiertes
Personal aber auch bei in der hauslichen Gemeinschaft lebenden Kontaktpersonen mit SARS CoV-2
Infizierten bzw. an COVID-19 Erkrankten ergdnzt werden.

Die nachfolgenden Ausfiihrungen geben den aktuellen Kenntnisstand zur Wirksamkeit von Antiseptika
bei der Pravention von SARS- CoV-2 Infektionen wieder.

Die Eintrittspforte fiir SARS-CoV-2 ist der Nasen-Rachen-Raum. Dabei ist die Viruslast im
Nasopharyngealabstrich héher als im Speichel [6], so dass beide Bereiche in die viruzide Antiseptik
einbezogen werden miissen. Vermutlich kann die Infektion auch liber das Auge stattfinden, sofern
Tropfchen direkt auf das Auge gelangen [7, 8]. Da ein groB3er Teil der Infizierten das Virus bereits vor
Auftreten erster Symptome freisetzt, sind SchutzmaBnahmen sinnvoll, die die Viruslast an den
Eintrittspforten reduzieren, d.h. im Nasen-Rachen-Raum, da die Wahrscheinlichkeit des Angehens
der Infektion mit dem AusmaR der Exposition zunimmt. Da die anfingliche Viruslast auch Einfluss
auf den Schweregrad der Erkrankung nach der Infektion hat, kann durch viruzide Antiseptik an den
Eintrittspforten sogar eine sich manifestierende Infektion im Krankheitsverlauf gemildert werden [9-
12].

Gurgeln wurde lange Zeit zur Verringerung von Infektionen der oberen Atemwege und zur Behandlung
bakterieller/viraler Infektionen (z.B. Halsentziindung, Erkaltung) eingesetzt, ist aber aus der Mode
gekommen. Handewaschen mit Wasser und Seife und Gurgeln mit Kochsalzlosung wurden der
Bevolkerung in Deutschland schon wahrend der Spanischen Grippe 1918 vom Reichsgesundheitsrat als
PraventionsmaRnahme empfohlen [13]. In der ehemaligen DDR wurde Schulkindern beim Eintritt ins
Sommerferienlager empfohlen, mit verdiinnter Kaliumpermanganatlésung zu gurgeln [14]. Seit
Jahrhunderten ist die wohltuende, beruhigende Wirkung salzhaltiger Luft auf die Atemwege bekannt.




Sie regt die natirliche Selbstreinigung der Atemwege an und beugt der Austrocknung der
Schleimhaute vor. Zusatzlich wirkt die Befeuchtung der Schleimhdute von Mund und Nase der
Anhaftung von Viren entgegen und ist daher selbst ohne Anwendung von Lésungen/Sprays mit
antiviraler Eigenwirkung praventiv wirksam [15, 16]. Im Unterschied zu Europa hat das tagliche Gurgeln
mit Kochsalzlésung in Japan und in Korea zur Infektionspravention respiratorischer Infektionen eine
lange Tradition. Das Gurgeln wurde wahrend der H1N1-Schweinegrippe-Pandemie 2009 vom
japanischen Ministerium fiir Gesundheit, Arbeit und Wohlfahrt verstarkt propagiert und wird seit der
COVID-19 Pandemie ausdriicklich der Bevolkerung zur taglichen Durchfiihrung empfohlen [14].

Um die Antiseptik im Nasen-Rachen-Raum als einfach realisierbaren Baustein zur Pravention und
Kontrolle von COVID-19 in Deutschland zu nutzen, werden die Kenntnisse zur viruziden Wirkung und
zu den praventiven Einsatzmaoglichkeiten von Nasensprays und Gurgelldsungen zusammengefasst, um
diese Praventionsreserve auszuschopfen. Ein entscheidender Vorteil antiseptischer MaBnahmen
besteht darin, dass sich bei nachgewiesener Wirksamkeit einer Gurgelldsung oder eines Nasensprays
gegen SARS-CoV-2 die Wirkung gegen alle Varianten des Virus richtet und zugleich auch andere
respiratorische behiillte Viren wie Influenzaviren erfasst werden.

2. Wissensstand zur viruziden Wirksamkeit von Mundspiil-/Gurgellésungen und
Nasensprays

Um das Literaturverzeichnis zu begrenzen, wird auf die Wiedergabe von Quellen, die in der Ubersicht
von Kramer und Eggers [14] zitiert sind, unter Verweis auf diese Ubersicht verzichtet.

2.1 In vitro Wirksamkeit

Fir folgende Wirkstoffe bzw. Formulierungen ist die Wirksamkeit gegen SARS-CoV-2 mit einer
Effektivitat > 3lg nachgewiesen [14, 17-33]:
- PVP-lod > 0,33% mit einer Einwirkungszeit von 15 — 60 s, anwendbar in der Mundhohle, in der
Nasenhdhle und am Auge
- Mund- bzw. Gurgelwisser auf Basis etherischer Ole, Dequaliniumchlorid, Benzalkoniumchlorid
(Dequonal), Phenoxyethanol + Octenidin (Octenisept®), Ethanol + Ethyllaurylarginat,
Delmopinolhydrochlorid, di-Kaliumoxalat, Cetylpyridiniumchlorid (CPC) sowie PHTALOX®, ein
Phthalocyaninderivat.

PVP-lod fiihrt ab 0,5 % innerhalb von 15 Sekunden zur kompletten Virusinaktivierung, was durch 70 %
Ethanol nach 30 s erreicht wird [34].

Fir Mundwasser auf Basis etherischer Ole konnte sowohl mit Alkoholgehalt (Listerine® Cool Mint) als
auch ohne Alkoholgehalt (Listerine® Cool Mint milder Geschmack) die komplette Inaktivierung von
SARS-CoV-2 nachgewiesen werden [35]. Dagegen waren Mundwadasser auf Basis von
Wasserstoffperoxid (WPQ), Polihexanid, Chlorhexidindigluconat (CHG) oder Octenidin (letzteres ohne
die Kombination mit Phenoxyethanol) nicht ausreichend wirksam [24, 34, 35]. Ubereinstimmend war
CHG auch in der Mundhdhle unwirksam [36]. Untersuchungen, bei denen CHG als wirksam eingestuft
worden war [37], beruhen offensichtlich auf der unvollstandigen Neutralisierung von an Virus
adsorbiertem CHG und tauschen eine Wirksamkeit vor. Fiir stabilisiertes Hypochlorit differieren die
Ergebnisse [33].



Griiner Tee, Granatapfel- und Aroniasaft sind gegen verschiedene Erreger respiratorischer Infektionen
wirksam; die Wirksamkeit ist allerdings geringer als bei den o.g. Mundwassern [14]. Flr Aroniasaft
wurde inzwischen auch die Wirksamkeit gegen SARS-CoV-2 nachgewiesen [38]. Durch griinen Tee wird
der Titer von SARS-CoV-2 nach 1 min um 80% reduziert [38]. Flir Salbeiextrakt ist die Wirksamkeit
gegen Grippe- und humane Coronaviren nachgewiesen, wobei Salbeiextrakt therapeutisch bei Herpes
labialis ebenso wirksam wie das Virostatikum Aciclovir war; damit ist mit hoher Wahrscheinlichkeit
auch die Wirksamkeit gegen SARS-CoV-2 gegeben [14].

Nasensprays auf Basis von Kochsalz (0,9%), Xylometazolinhydrochlorid (0,1%) und den Kombinationen
Hydroxypropylmethylcellulose/ Bernsteinsdure/ Dinatriumsuccinat bzw. Galphimia glauca/ Luffa
operculata/ Sabadilla waren unwirksam. Die Kombination von Natriumhypochlorit (<0,08%) mit
Lithium-Magnesium-Natrium-Silicat erreichte einen Reduktionsfaktor von 2,2 [39], der allerdings als
nicht ausreichend fir eine viruzide Wirkung angesehen wird. Da das Produkt eine Gelmatrix bildet, die
moglicherweise mit dem Virus interferiert, kann ggf. in vivo eine Wirkung erreicht werden. Allerdings
bedarf die Vertraglichkeit von Natriumhypochlorit fir den Fall einer Langzeitanwendung der
Abklarung.

2.2 Praventive Wirksamkeit in vivo und in Anwendungsstudien

Gurgeln: Durch Gurgeln mit hypertoner Kochsalzlésung (2 % - 3 %) 3 mal/d wurde die
Erkrankungsdauer bei Virusgrippe signifikant verkiirzt, wobei durch die Herabsetzung der
Virusausscheidung die Erkrankungshdufigkeit auch bei im Haushalt lebenden Personen um 35 %
reduziert wurde. Da Kochsalzlésung in vitro nicht viruzid wirksam ist [37], wird auf Grund der erh6hten
Verfligbarkeit von Chlorit vermutlich intrazellular Hypochlorit gebildet; moglicherweise wird zuséatzlich
auch die Anhaftung der Viren reduziert.

Auch durch griinen Tee wurde im Vergleich zu Wasser oder kein Gurgeln die Manifestation von
Virusgrippeerkrankungen um 30 % herabgesetzt (5 Studien; [14]).

Eine hohere Schutzwirkung wird jedoch durch die Anwendung viruzid wirksamer Antiseptika erreicht.
So wurde durch Spilen der Mundhdhle mit 1 %iger PVP-lod-Lésung fir 1 min die Menge von SARS-
CoV-2 bei hohem Virusgehalt im Speichel fiir die Dauer von 3 h signifikant reduziert [40]. In einer
weiteren Studie wurde sowohl durch PVP-lod als auch durch CPC der Wiederanstieg der Viruslast im
Vergleich zur Spllung mit Wasser fiir die Dauer der Untersuchung von 6 h signifikant vermindert [36].

Auch in vivo bestatigten sich die fehlende Wirksamkeit von 1 % WPO [41] und die geringe Wirksamkeit
von CHG [42, 43]. In einem RCT wurde nach einmaliger Mundspulung nach 15 min die Virusmenge
ohne Unterschied durch 0,12 % CHG, 1 % WPO, Kochsalzlésung und 0,5 % PVP-lod nur um 61-89 %
gesenkt [44], d.h. eine einmalige Splilung ist nicht ausreichend fiir einen nachhaltigen Effekt. Analog
wurde durch einmalige Spllung mit Sorbitol and Xylitol (Linolasept® Mundspiilung) die Viruslast nur
um 90 %, d.h. um 1 Ig gesenkt [45].



Nasenspray: Obwohl Carragelose SARS-CoV-2 in vitro nicht inaktiviert [39], wird die Virusreplikation
in vitro gehemmt [46, 47]. In 3 Studien (n > 600) wurden durch Anwendung als Nasenspray die Dauer
der Erkrankung und die Anzahl der Patienten mit Krankheitssymptomen bei respiratorischen
Infektionen, verursacht durch humane Rhino-, Corona- bzw. Influenza A-Viren, signifikant reduziert.
Die Viruslast war in der Verumgruppe signifikant niedriger als in der Placebogruppe [48]. Als
Wirkungsmechanismus wird angenommen, dass das hochmolekulare Polymer des zuckerahnlichen
Molekuls Galactose eine mucoadhéasive Schicht auf der Nasenschleimhaut bildet, die mit dem Virus
interagiert.

2.3 Therapeutische Wirksamkeit in Anwendungsstudien

Gurgeln: Bei Anwendung der Kombination von Ethanol mit etherischen Olen zur Mundspiilung bei H.
simplex waren HSV-1 und -2 im Unterschied zur Kontrolle (Wasser) nicht mehr nachweisbar [14]. Das
bestatigt die Erwartung, dass in vitro gegen behiillte Viren wirksame Antiseptika auch bei Einsatz am
Menschen praventiv und ggf. sogar therapeutisch wirksam sind.

Bei Patienten im Stadium 1 (prdsymptomatisches Stadium 1-2 d vor Symptombeginn nach der
Infektion) von COVID-19 wurde die virale Clearance sowohl durch 1 % PVP-lod als auch durch die
Kombination von Ethanol mit etherischen Olen im Vergleich zu Leitungswasser am 4., 6 und 12. Tag
signifikant erhoht [10]. Auch in einer kleinen Fallstudie in Spanien wurde durch 1 % PVP-lod die
Viruslast bei COVID-19 Patienten gesenkt [40]. In einem RCT (je Gruppe n = 303) mit Einschluss von
Patienten, die am ersten Symptomtag von COVID-19 eine positive PCR hatten, wurde unmittelbar nach
der Diagnosebestatigung alle 4 h flir die Dauer von 4 Wochen 1 %ige PVP-lod-Lésung zum Gurgeln
sowie als Nasen- und Augentropfen angewendet (Kontrolle lauwarmem Wasser). In der
Behandlungsgruppe waren die Morbiditat und Mortalitat am 3., 5. und 7. Tag signifikant reduziert [44].
Die Schilddriisenhormonspiegel wurden nicht beeinflusst.

In einer Interventionsstudie wurde bei (iber 10-Jdhrigen (n= 995) bei sonst identischen
SchutzmaBnahmen wie in der Kontrollgruppe durch 2monatige Anwendung von PHTALOX 3-5 mal/d
fiir 1 min die Inzidenz von COVID-19 um 54 % reduziert (p = 0,076) [49].

In einem RCT (je n = 88) wurde durch 3-mal téagliches Gurgeln fiir 7 d mit 8-Cyclodextrin-Citrox SARS-
CoV-2 im Speichel bei asymptomatischem und mildem Verlauf von COVID-19 4 h nach der initialen
Anwendung signifikant reduziert [50].

Nasenspray: Bei Erkaltungskrankheiten wurden durch Carragelose (Algovir® Erkaltungsspray: 1,2 mg
Carragelose + 0,5 % NaCl) sowohl die Anzahl Erkrankter als auch die Erkrankungsdauer signifikant
reduziert (3 Studien [14]).

2.4 Zusammenfassende Bewertung der Studienlage

WPO und CHG sind in vitro unwirksam oder gering wirksam, was sich klinisch bestatigte. CPC (0,04—
0,075 %) und etherische Ole sind in vitro moderat bis hoch wirksam und auch klinisch wirksam [33].
Unter Bericksichtigung der Gesamtdatenlage sind PVP-lod-basierte Antiseptika (0,5-1 %) den anderen
aufgefiihrten Wirkstoffen tiberlegen. In der Mundhdhle ist mit Gurgelldsungen auf Basis etherischer
Ole von einer vergleichbaren Wirkung auszugehen.



Aktuell werden weitere randomisierte Studien mit neuen Wirkstoffen durchgefiihrt, um das
vergleichsweise einfach realisierbare Praventionspotential der viruziden Nasen-Rachen-Antiseptik
noch gezielter umsetzen zu kénnen.

3. Risikobewertung bei Langzeitanwendung

Die Anwendung von Carragelose (Rotalgenextrakt), Kochsalzlésung, griinem Tee, Aroniasaft und
etherischen Olen ist ohne und mit Zusatz von Ethanol unbedenklich.

1,25 %ig wird PVP-lod in der Nasenhohle ohne subjektiv stérende Empfindungen toleriert und
verursacht keine Hemmung der Zilienaktivitat [51]. Wahrend PVP-I0D 2,5 %ig starkes Augenbrennen
verursacht, wird die Konzentration von 1,25 % PVP-lod reizlos ohne Schadigung toleriert [52], dringt
nicht in die Vorderkammer des Auges ein [53] und fihrt nicht zur Beeinflussung der
Schilddriisenfunktion [54, 55].

Die Resorption beim Gurgeln ist nicht untersucht. Unter der worst case Annahme von 10 % Resorption
wirden bei einmaligem Gurgeln mit 1,25 % PVP-lod etwa 1000 ug lod aufgenommen werden; das ist
die 5-fache Menge der von der WHO mit der Nahrung empfohlenen taglichen lodaufnahme. lod-
induzierte Schilddriisen-Uber- oder -Unterfunktionen sind im Kontext topischer Anwendungen nur bei
Exzess-Expositionen beschrieben, die um ein Vielfaches hoher lagen als sie beim Gurgeln moglich sind.
Einzelkasuistiken liegen bei Harnblasen- oder Peritonealspllungen oder bei Spllung groflflachiger
Wunden vor [56-59]. Frank et al. [60] leiten im Ergebnis eines Reviews ab, dass die Anwendung von
PVP-lod in der Mundhdhle in Konzentrationen von bis zu 2,5 % fir bis zu 5 Monate sicher sei.

Seit Marz 2020 wird die Praexpositionsprophylaxe in der Universitatsmedizin Greifswald mit 1,25 %
PVP-lod-Lésung und bei Kontraindikation mit Mundwasser auf Basis von Ethanol / etherischen Olen
durchgefiihrt. Bisher gab es keinen Hinweis auf Unvertraglichkeiten.

4. Internationale und in Auswertung des Wissenstandes fiir Deutschland abgeleitete
Empfehlungen

4.1 Schutz der Bevolkerung bei Bekanntwerden regionaler Cluster oder hohem
Infektionsgeschehen

Gurgeln
Japan: Morgens und abends gurgeln mit 0,23 %iger PVP-lod-L6sung.

Deutschland: Morgens und abends gurgeln mit der Kombination etherischer Ole mit Ethanol (z.B.
Listerine® Cool mint). Fir Personen mit Alkoholunvertraglichkeit oder besonderer
Schleimhautempfindlichkeit sollte anstelle der Kombination von etherischen Olen mit Alkohol die
Formulierung ohne Alkohol (Listerine® Cool Mint milder Geschmack) eingesetzt werden.

Grundsatzlich kommt auch 0,5 %ige PVP-lod-Losung in Betracht; es steht aber noch kein
Handelsprdparat zu Verfligung.



Ansonsten gesunde Kinder sind durch die akute SARS-CoV-2 Infektion nicht gefdhrdet (die meisten
erkranken milde oder sind asymptomatisch) [61]. Effektives Gurgeln ist mit einiger Ubung in der Regel
erst ab dem Schulalter moglich. Wegen des besseren Geschmacks sind fiir Kinder griiner Tee oder
Aroniasaft besser geeignet.

Nasenhdéhle
Japan: Morgens und abends sprilhen mit 0,23 %iger PVP-lod-Lésung in beide Nasenéffnungen bei
gleichzeitigem Einatmen

Deutschland: In Ermangelung eines Nasensprays auf PVP-lod Basis morgens und abends Einsatz eines
Nasensprays auf Basis von Carragelose® (z.B. Algovir® Erkaltungsspray).

4.2 Schutz der Bevolkerung bei geringem Infektionsrisiko

Neben der Anwendung zu Hause ist die Anwendung z.B. vor gemeinsamer Esseneinnahme oder vor
gemeinschaftlichen Aktivitaten in Einrichtungen der Altenpflege oder in Rehabilitationseinrichtungen,
bei Familientreffen (in der jeweils aktuell erlaubten GréRenordnung), bei beruflichen Gruppentreffen,
in Schulen und Kindergarten, Gottesdiensten und sonstigen religiosen Anldssen sinnvoll.

Gurgeln

Deutschland: Kochsalzlésung morgens und abends, falls moglich, 3 mal/d; hierzu einen gestrichenen
Teel6ffel Kochsalz in 100 ml lauwarmem Wasser 16sen, etwa Menge eines Schnapsglases in den Mund
nehmen, jeweils vor dem Einatmen Gurgeln unterbrechen und Vorgang etwa 3 min lang wiederholen,
abschlieRend Gurgellésung ausspeien. Alternativ gurgeln mit griinem Tee oder mit Mundwasser auf
Basis von etherischen Olen.

Nasenhohle

Deutschland: Morgens und abends Einsatz eines Nasensprays auf Basis von Carragelose® (z.B. Algovir®
Erkaltungsspray) oder von Kochsalzlésung als unkonserviertes Produkt und ohne Zusatz
abschwellender Mittel (z.B. Hysan® Salinspray® oder Rinupret®). Alternativ Lésung wie zum Gurgeln
ansetzen (s.o.) und diese durch Einatmen in die Nase einziehen.

4.3 Praexpositionsprophylaxe zum Schutz des Personals im Gesundheitswesen

Belgien: Gurgeln mit 1 % PVP-lod [14].
Portugal, Malta: Gurgeln mit 0,2 % PVP-lod [14].
World Health Organization [62]: Gurgeln mit 0,2 % PVP-lod.

Deutschland:

Flir Beschdiftigte in Gesundheitseinrichtungen mit Patientenkontakt ist es sinnvoll, entweder noch zu
Hause oder in der Einrichtung zu gurgeln. Sofern in Krankenhdusern Hygienefachkrafte vor Ort sind,
sollte mit ihnen die praktische Durchfiihrung des Gurgelns beraten und festgelegt werden, damit es
beim Ausspeien der Gurgelldsung nicht zur Kontamination der Umgebung kommt.

Vor zahnérztlicher Behandlung Spiilung der Mundhdhle und Gurgeln mit 1,25 % PVP-lod-L6sung. In der
Mundhéhle kann alternativ ein Mundwasser auf Basis etherischer Ole eingesetzt werden. Das gleiche



Vorgehen wird vor Intubation, Rhinoskopie und Bronchoskopie empfohlen [63, 64]. Der Patient wird
aufgefordert, die Mundhdhle griindlich auszuspilen, die Losung auszuspeien und anschlieRend zu
gurgeln. Bei nasalem Zugang empfiehlt sich zusatzlich die Anwendung von 1,25 %iger PVP-lod-Losung
als Spray.

Solange kein Handelsprodukt verfiigbar ist, kann 1,25 %ige PVP-lod Losung nur durch eine Apotheke
gemall Neuem Rezeptur-Formularium (NRF 15.13, [65]) hergestellt und in Sprayflaschen abgefiillt
werden.

Bei Kontraindikationen gegen lod (Hyperthyreose, autonomes Adenom der Schilddrise, lod-Allergie)
kommen Formulierungen auf der Basis etherische Ole in Betracht. In der Nasenhéhle bleiben bis zur
Einflhrung viruzid wirksamer Sprihpraparate in Deutschland derzeit als einzige Option
Sprihpraparate auf Basis von Carragelose oder von Hypochlorit (z.B. Plasma Liquid Nasensprih-Gel).

4.4 Postexpositionsprophylaxe

Nach ungeschitzt bekannt gewordenem Kontakt mit SARS-CoV-2-positivem/r Trager/Tragerin Gurgeln
und Nasenspray fir 7 (bis 14) d mit 1,25 %iger PVP-lod-Lésung; bei Kontraindikation fiir lod Gurgeln
mit Mundwasser auf Basis von etherischen Olen mit Ethanol und Nasenspray auf Basis von Hypochlorit.
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