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1. Einleitung

Im Dezember 2019 wurde erstmals von einem neuartigen, die Atemwege betreffenden Virus
berichtet, dessen Ursprung dem Markt Huanan Seafood Wholesale Market in der Stadt Wuhan
der chinesischen Provinz Hubei zugeschrieben wurde. Eine Genomanalyse ergab, dass es sich
um eine neue Form des Coronavirus handelte, die Ahnlichkeiten mit dem SARS-CoV-1 Virus
aufweist, weshalb die Bezeichnung ,,Severe Acute Respiratory Syndrome Coronavirus 2
(SARS-CoV-2) vergeben wurde. SARS-CoV-2 gilt als Ausloser fiir die Infektionskrankheit
COVID-19. Da sich COVID-19 schnell in der ganzen Welt verbreitete und eine hohe Anzahl
an Todesopfern forderte, wurde von der World Health Organization (WHO) am 12. Mérz 2020
eine Pandemie verkiindet (vgl. Ciotti et al., 2020).

Mitte des Jahres 2020 stellte sich heraus, dass es iliber die akute Infektionszeit hinaus zu
Langzeitfolgen wie anhaltender Erschopfung und Miidigkeit, Konzentrationsschwierigkeiten,
Kopfschmerzen und Atembeschwerden kommen kann (Robert Koch-Institut/RKI, 2021;
Zimmermann et al., 2021). Hierfiir wurde bei Beschwerden ab 4 Wochen der Begriff Long
COVID und nach 12 Wochen der Begriff des Post-COVID-Syndroms eingefiihrt (Koczulla et
al., 2022).

Es zeigte sich, dass Kinder und Jugendliche trotz der hdufig milden COVID-19-Verldufe
ebenso von Langzeitfolgen der COVID-19-Infektion betroffen waren (Zimmermann et al.,
2021), jedoch konzentrierte sich die Forschung vorerst eher auf Erwachsene und die
somatischen Folgen der COVID-19-Infektion. Zum pédiatrischen Post-COVID-Syndrom
sowie dessen psychologischer Komponente lagen wenige Studienergebnisse vor, gleichzeitig
wurde deutlich, dass Kinder und Jugendliche unter anhaltenden kognitiven und emotionalen
Beeintrachtigungen nach der COVID-19-Infektion litten (Zimmermann et al., 2021).

Wihrend grof3 angelegte epidemiologische Studien zu den somatischen und emotionalen
Folgen der COVID-19-Infektion bei Kindern und Jugendlichen durchgefiihrt wurden, fehlten
systematische Beobachtungsstudien aus klinischen Inanspruchnahmepopulationen mit einer
breit angelegten multidimensionalen interdisziplindren Diagnostik. Die vorliegende
Promotionsarbeit, die auf den Ergebnissen der Studie ,,Post COVID Kids Bavaria®, einer
multidisziplinarischen =~ Beobachtungsstudie ~ mit somatischer sowie kinder- und
jugendpsychiatrischer Diagnostik basiert, soll diese Forschungsliicke weiter fiillen. Der Fokus
liegt hierbei auf dem piadiatrischen Post-COVID-Syndrom und im Speziellen den emotionalen
und kognitiven Langzeitfolgen der COVID-19-Infektion bei Kindern und Jugendlichen, um das

Symptombild ndher zu untersuchen und anhand der erhobenen Patientenmerkmale mdgliche
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Risikofaktoren zu identifizieren, die anschlieBend zur Entwicklung spezieller Diagnostik- und
Behandlungsmafinahmen dienen konnen.

Zur besseren Lesbarkeit wird in dieser Promotionsarbeit das generische Maskulinum
verwendet. Die in dieser Arbeit verwendeten Personenbezeichnungen beziehen sich, sofern

nicht anders kenntlich gemacht, auf alle Geschlechter.

1.1 Die COVID-19-Pandemie- Ubersicht zu Viruscharakteristika, Verlauf und
Maflnahmen

COVID-19 ist eine akute respiratorische Infektionskrankheit, dessen Ubertragungsweg
hauptséchlich iiber die Atemwege erfolgt (Baloch et al., 2020). Es handelt sich um ein
einzelstringiges RNA-Virus, dessen Spitzen an eine Krone erinnern, weshalb der lateinische
Begriff fiir Krone ,,Corona“ fiir die Namensgebung der Coronaviren herangezogen wurde
(Ciotti et al., 2020). Bereits vor dem Jahr 2019 verbreiteten sich weitere Varianten des
Coronavirus, wie das ,,Severe Acute Respiratory Syndrome* (SARS-CoV-1) and ,,Middle East
Respiratory Syndrome* (MERS-CoV), die beide ebenso zu den Beta-Coronaviren gehdren
(RKI, 2021). SARS-CoV 1 tauchte erstmals im Jahr 2002 auf und wurde durch Tropfchen von
Mensch zu Mensch iibertragen. MERS-CoV wurde im September 2012 in Saudi-Arabien
registriert, der Ansteckungsweg ist bis heute nicht ginzlich erforscht (Ciotti et al., 2020). Bei
COVID-19 handelte es sich initial mit hoher Wahrscheinlichkeit um eine Ansteckung von Tier
zu Mensch auf dem oben benannten Tiermarkt in Wuhan, anschlieBend wurde das Virus durch
den Mensch-zu-Mensch-Kontakt verbreitet (Du et al., 2020).

Die hiufigsten Symptome, die im Rahmen der COVID-19-Infektion gezeigt werden, sind
Fieber, Husten, Erschopfung, Schleimproduktion und Kurzatmigkeit (Alimohamadi et al.,
2020). Bei Kindern und Jugendlichen werden ebenso Fieber und Husten als héufigste
Symptome registriert (Viner et al., 2021), jedoch sind die Verldufe hdufig milder als bei
Erwachsenen (Zimmermann et al, 2021). Die Ubertragung geschieht primir iiber Tropfchen
und Aerosole (Salian et al., 2021). Moglich ist auch die Ubertragung iiber eine
Schmierinfektion oder eine fikal-orale Ubertragung (Miiller et al., 2020). Der Erreger bleibt je
nach Material und Umwelt (z.B. Temperatur, Luftfeuchtigkeit) fiir mehrere Stunden bis Tage
auf Oberflichen potenziell infektios (Miiller et al., 2020). Anders als bei SARS-CoV-1
vermehrt sich das Virus nicht nur in der Lunge, sondern bereits frithzeitig in den Zellen des
Mund- und Nasenraums, weshalb bereits 1-2 Tage vor dem Erscheinen der ersten Symptome
eine Ubertragung des Virus an andere stattfinden kann (Miiller et al., 2020). Bekannt sind bisher
die Virusvarianten Alpha (erste Jahreshélfte 2021), Beta (ab Ende 2020, erste Berichte aus
Stidafrika), Gamma (ab 2021, Ursprung in Brasilien), Delta (Mai 2023, Ursprung in Indien,

10



Einleitung

deutlich erhohte Transmissibilitit) sowie die Omikron-Variante (November 2021, nochmals
erhohte Transmissibilitdt verglichen mit Delta-Variante) (RKI, 2023a). Die mittlere
Inkubationszeit betrigt 5,8 Tage (RKI, 2021).

Eine Einteilung der verschiedenen Phasen der Pandemie in Deutschland erfolgte durch das
Robert Koch-Institut und befindet sich in Tabelle 1 (nach Tolksdorf et al., 2022). Um die
herrschenden Rahmenbedingungen wiéhrend der COVID-19-Pandemie und somit dem
Erhebungszeitraum der hier vorgestellten Studienergebnisse darzustellen sowie die mit der
COVID-19-Pandemie einhergehenden Herausforderungen fiir die Kinder und Jugendlichen
hervorzuheben, folgt eine Ubersicht iiber den Verlauf der COVID-19-Pandemie und die

verhingten EindimmungsmafBnahmen.

Tabelle 1. Phasen der COVID-19-Pandemie nach den Autoren Tolksdorf et al., 2022, des
Robert Koch-Instituts. Die sechste und letzte COVID-19-Welle endete mit dem durch die WHO
offiziell verkiindeten Enddatum der COVID-19-Pandemie.

Phase | Name Beginn (KW) Ende (KW)
0 Auftreten sporadischer Fille 27.01.2020 (KW 5) 01.03.2020 (KW 9)
1 Erste COVID-19-Welle 02.03.2020 (KW 10) | 17.05.2020 (KW 20)
2 Sommerplateau 2020 18.05.2020 (KW 21) | 27.09.2020 (KW 39)
3 Zweite COVID-19-Welle 28.09.2020 (KW 40) | 28.02.2021 (KW 8)
4 Dritte COVID-19-Welle (Alpha-Variante) 01.03.2021 (KW 9) 13.06.2021 (KW 23)
5 Sommerplateau 2021 14.06.2021 (KW 24) | 01.08.2021 (KW 30)
6 Vierte COVID-19-Welle (Delta-Variante) 02.08.2021 (KW 31) | 26.12.2021 (KW 51)
7 Fiinfte COVID-19-Welle (Omikron- | 27.12.2021 (KW 52) | 29.05.2022 (KW 21)
Variante)
8 Sechste ~ COVID-19-Welle  (Omikron- | 30.05.2022 (KW 22) | 05.05.2023 (KW 18)
Variante)

Phase 0 — Auftreten sporadischer Fille

Obwohl China ziigig Gegenmalnahmen ergriff und eine Maskenpflicht -einfiihrte,
Zusammenkiinfte von Gruppen sowie Reisen auBlerhalb der Provinz und des Landes verbot
(Baloch et al., 2020), verbreitete sich COVID-19 schnell im Rest der Welt und forderte
zunehmend Todesopfer, vor allem bei élteren und/oder an korperlichen Vorerkrankungen
leidenden Patienten (Ciotti et al., 2020). Am 11.01.2020 wurde der erste Todesfall durch eine
COVID-19-Infektion in China registriert, am 27.01.2020 folgte der erste COVID-19-Patient in
Deutschland (vgl. Schilling et al., 2021).
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Zunichst wurden Ansteckungen vor allem durch Riickkehrer aus dem Ausland bedingt, ab
Februar 2020 zunehmend durch grofere Zusammenkiinfte wie Faschingsziige und Ausbriiche
in einzelnen Regionen wie beispielsweise dem Kreis Tirschenreuth sowie Ausbriiche in
stationdren Einrichtungen wie Altersheimen (Schilling et al., 2021). Der Fokus der
eindimmenden MaBnahmen lag zu Beginn der Pandemie auf infektionshygienischen
MaBnahmen und der Erhéhung des Zugangs zu kostenlosen Testmdoglichkeiten, v.a. in
Verbindung mit der erhdhten Reisetétigkeit in den Sommermonaten (Schilling et al., 2021).
Zudem wurden Kontaktpersonen der Infizierten erfasst und mussten, wie auch die Infizierten
selbst, sich fiir zwei Wochen in Quarantine begeben (Bundesgesundheitsministerium, 2023).

Es wurde vorerst geraten, bei Riickkehr aus Risikogebieten Kontakte einzuschrianken und
auf eventuelle Symptome zu achten sowie bei Husten o.A. erst telefonischen Kontakt mit
arztlichem Personal aufzunehmen. Am 27.02.2020 verkiindete der im Pandemieplan des
Bundes verankerte Krisenstab erste Beschliisse zur Einddmmung der Verbreitung von COVID-
19, welche vorerst beinhalteten, dass Flugreisende Aussteigekarten ausfiillen und

Informationen {iber ihren Aufenthaltsort angeben sollen (Bundesgesundheitsministerium,

2023).

Phase 1 — Erste COVID-19-Welle

Aufgrund des zunehmenden Infektionsgeschehens wurden weitere MaBnahmen zur
Einddmmung der Pandemie beschlossen. Am 10.03.2020 erfolgte die Empfehlung zur Absage
aller Veranstaltungen iiber 1000 Teilnehmern und eine allgemeine Risikobewertung des Robert
Koch-Instituts fiir GroBveranstaltungen. Aufgrund des hohen Infektionsgeschehens in Italien,
Osterreich und der Schweiz wurden Riickkehrer aus diesen Regionen aufgefordert, fiir zwei
Wochen zuhause zu bleiben. Die Krankenhduser wurden zu aufgefordert, die Kapazitét fiir
intensivmedizinische Behandlungen zu erhdhen, planbare Operationen und Eingriffe sollten
verschoben werden (vgl. Bundesgesundheitsministerium, 2023).

Am 13.03.2020 wurden in nahezu allen Bundesldndern die Schulen und Kindertagesstitten
(KiTas) geschlossen, am 16. Mérz 2020 erfolgte die SchlieBung der Bundesgrenzen sowie die
SchlieBung von Geschéften, die nicht zur notwendigen Versorgung beitrugen. Zeitgleich
begann die Entwicklung mehrerer Impfstoffe gegen SARS-CoV-2, die fiir Ende des Jahres
angekiindigt wurden. Ebenso im Mérz fielen die ersten Kontaktbeschrinkungen, die Gaststitten
und Cafés mussten schlieBen. Treffen waren je nach Bundesland nur noch bis zu einer

Hochstzahl von 3-5 Personen erlaubt, die bundesweite Kontaktsperre mit einer Beschriankung
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der maximalen Personenanzahl auf 2 folgte am 22. Mérz, Spaziergdnge und Sport im Freien
waren jedoch weiterhin erlaubt (ARD Tagesschau, 2020).

Ab April galt eine Reisewarnung, Riickkehrer aus dem Ausland mussten sich in eine 14-
tagige Quarantdne begeben (ARD Tagesschau, 2020). Da sich die Bevdlkerung sehr zuverléssig
an die Kontaktbeschrinkungen gehalten hatte, konnte in der ersten Welle eine Uberlastung des
Gesundheitssystems vermieden werden und die MaBBnahmen konnten schrittweise gelockert
werden (Bundeszentrale fiir politische Bildung Baden-Wiirttemberg, 2023), sodass kleinere
Geschifte wieder aktiv werden durften (ARD Tagesschau, 2020). Die Schulen durften ab Mai
2020 mit strikten Abstands- und Hygieneregeln wieder 6ffnen, zuvor fand der Unterricht per
Computer zuhause statt (ARD Tagesschau, 2020). Bayern startete am 11. Mai wieder in den
Schulbetrieb. Der Unterricht im Mai und Juni fand jeweils nur mit einem Teil der Klasse und
unter Einhaltung der Hygiene- und Abstandregeln statt, sodass die Schiiler tage- oder
wochenweise unterrichtet wurden (Bujard et al., 2020). Die KiTas und Kindergérten waren
langer geschlossen als die meisten Schulen, eine Notbetreuung wurde fiir Eltern mit
systemrelevanten Berufen, d.h. fiir die Pandemiebekdmpfung und Daseinsvorsorge wichtigen
Berufe, angeboten (Bujard et al., 2020). Die Kontaktbeschrinkungen wurden bis Anfang Mai
verlangert. Am 2. April erfolgt die Empfehlung, in 6ffentlichen R&umen eine Maske zu tragen,

eine Maskenpflicht wurde Ende April verhingt (ARD Tagesschau, 2020).

Phasen 2 und 3 — Sommerplateau 2020 und zweite COVID-19-Welle

Die Zahl der Neuinfizierten stagnierte weitestgehend im Sommer 2020 (Tolksdorf et al., 2022).
Ab Dezember 2020 wurde in Deutschland gegen COVID-19 geimpft (RKI, 2021). Die ab
Dezember 2020 begonnenen Impfaktionen senkten das Risiko eines schweren Verlaufs, jedoch
kam es auch bei Geimpften zu Impfdurchbriichen (Landeszentrale fiir politische Bildung,
Baden-Wiirttemberg, 2023).

Eine exponentielle Zunahme der Infizierten zeigte sich im Herbst und Winter 2020/21. Ab
dem 2. bis Ende November sollten die Kontakte auf den eigenen Haushalt beschrinkt werden,
Freizeiteinrichtungen und Restaurants wurden geschlossen. Die Biirger wurden dazu
aufgerufen, auf nicht notwendige Reisen zu verzichten. Die MaBnahmen wurden am 2.12.2020
bis Mitte Januar verldngert und weiter verschirft. Vom 16. Dezember 2020 bis 14. Februar
2021 bleiben die Schulen bundesweit geschlossen. Der Lockdown fiihrte zu einer Abnahme der
Infektionen Ende Januar 2021. Mit der Ankunft der Alpha-Variante in Deutschland, die mit
einer erhohten Ansteckungsgefahr einherging, stiegen die Zahlen jedoch erneut und die dritte

COVID-19-Welle folgte (Landeszentrale fiir politische Bildung Baden-Wiirttemberg, 2023).
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Phase 4 — Dritte COVID-19-Welle

Aufgrund des exponentiellen Wachstums der Infektionszahlen folgte am 22.03.2021 der ,,harte
Lockdown®, der bis zum 18.04.2021 verlangert wurde. In Landkreisen mit einer 7-Tages-
Inzidenz von iiber 200 Neuinfektionen pro 100.000 Einwohnerinnen und Einwohnern wurde
der Bewegungsradius auf 15 Kilometer um den Wohnort begrenzt. Der Einzelhandel war bis
28.3.2021 geschlossen, anschlieBend war bei Unterschreitung der Sieben-Tage-Inzidenz von
100 Neuinfektionen je 100.000 Einwohner das Einkaufen mit Terminbuchung mdoglich.
Dienstleistungsbetriebe im Bereich Korperpflege blieben geschlossen, Frisdre durften mit
Hygienemafinahmen wieder 6ffnen. Beschlossen wurde zudem die FFP2- Maskenpflicht und
das Home-Office wurde nun per Verordnung eingefiihrt und nicht nur als Appell
(Landeszentrale fiir politische Bildung Baden-Wiirttemberg, 2023).

Als Reaktion auf die weiterhin steigenden Infektionszahlen wurde am 21. April 2021 die
Bundes-Notbremse mit weiteren weitreichenden Einschrinkungen beschlossen. Bei Sieben-
Tage-Inzidenz in einem Land- oder Stadtkreis liber 100 Neuinfektionen pro 100.000
Einwohnerinnen und Einwohner an drei aufeinanderfolgenden Tagen musste die Notbremse
verpflichtend angewandt werden (befristet bis 30.06.2021). Die Einschrinkungen umfassten
ndchtliche Ausgangsbeschrinkungen zwischen 22 Uhr und 5 Uhr geben. Joggen und
Spazierginge waren weiterhin bis Mitternacht erlaubt, wenn die Person alleine oder mit
Angehorigen des eigenen Haushalts unterwegs war. Der Distanzunterricht war fiir Schulen ab
einem Inzidenzwert von 165 verpflichtend, zudem mussten alle Anwesenden im
Priasenzunterricht zweimal pro Woche getestet werden. Fiir Kinder bis 14 Jahren war Sport in
Gruppen weiter moglich. Arbeitgeber mussten Homeoffice anbieten. Ende April 2021 sank die
Anzahl der Neuinfektionen deutlich, neue Sorgen entstanden jedoch durch die hochansteckende

Delta-Variante des Virus (Landeszentrale fiir politische Bildung Baden-Wiirttemberg, 2023).

Phasen S und 6 — Sommerplateau 2021 und vierte COVID-19-Welle

Die Infektionszahlen stiegen im Juli 2021 erneut exponentiell an, die Omikron-Variante, die
als noch ansteckender als die Delta-Variante galt, verbreitete sich zunehmend. Ab dem 23.
August 2021 galt die 3G-Regel (ausgenommen Kinder unter 6 Jahren): Zutritt bei 6ffentlichen
Veranstaltungen und Geschiften gab es nur fiir Geimpfte, Genesene und Getestete, ab 19.11.
2021 galt dies auch am Arbeitsplatz. Es herrschte kein flaichendeckender Lockdown mehr, die
Liander konnten je nach Infektionsgeschehen selbst Maflnahmen erlassen (Landeszentrale fiir

politische Bildung, Baden-Wiirttemberg, 2023).
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Ab dem 02.12.2021 galt verschirft die 2G-Regel, nur Geimpfte und Genesene bekamen
Zutritt zu 6ffentlichen Raumen (auBer Geschiften des tdglichen Bedarfs) und Veranstaltungen.
Zudem wurde eine allgemeine Maskenpflicht in Schulen erlassen, bei hohem
Infektionsgeschehen in einzelnen Regionen waren weitere SchlieBungen moglich sowie das
Erlassen strenger Kontaktbeschrankungen fiir Nicht-Geimpfte (iiber 14 Jahren) (Landeszentrale

fiir politische Bildung, Baden-Wiirttemberg, 2023).

Phase 7 — Fiinfte COVID-19-Welle

Am  28.12.2021  erfolgten aufgrund der weiterhin hohen Infektionszahlen
Kontaktbeschriankungen auch fiir Geimpfte und Genesene mit einer maximalen Personenanzahl
von hochstens 10 Personen und ein vorheriger Test wurde empfohlen. GroBveranstaltungen
fanden ohne Zuschauer statt, bei kleineren Veranstaltungen galt weiterhin die 2G oder 2GPlus-
Regel (Geimpft oder genesen mit Testnachweis). Am 07.01.2022 wurden die Quaranténe- und
Isolationsregeln gelockert (vollstandiger Impfschutz mit Auffrischungsimpfung ohne, sonst
nach 10 Tagen oder mit Test nach 7 Tagen), gleichzeitig wurde eine Maskenpflicht an
offentlichen Orten sowie die Anwendung der 2G Plus-Regel in der Gastronomie eingefiihrt.
Am 16. Februar 2022 folgte eine schrittweise Lockerung der Einschrinkungen bis zum 19.
Mirz 2022. Die Maskenpflicht blieb vorerst bestehen, private Zusammenkiinfte fiir Geimpfte
waren wieder ohne Beschrinkung mdglich. Der Zugang zu 6ffentlichen Raumen wurde wieder
fiir alle ermdglicht, teilweise weiterhin mit Testpflicht. Im Mérz 2022 wurde ein neuer
Hochstand an Neuinfektionen verzeichnet, die Gesundheitsimter gerieten an ihre
Kapazititsgrenzen wie auch die Labore und Testkapazititen. Ein Riickgang der Zahlen wurde
im April 2022 registriert, der jedoch nur bis Juni 2022 andauerte. Im Jahr 2022 gab es aufgrund
der hoch ansteckenden Omikron-Variante sowie der aufgehobenen Restriktionen kein

Sommerplateau (Landeszentrale fiir politische Bildung Baden-Wiirttemberg, 2023).

Phase 8- Sechste COVID-19-Welle

Nach sinkenden Zahlen im August 2022 folgte die Herbstwelle 2022, die im Oktober 2022
abklang (Landeszentrale fiir politische Bildung, Baden-Wiirttemberg, 2023). Bis September
2022 schitzte das Robert-Koch Institut die Gefdhrdung in Deutschland aufgrund der Omikron-
Variante und der zu geringen Impfquote weiterhin als hoch ein, zu diesem Zeitpunkt waren
73% der Bevdlkerung vollstindig geimpft (Landeszentrale fiir politische Bildung, Baden-
Wiirttemberg, 2023). Im Herbst 2022 wurden die an die Omikron-Variante angepassten
Impfstoffe zugelassen (Bundesgesundheitsministerium, 2023). Ab Oktober 2022 wurde eine
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Maskenpflicht im 6ffentlichen Nahverkehr erlassen, optional wie u.a. in Bayern ausgefiihrt
auch in Schulen ab der 5. Klasse (Landeszentrale fiir politische Bildung, Baden-Wiirttemberg,
2023).

Am 01.03.2023 wurden aufgrund der sinkenden Fallzahlen sowohl die Test- auch die
Maskenpflicht vollstindig abgeschafft. Am 07.04.2023 liefen schlieflich die letzten
MaBnahmen wie die Maskenpflicht in Arztpraxen aus (Bundesgesundheitsministerium, 2023).
Im Mai 2023 wurde der internationale Gesundheitsnotstand von der WHO beendet (World
Health Organization/WHO, 2023). Insgesamt infizierten sich in Europa und Zentralasien seit
Januar 2020 mehr als 270 Mio. Menschen mit COVID-19 und iiber 2,2 Mio. Todesfille wurden
registriert (WHO, 2023).

1.2 Allgemeine Pandemiebelastung- Auswirkungen auf Kinder und Jugendliche
Da diskutiert werden kann, ob das Post-COVID-Syndrom lediglich eine Ausprigung des
allgemeinen Pandemieeffektes darstellt (vgl. Blankenburg et al., 2021), wird dieser ebenso im
Rahmen der Promotionsarbeit ausfiihrlich dargestellt. Die MaBBnahmen zur Einddmmung der
COVID-19-Pandemie betrafen durch SchulschlieBungen sowie Einschrinkungen der Kontakte
und Freizeitmoglichkeiten diverse Lebensbereiche der Kinder und Jugendlichen und sorgten
zusétzlich zur allgemeinen Verunsicherung durch die gesundheitlichen Risiken fiir eine
Einschriankung der verfligbaren Ressourcen und Bewiéltigungsmoglichkeiten (vgl. Ravens-
Sieberer et al., 2022).

Hierbei ergaben sich sowohl direkte Auswirkungen wie die negativen Folgen von sozialer
Isolation auf die Kinder und Jugendlichen als auch indirekte Auswirkungen, z. B. durch die
erhohte psychische Belastung der Eltern durch Home-Office und fehlende
Betreuungsmoglichkeiten, die hierdurch weniger auf die Bediirfnisse der Kinder und
Jugendlichen eingehen und aufgrund der Einschrinkungen im Gesundheitssystem weniger
Hilfen annehmen konnten bzw. ldnger auf Hilfsmoglichkeiten warten mussten (Asbrand &
Brinkmann, 2022). Studien zeigten, dass die physische Aktivitit abnahm, wihrend die
Medienzeiten, das Essverhalten und das Gewicht der Kinder und Jugendlichen zunahmen (vgl.
Raven-Sieberer et al., 2022). Aufgrund der fehlenden Ausweichmdglichkeiten kam es teils zu
erhohtem familidrem Stress sowie einer Haufung von familidrer Gewalt (Schlack et al., 2020).
Jedoch liegen auch Studienergebnisse vor, dass ein Grofiteil der Familien die
Einddmmungsmaflnahmen tiberwiegend gut meisterte (Ecker et al., 2022; Schlack et al., 2020).

Im deutschen Raum sollte die COPSY (COVID-19 and Psychological Health) -Studie
(Ravens-Sieberer et al., 2022) die Auswirkungen der Pandemie auf das psychische

Wohlbefinden von Kindern und Jugendlichen untersuchen. Die Befragungen fanden in drei
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Zeitrdumen statt, von Mai bis Juni 2020, von Dezember 2020 bis Januar 2021 und September
2021 bis Oktober 2021. Insgesamt nahmen 2097 Kinder und Jugendliche im Alter von 7 bis 17
Jahren teil. Die Messinstrumente umfassten Fragebdgen zur Erfassung der gesundheitsbasierten
Lebensqualitdt (KIDSCREEN-10), zur Erfassung mentaler Probleme (Strengths and
Difficulties Questionnaire, SDQ), Symptome von Angststorungen (SCARED), depressive
Symptome (PHQ-2) und psychosomatische Auffilligkeiten (HBSC-SCL). Die
pripandemischen Vergleichsdaten stammten aus der Studie Behaviour and Well-being of
Children and Adolescents in Germany (BELLA; Ravens-Sieberer et al., 2007) und Health
Behaviour in School-aged Children Studie (HBSC; Moor et al., 2020). Der Anteil der Kinder
und Jugendlichen mit einer geringen gesundheitsbasierten Lebensqualitét erhdhte sich von 15
Prozent vor der Pandemie auf 40%, 48% und 35% in den drei genannten Zeitrdumen. Ebenso
erhohte sich der Anteil der Teilnehmer mit mentalen Problemen von 18% vor der Pandemie auf
29%, 31% und 28%. Ahnliche Werte zeigten sich fiir die Angstsymptome. Der Anteil an
auffélligen Ergebnissen bei den depressiven Symptomen erhohte sich nur leicht von 10% auf
11% in Zeitraum 1, mit einer signifikanten Zunahme in Zeitraum 2 auf 15% und sank
anschlieend wieder auf 11% (Ravens-Sieberer et al., 2022).

Ein  geringes  Bildungsniveau  der  Eltern,  schwierige = Lebensumstiinde,
Migrationshintergrund und psychische Probleme bei den Eltern wurden als Risikofaktoren fiir
eine geringe gesundheitsbasierte Lebenszufriedenheit und mentale Probleme genannt (Ravens-
Sieberer et al., 2022). Das weibliche Geschlecht stellte einen Risikofaktor fiir die Entwicklung
von Angstsymptomen wihrend der Pandemie dar (Giizelsoy et al, 2022). Die
gesundheitsbasierte Lebenszufriedenheit erhohte sich allgemein im Herbst 2021, war jedoch
verglichen mit den Daten vor der Pandemie weiterhin deutlich niedriger (Ravens-Sieberer et
al., 2022). Eine dhnlich angelegte Studie im zweiten Jahr der Pandemie bei Kindern und
Jugendlichen in Siidtirol bestitigte die Ergebnisse der COPSY-Studie und fiihrte das weibliche
Geschlecht sowie ein hoheres Alter als Risikofaktor fiir die Entwicklung psychosozialer
Probleme an, ein positives Familienklima stellte dahingegen einen Schutzfaktor dar (Barbieri
et al., 2022).

ReiB et al. (2023) verglichen 3 Studien vor und wihrend der COVID-19-Pandemie und
fassten zusammen, dass sich 2 Jahre nach Beginn der Pandemie zwar Verbesserungen im
psychischen Wohlbefinden zeigen, diese jedoch nicht das Ausgangsniveau erreichen. Mit dem
Beginn der Pandemie nahmen psychische Auffilligkeiten, depressive und Angstsymptome um
bis zu 12 Prozentpunkte zu, auch 2 Jahre nach Pandemiebeginn zeigen sich in diesen Bereichen

noch hohere Werte als in Studien aus der Zeit vor der Pandemie. Eine Meta-Analyse von Deng
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et al. (2023) aus 191 eingeschlossenen Studien ergab eine Zunahme von depressiven und
Angstsymptomen sowie Schlafstérungen wéihrend der Pandemie bei Kindern und Jugendlichen
mit geschitzten Prdvalenzen von 31%, 31% und 42%. Die Zunahme internalisierender
Symptome wie Angststorungen und depressive Symptome zeigte sich in den Ergebnissen eines
systematischen Reviews von Langzeitstudien (Orban et al., 2024). Zudem wurde ein Riickgang
der allgemeinen gesundheitsbasierten Lebensqualitit sichtbar, der iiber das Ende der
Lockdowns hinweg andauerte. Eine generell hohe Pandemiebelastung bei Kindern und
Jugendlichen zeigte sich ebenso in einem systematischen Review von Schlack et al. (2023):
Auf der Basis von 39 Studien wurden hohe Werte in Bezug auf das pandemiebedingte
Stresslevel, mehr Probleme der mentalen Gesundheit und negative Auswirkungen auf die
allgemeine Lebensqualitit deutlich. Kinder und Jugendliche waren hierbei insgesamt
vulnerabler als Erwachsene.

In einer Jugendstudie der TUI-Stiftung (2021, zitiert nach Bohme, 2022) bezeichneten 48
Prozent der befragten Jugendlichen in Deutschland wéhrend der Pandemie ihren
Gemiitszustand als negativ oder eher negativ. Zur nidheren Beschreibung wird hierbei am
hiufigsten das Adjektiv ,,miide” verwendet. Riith et al. (2023) zeigten in ihrer Studie ein
allgemein erhohtes Stresserleben bei Kindern und Jugendlichen wéhrend der Pandemie im
Vergleich zu einer Normstichprobe aus dem Jahr 2018. Andererseits liegen vereinzelte Studien
vor, die keinen signifikanten Unterschied in Bezug auf emotionale Probleme vor und wéhrend
der COVID-19-Pandemie berichteten (Koenig et al., 2021; Vira & Skoog, 2021). Diese
beziehen sich jedoch auf Kohorten auB3erhalb von Deutschland bzw. auf eine kleine Stichprobe
zu Beginn der COVID-19-Pandemie.

Eine deskriptive Analyse hinsichtlich der Fallzahlen und Diagnosen in der Kinder- und
Jugendpsychiatrie und -psychotherapie (KJPP) und der Pédiatrie eines prapandemischen und
eines pandemischen Halbjahreszeitraums (1. Halbjahr 2019 verglichen mit 1. Halbjahr 2021)
ergab eine Zunahme internalisierender Storungen (Depression, Anorexia nervosa,
Belastungsstorungen) und eine Abnahme von Stérungen des Sozialverhaltens mit emotionaler
Storung (Kolch et al., 2023). In der Pddiatrie wurde eine deutliche Zunahme von Kindern und
Jugendlichen mit Anorexie-Diagnose in deutlich, wihrend die Anzahl an Kindern und
Jugendlichen mit Alkoholintoxikation sich halbierte. In Bezug auf das Notfallaufkommen in
der KJPP zeigte sich im bundesweiten Durchschnitt keine Verdnderung.

Die SchulschlieBungen im Speziellen fiihrten nach einer Studie von Felfe et al. (2022) zu
einer signifikanten Verschlechterung der gesundheitsbasierten Lebensqualitdt, v.a. bei Jungen

und jlingeren Jugendlichen sowie Familien mit begrenzter Wohnfliche. In Zeiten der
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SchulschlieBungen wurden auch vermehrt Anrufe bei Krisenhotlines getétigt, um Familien- und
Freundschaftsprobleme anzusprechen. Die SchulschlieBungen erkldren laut den Autoren zwei
Drittel der Verschlechterung der mentalen Gesundheit bei Kindern und Jugendlichen der ersten
Welle der Pandemie.

Zuletzt stellte auch die Quarantine wéhrend der COVID-19-Infektion oder als
Kontaktperson (vgl. RKI, 2022) eine Belastung fiir Kinder und Jugendliche mit signifikant
erhohter psychischer Belastung dar (Saurabh & Ranjan, 2020) mit Unruhe, Hilflosigkeit und
Angsterleben als meist geschilderte Beeintrachtigungen. Diese Ergebnisse zeigten sich mit der
Erweiterung um eine erhohte Irritabilitdt, Anhénglichkeit, Unaufmerksamkeit und erh6htem
Medienkonsum in weiteren Studien (Imran et al., 2020).

Insgesamt waren die Kinder und Jugendlichen wdhrend der COVID-19-Pandemie mit
zahlreichen Herausforderungen konfrontiert, die nach der aktuellen Studienlage mit einer breit
gefacherten Verschlechterung der mentalen Gesundheit einhergingen und auch nach der
Beendigung der Lockdowns andauerten bzw. weiterhin unter dem pripandemischen

Ausgangspunkt lagen.

1.3 Das Post-COVID-Syndrom

1.3.1 Definition und Abgrenzung

Die ersten Hinweise auf Langzeitfolgen der COVID-19-Infektion gibt es seit Mitte des Jahres
2020 (RKI, 2021). Das Long COVID/Post-COVID-Syndrom zeigt sich nach den Leitlinien der
Arbeitsgemeinschaft der Wissenschaftlichen Medizinischen Fachgesellschaften e.V. (AWMF)
als anhaltende Beschwerden als Folge einer COVID-19-Infektion, die ldnger als 4 Wochen
(Long COVID) bzw. lidnger als 12 Wochen (Post-COVID-Syndrom) andauern. Hierbei kann es
sich um Symptome handeln, die aus dem akuten Stadium der Infektion nicht abklingen, neue
gesundheitliche Einschrankungen sowie neue Symptome, die erst nach der Infektion auftreten,
jedoch dieser zuzuordnen sind, oder eine Verschlechterung einer vorliegenden
Grunderkrankung (Koczulla et al., 2022). Eine neu entstandene Diagnose nach einer COVID-
19-Infektion wird nach ICD-10 (Auhuber, 2023) mit dem Zusatz U09.9! verschliisselt (,,bei
Post-COVID-Zustand*) (vgl. S1-Leitlinie der AWMF zu Post-COVID/Long COVID; Koczulla
et al., 2022). Zusétzlich muss die als Folge der COVID-19-Infektion in Erscheinung tretende
Symptomatik angegeben werden, z.B. Kopfschmerzen (R51) oder myalgische
Enzephalomyelitis/chronisches Fatigue-Syndrom (ME/CFS; G93.3) (Topfner et al., 2022). Ein
Synonym fiir Symptome ab 4 Wochen nach der COVID-19-Infektion stellen die Begriffe ,,post
acute sequelae of COVID* (PASC) und ,,post-acute COVID syndrome* (PACS) dar (Topfner
et al., 2022).
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Am 6.10.2021 wurde von der WHO der ,,Post-COVID-19-Zustand* (,,post-COVID-19
condition®) bei Erwachsenen eingefiihrt. Dieser umschlieit eine Folgesymptomatik ab 3
Monaten nach einer COVID-19-Infektion mit liber 2 Monaten anhaltenden fiir das Post-
COVID-Syndrom typischen Beschwerden wie beispielsweise Erschopfung, Kurzatmigkeit
oder kognitive Defizite. Diese diirfen nicht durch eine andere zugrundliegende Diagnose erklért
werden und es sollte eine Beeintrdchtigung der Alltagsfunktion vorliegen (Vilser, 2022).

Auch nach milden Verldufen, wie es bei Kindern und Jugendlichen vorwiegend der Fall ist
(Heudorf et al., 2020), kann es zu langanhaltenden Folgesymptomen kommen (vgl. Reuken et
al., 2021). Seit 16. Februar 2023 steht nun eine erste Falldefinition fiir den "Post-COVID-19-
Zustand" bei Kindern und Jugendlichen der WHO zur Verfligung. Diese trifft zu, wenn eine
bestitigte COVID-19-Infektion vorliegt und die in der Folge entstandenen Symptome
mindestens 2 Monate andauern und erstmals innerhalb von 3 Monaten nach der akuten COVID-
19 aufgetreten sind. Die Verkiirzung der Krankheitsdauer auf 2 Monate hat eine mdglichst
frithzeitige Behandlung der Kinder und Jugendlichen mit Post-COVID-Syndrom zum Ziel
(Renz-Polster & Behrends, 2023).

Die Deutsche Gesellschaft fiir Kinder- und Jugendmedizin (DGKJ) empfiehlt folgende
Diagnosekriterien bei Kindern und Jugendlichen (Topfner et al., 2022):

1) Nachweise einer  vorangegangenen  COVID-19-Infektion  mittels  PCR-
/Antigentest/serologischer Untersuchung auf Antikorper
und

2) Vorliegen von zwei oder mehreren fiir Long-/Post-COVID typischen Symptomen, die
nicht vor der COVID-19-Infektion bestanden und die spiter als 4 Wochen nach der
COVID-19-Infektion persistieren oder neu dazukommen
und

3) Zu einer mafigeblichen Beeintrachtigung des Alltagslebens fiihren
und

4) Kein Anhalt fiir eine andere Krankheitsursache besteht

Ein seltenes Krankheitsbild, das vom Post-COVID-Syndrom abzugrenzen ist, ist das
,multisystem inflammatory syndrome in children* (MIS-C, Synonym: ,,pediatric inflammatory
multisystem syndrome temporally associated with SARS-CoV-2%, kurz PIMS-TS) (ICD-10
U10.9), welches vor allem bei Kindern beobachtet wird und in den meisten Féllen 2 bis 6
Wochen nach einem milden oder asymptomatisch verlaufenden Infektionsverlauf auftritt

(Topfner et al., 2022). Die Priavalenz von PIMS wird auf <0,1 % der Infizierten geschitzt
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(Topfner et al., 2022). Die Krankheit verlduft hoch akut und geht mit Symptomen eines
toxischen Schocksyndroms und lebensgefdhrlichen kardialen Dysfunktionen einher (Vilser,
2022; Zou et al., 2021). Ein GroBteil der Patienten schildert zudem persistierendes Fieber und
gastrointestinale Symptome (Zou et al., 2021). Das Krankheitsbild dhnelt dem Kawasaki-
Syndrom (Zou et al., 2021), welches in einem spiteren Abschnitt gesondert eingefiihrt wird.

Eine weitere notwendige Abgrenzung besteht zu den zuvor beschriebenen allgemeinen
Pandemieeffekten (,,Long Lockdown Syndrom*), die sich vor allem auf die Auswirkungen der
im Rahmen der Pandemie eingefiihrten Einschriankungen des Alltags beziehen und sich
unabhingig von der COVID-19-Infektion zeigen (Ravens-Sieberer et al., 2022, Reif} et al.,
2023).

1.3.2 Priavalenz

Die Privalenzzahlen unterscheiden sich im Allgemeinen stark nach dem jeweiligen
Studiendesign und beziehen sich weiterhin groBtenteils auf Erwachsene. Kayaaslan et al. (2021)
untersuchten die Post-COVID-Symptome bei Erwachsenen in GroBbritannien und fanden
heraus, dass 47,5% der Teilnehmer, erhoben durch einen selbst entwickelten Fragebogen, 12
Wochen nach der COVID-19-Infektion weiterhin unter Symptomen litten. In einer didnischen
Studie von Lund et al. (2021) zeigten sich bei Patienten, die im Rahmen der COVID-19-
Infektion keine Krankenhausbehandlung benétigten, nach 4 Wochen bei 13,3% der Teilnehmer
anhaltende Symptome, nach 12 Wochen bei 2,3% der Teilnehmer. Die WHO schitzt die
Pravalenz bei Erwachsenen auf 10-20% (Soriano et al., 2022). Bei einem GroBteil kommt es
im Verlauf zu einem spontanen Abklingen oder einer deutlichen Verbesserung der Symptome
(Koczulla et al., 2022). Nach einer Studie von Antonelli et al. (2022) ist die Wahrscheinlichkeit
fiir die Entwicklung eines Long-/Post-COVID-Syndroms bei der Omikron-Variante nur etwa
halb so hoch wie bei der Delta-Variante (4,5% vs. 10,8%).

Zimmermann et al. (2021) analysierten 14 Studien zum Post-COVID-Syndrom bei Kindern
und Jugendlichen. Die Privalenz schwankte hierbei aufgrund der unterschiedlichen
Studiendesigns deutlich zwischen 4 und 66%. Fiinf der Studien verfiigten {iber eine
Kontrollgruppe. Hiervon konnten drei Studien eine hdhere Prévalenz der beschriebenen
Symptome bei Kindern und Jugendlichen mit vorangegangener COVID-19-Infektion finden,
wiahrend zwei Studien keine Unterschiede feststellen konnten. Blankenburg et al. (2021)
vermuteten, dass es sich aufgrund der dhnlichen Symptomauspriagung bei Kindern mit und ohne
COVID-19-Infektion eher um allgemeine Pandemieeffekte als Symptome eines Post-COVID-
Syndroms handle. Dem entgegen steht eine retrospektive Kohortenstudie unter Heranziehen

von Routinedaten der gesetzlichen Krankenkassen (Degener & Frohlich, 2023), die zeigen

21



Einleitung

konnte, dass bei versicherten Kindern, Jugendlichen und Erwachsenen mit COVID-19-
Infektion mehr als 3 Monate nach der COVID-19-Diagnose signifikant hiufiger physische und
psychische Symptome und Erkrankungen diagnostiziert wurden als in der Kontrollgruppe ohne
COVID-19-Infektion.

In einem Review von Zimmermann et al. (2022b) wird die Prdvalenz bei Kindern und
Jugendlichen zwischen 0,8 und 13% in kontrollierten Studien angegeben. Molteni et al. (2021)
gaben nach 4 Wochen eine Priavalenz von 4-5% und nach 8 Wochen eine Pravalenz von 1-2%
an. Die Ergebnisse einer nationalen Kohortenstudie in Danemark (Borch et al., 2022) ergab
eine Privalenz von 0,8 % COVID-19-positiver Kinder mit Post-COVID-Symptomen im
Vergleich zu einer Kontrollgruppe (37.522 vs. 78.037 Kinder). In einer Meta-Analyse von
Lopez-Leon et al. (2022) lag die Privalenz des Post-COVID-Syndroms bei Kindern und
Jugendlichen bei 25,24%. Insgesamt liegen jedoch zunehmend Studien vor, die eine Privalenz
von unter 5% vermuten lassen (vgl. Koczulla et al., 2022; Topfner et al., 2022).

Zu beachten ist, dass viele der im Zusammenhang mit dem Post-COVID-Syndrom
genannten Symptome wie Kopfschmerzen, Erschopfung und eine erhohte Miidigkeit auch
unabhingig von einer COVID-19-Infektion zu den hédufigsten Allgemeinsymptomen zihlen
(Koczulla et al., 2022). So zeigte sich bei einer franzosischen Kohortenstudie bei Erwachsenen
zwar ein signifikanter Zusammenhang von Erschopfung, Luftnot, Schlaf- und
Konzentrationsstdrungen mit der subjektiven Uberzeugung, an COVID-19 erkrankt gewesen
zu sein, jedoch nicht mit den Ergebnissen der serologischen Untersuchung, sodass die alleinige
Uberzeugung, an COVID-19 erkrankt zu sein, dazu fiihrte, dass sie oben beschricbenen

Symptome haufiger wahrgenommen wurden (Matta et al., 2022).

1.3.3 Symptome und Verlaufsformen
Die Symptome des Post-COVID-Syndroms sind sowohl bei den Erwachsenen als auch bei den
padiatrischen Patienten sehr vielfdltig und liberschneiden sich wie im vorherigen Abschnitt
benannt auch mit vielen in der Allgemeinbevilkerung ohnehin hdufig reprasentierten
Symptomen (Koczulla et al., 2022; Zimmermann et al., 2022b). In den bisherigen Studien
wurden bisher iiber 200 Symptome im Zusammenhang mit dem Post-COVID-Syndrom
genannt (Vilser, 2022).

Die meist beschriebenen Symptome in einer Studie bei Erwachsenen stellten Erschopfung,
eine erhohte Ermiidbarkeit, Myalgien sowie Gewichtsverlust und respiratorische
Einschriankungen dar (Kayaaslan et al, 2021). In einer Meta-Analyse zu Post-COVID-

Symptomen 1 Jahr nach der Infektion waren Erschopfung, Dyspnoe, Gelenkschmerzen,
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depressive Symptome, Angstsymptome, Gedichtnisprobleme, Konzentrationsdefizite und
Schlafstorungen die vorherrschenden Beeintrichtigungen (Han et al., 2022).

Bei Kindern und Jugendlichen umfassten die héufigsten Symptome Kopfschmerzen,
Erschopfung, Schlafstorungen, Konzentrationsdefizite, Bauchschmerzen, Myalgien, Erkéltung,
Husten, Schmerzen in der Brust, Appetit- und Gewichtsverlust und Hautausschlige
(Zimmermann et al, 2021). Die CLoCk-Studie aus GroB3britannien (Stephenson et al., 2022), in
der jeweils {iber 20.000 Kinder und Jugendliche mit und ohne COVID-19-Infektion iiber ihren
physischen und mentalen Zustand befragt wurden, zeigte sich Erschopfung als hiufigstes Post-
COVID-Symptom neben Kopfschmerzen und Kurzatmigkeit 3 Monate nach der Infektion. Die
am haufigsten berichteten Symptome in einer dénischen Kohortenstudie (Borch et al., 2022)
waren Abgeschlagenheit, Geschmacks- und Geruchsverluste, Schwindel, Muskelschwiche,
Brustschmerzen und respiratorische Probleme, welche nicht auf die pandemiebedingten
Restriktionen zuriickgefiihrt werden konnten.

Wihrend die meisten Studien dhnliche Symptome bei Erwachsenen und Kindern berichten,
zeigte eine Analyse von Daten der gesetzlichen Krankenkassen, dass bei Kindern und
Jugendlichen die vorherrschenden Symptome vor allem Unwohlsein, Miidigkeit und
Erschopfung, Husten sowie Schmerzen im Hals- und Brustbereich einschlossen, wihrend bei
Erwachsenen am héufigsten Geruchs- und Geschmacksstérungen, Fieber und Dyspnoe
registriert wurden (Degener & Frohlich, 2023).

Zusammenfassend iiberschneiden sich die Symptome iiber alle Studien hinweg in den
meisten Bereichen und umfassen folgende Symptomkomplexe (Vilser et al., 2022;
Zimmermann et al, 2021)

- Erschopfung

- Psychische und neurologische Beschwerden inkl. Kopfschmerzen
- Schlafstorungen

- Riech- und Schmeckstérungen

- Respiratorische Beschwerden

- Herz-/Kreislaufbeschwerden

- Bauchschmerzen und Gewichtsverlust

- Myalgien und Muskelschmerzen
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Im Allgemeinen wird nach den S1-Leitlinien der AWMEF von Koczulla et al. (2022) zwischen
4 Subtypen des Post-COVID-Syndroms unterschieden:

1. Patienten, die wegen einer COVID-19-Erkrankung intensivmedizinisch behandelt
wurden und an einem "Post-Intensive-Care-Syndrome" (PICS) leiden,

2. Patienten, die in der Folge der COVID-19-Infektion an alltagseinschrinkenden
Folgekrankheiten wie z. B. kardiovaskuldren, pneumologischen oder kognitiven
Defiziten leiden,

3. Patienten mit einer deutlichen Erschopfungssymptomatik und Belastungsinsuffizienz
sowie

4. Patienten mit unterschiedlichen Beschwerden ohne wesentliche

Alltagseinschrankungen

Zum Verlauf des Post-COVID-Syndroms bei Kindern und Jugendlichen liegen derzeit noch
wenige Studien vor, Daten des britischen Office for National Statistics (ONS) in GroBbritannien
legen nahe, dass der Anteil der von Kindern und Jugendlichen mit Post-COVID-Symptomen
mit jeder vergangenen Woche sinkt (Vilser, 2022). Dies zeigt sich ebenso mit der Studie von
Borch et al. (2022), in der bei den meisten Kindern und Jugendlichen die Symptome nach 1-5
Monaten riickldufig waren. Zudem deckt sich dies mit der Studie von Lund et al. (2021) bei
Erwachsenen, in der die Privalenz der Post-COVID-Symptome mit jedem fortschreitenden
Messzeitpunkt sank. Schwere Verldufe scheinen eher selten aufzutreten, ein Verlauf mit
ME/CFS als Folgeerkrankung wird eher dem Jugendlichen- und Erwachsenenalter
zugeschrieben (Topfner et al., 2022).

Die Prognose scheint somit gut und die Genesung scheint schneller einzutreten als bei
Erwachsenen. Jedoch zeigen sich auch ungiinstige Verldufe mit linger andauernder starker
Alltagseinschrinkungen, unter anderem bedingt durch das Vorliegen eines postviralen
Erschopfungssyndroms (G93.3 bei U09.9!). Hierbei ist eine deutliche Schwankung der
Symptomatik typisch mit Tagen oder Wochen ohne gréBere Einschrinkungen, die sich mit
Phasen extremer Erschopfung und weiteren Post-COVID-Symptomen abwechseln (Vilser,

2022).

1.3.4 Risikofaktoren und Pathomechanismen

Als Risikofaktoren fiir die Entwicklung eines Post-COVID-Syndroms bei Erwachsenen wurden
bereits das weibliche Geschlecht, ein hoheres Alter sowie korperliche Vorerkrankungen wie
Adipositas, Asthma und Allergien benannt (siche z.B. Lopez-Leon et al., 2021; Munblit et al.,
2021; Sigfrid et al., 2021). Asadi-Pooya et al. (2021) berichteten, dass kiirzere
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Krankenhausaufenthalte ~wéhrend der COVID-19-Infektion mit einer geringeren
Auftretenswahrscheinlichkeit von Folgesymptomen einhergingen. Wang et al. (2022)
untersuchten die Relevanz psychologischer Faktoren vor der COVID-19-Infektion bei der
Entwicklung einer Post-COVID-Symptomatik und erhoben durch Fragebdgen depressive- und
Angstsymptome, Sorgen beziiglich der COVID-19-Pandemie, das allgemeine Stressempfinden
sowie die empfundene Einsamkeit. Jede der erhobenen Variablen war mit einem signifikant
erhohten Risiko eines Post-COVID-Syndroms assoziiert, bei erhdhten Werten auf mindestens
zwei der erhobenen Skalen erhdhte sich das Risiko um 50%.

Bei Kindern konnten als Risikofaktoren das weibliche Geschlecht, ein hoheres Alter, der
Schweregrad der Infektion, die Anzahl der Symptome wihrend der Infektion sowie
Einschrinkungen in der korperlichen und mentalen Gesundheit vor der Infektion gefunden
werden (Zimmermann et al., 2021; Zimmermann et al., 2022a). Zudem scheint auch hier das
Vorliegen von Allergien (Osmanov et al., 2022) und Adipositas (Choi et al., 2022) eine Rolle
zu spielen.

Die Pathogenese des Post-COVID-Syndroms ist multifaktoriell und nicht abschliefend
geklart. Sie unterscheidet sich je nach Symptombild und ist nicht bei allen Betroffenen identisch
(Koczulla et al, 2022). Mogliche Mechanismen umfassen eine Persistenz des Virus oder von
Virusbestandteilen mit iiberdauernder Immunaktivierung und Entziindung, woraus ein
anhaltender Organstress oder fibrotischer Umbau von Gewebe resultiert sowie
Autoimmunphdnomene (Koczulla et al., 2022; Vilser, 2022;). Zudem konnen
Mikrozirkulationsstérungen zu Funktionsstorungen in allen Organen fithren und damit die
Symptomvielfalt des Post-COVID-Syndroms erkldren (Vilser, 2022). Diskutiert wird des
Weiteren eine verringerte Verformbarkeit von Blutzellen, was ebenso zu einer
Beeintrachtigung der Mikrozirkulation fiihren kann. Nach der COVID-19-Infektion bestehende
Gewebe- oder Organschiden spielen aufgrund der hiufig milden Verldufe bei Kindern und
Jugendlichen eine untergeordnete Rolle (Vilser, 2022).

Moglich ist auBerdem eine durch die COVID-19-Infektion hervorgerufene Reaktivierung
von Epstein-Barr-Viren, die zur Familie der Herpes-Viren gehdren und die ca. 90% der
Weltbevolkerung in sich tragen. Bei einer Reaktivierung des Virus kommt es zu Symptomen
wie kognitiven Defiziten, Erschopfung, Gelenkschmerzen und Hautausschldgen. Dies scheint
jedoch eher Patienten mit sehr kritischem Verlauf der COVID-19-Infektion zu betreffen
(Shafiee et al., 2022).

Sante et al. (2021) untersuchten Unterschiede im immunologischen Profil von Kindern und

Jugendlichen mit bzw. ohne andauernden Symptomen nach der COVID-19-Infektion.
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Patienten, die keine Post-COVID-Symptomatik zeigten, wiesen im Gegensatz zu Post-COVID-
Patienten eine B-Zellen-Homoostasis auf. Zudem wurde eine Post-COVID-Symptomatik mit
hoheren Werten von IL6 and IL1f assoziiert, welche inflammatorische Prozesse und Auto-
Immunreaktionen beeinflussen und somit systemische Auffilligkeiten wie Fatigue, Post-
Exertionelle Mailaise, Kopfschmerzen, Muskel- und Gelenkschmerzen sowie Tachykardie

erkldren konnen.

1.3.5 Behandlungsempfehlungen und Versorgungsstrukturen

Die Sl-Leitlinien der AWMF geben je nach gegebenem Symptombild des Post-COVID-
Syndroms erste Therapieempfehlungen vor, die sich jedoch groBtenteils auf Erwachsene
beziehen. Allgemein wird ein symptomorientiertes Vorgehen empfohlen, da bisher keine
kausale Behandlung des Post-COVID-Syndroms besteht (Koczulla et al., 2022). Da die der
Promotionsarbeit zugrundeliegende Studie Post COVID Kids Bavaria (PoCoKiBa) eine
Verbindung zwischen den somatischen und emotionalen/neurokognitiven Symptomen des
Post-COVID-Syndroms herstellt, wird auch die Behandlung der somatischen Symptome
erwdhnt. Wenn nicht anders gekennzeichnet, beziehen sich die Aussagen und
Behandlungsempfehlungen auf die S1-Leitlinien der AWMF zu Long-COVID/Post-COVID
nach Koczulla et al. (2022).

Gesicherte medikamentdse Interventionen sind bisher nicht bekannt. Eine positive Wirkung
der COVID-19-Impfung beim Post-COVID-Syndrom ist bislang unzureichend erforscht,
weshalb hierzu neben der allgemeinen Impfempfehlung gegen die COVID-19-Infektion keine
Empfehlung abgegeben wird. Die Behandlung sollte vorerst primérérztlich erfolgen, bei
Warnhinweisen wie einem schlechten Allgemeinzustand, deutlicher Gewichtszu- bzw.
abnahme, unerklédrlichen oder neu aufgetretenen neurologischen Defiziten, einer neuen
Schmerzsymptomatik, schlechten oder sich verschlechternden somatischen oder psychischen
Befunden sollte eine vertiefende und fachspezifische Diagnostik oder Uberweisung in eine
Post-COVID-Ambulanz erfolgen. Die Behandlung sollte interdisziplindr erfolgen und
psychosoziale Aspekte wie bspw. Hilfe bei der Beantragung eines Grades der Behinderung oder
Einleitung einer RehamafBnahme beinhalten.

Bei Erschopfungssymptomen wird eine an die individuelle Belastbarkeit angepasste,
kontrollierte Anleitung zu korperlicher und kognitiver Aktivitit, méglichst unter Vermeidung
einer Uberlastung, sogenanntes ,Pacing” empfohlen. Als Therapieziele werden eine
Symptomlinderung sowie die Vermeidung einer Chronifizierung genannt. Die Behandlung
kann in Kombination mit Psycho-, Physio- und Ergotherapie erfolgen und durch ein Training

kognitiver Fahigkeiten durch eine neuropsychologische Intervention ergénzt werden.
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Bei einer Schmerzsymptomatik wird eine symptomatische Therapie abhidngig von der Art
der Schmerzen nach den jeweiligen AWMF-Leitlinien sowie eine Uberpriifung der Indikation
fiir interdisziplindre, multimodale Therapieansidtze im schmerzmedizinischen oder
psychosomatischen Setting empfohlen. Bei Riechstdrungen zeigt sich meist auch ohne
Behandlung eine Spontanremission. Nach einer Persistenz von drei Monaten kann ein
strukturiertes Riechtraining angeboten werden, was auch bei Kindern und Jugendlichen
angewendet werden kann.

In Bezug auf kardiovaskulidre Folgen der COVID-19-Infektion wird ebenso ein
symptomorientiertes Vorgehen empfohlen, zusétzlich als sinnvoll haben sich
Rehabilitationsangebote erwiesen, die Bewegungsprogramme und psychologische Aspekte
vereinen. Es liegen positive Befunde fiir Trainingsprogramme mit kombiniertem Ausdauer-
und Krafttraining vor, um die kardiovaskuldre Leistungsfahigkeit von erwachsenen Patienten
mit Post-COVID-Syndrom zu verbessern. Bei pneumologischen Einschrankungen werden
Atemphysiotherapie, Sport- /Bewegungstherapie, Dyspnoetraining sowie ggf. eine geeignete
rehabilitative Mallnahme empfohlen.

Liegen neurologische Symptome vor, wird je nach vorliegender Beeintrichtigung eine
Kombination aus Physio-, sport-/bewegungs- und ergotherapeutischer, sowie logopadischer,
neuropsychologischer und  sozialpddagogischer  Unterstiitzung  empfohlen.  Bei
multiprofessionellem Behandlungsbedarf oder wenn eine ambulante Behandlung nicht
ausreichend scheint, sollte eine ambulante oder stationidre Neurorehabilitation in die Wege
werden.

Derzeit fehlen Befunde zu moglichen kausalen neuropsychologischen Therapien des Post-
COVID-Syndroms, weshalb auch hier eine symptomatische Therapie in Anlehnung an die
jeweiligen AWMF-Leitlinien empfohlen wird. Die Inhalte der neuropsychologischen Therapie
sollten funktionsorientiertes Training, die Anpassung von Kompensationsstrategien und
Verhaltensaspekte im Umgang mit kognitiven Leistungsminderungen einschlieen. Die
Autoren der Leitlinien geben an, dass oftmals deutliche therapeutische Fortschritte und
Verbesserungen der Teilhabe erreicht werden konnen, wenn eine spezifische, differenzierte und
an den Verlauf angepasste Behandlung stattfindet. Hasting et al. (2023) stellen beispielsweise
ein 3-wochiges Gruppenprogramm fiir Betroffene mit neurokognitivem Post-COVID-Syndrom
vor, welches evidenzbasierte Komponenten der Neurorehabilitation mit Elementen der
kognitiven Verhaltenstherapie kombiniert. Es zeigten sich im Prd-/Post-Vergleich signifikante
positive Effekte auf Stimmung, Selbstwirksamkeit und Partizipation, jedoch nicht fiir die

Erschopfungssymptome.
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Psychische Beeintrichtigungen, die ggf. einhergehen mit dysfunktionalen Copingstrategien
wie Vermeidungsverhalten und externalisierendem Verhalten, sind in der Behandlung und
Rehabilitation des Post-COVID-Syndroms dringend zu beriicksichtigen (Koczulla et al., 2022).
Dies bezieht sich ebenso auf Fatigue und Stresssymptome. Eine ausfiihrliche Psychoedukation
zu den Bediirfnissen nach Ruhe und Stressreduktion sowie den Symptomen der
Reiziiberflutung und Uberforderung sollte durchgefiihrt und die Notwendigkeit einer
angepassten Strukturierung des Alltags mit ausreichend Erholungsmoglichkeiten betont
werden. Eine psychotherapeutische Behandlung ist bei Bestehen einer klinisch relevanten
psychischen Diagnose, bei einer deutlichen Einschrinkung der Alltagsaktivitit oder einem
hohen subjektiven Leidensdruck angezeigt. Zudem kann eine fehlende Krankheitsakzeptanz
eine Indikation zur Psychotherapie darstellen. Eine Studie von Huth et al. (2023) gibt erste
Hinweise, dass die kognitive Verhaltenstherapie zu einer Besserung der
Erschopfungssymptome und Krankheitsbewiltigung bei Erwachsenen fiihren kann. Im
ambulanten Bereich stehen alle fachpsychotherapeutischen Angebote zur Verfiigung. Sollte das
ambulante Setting nicht ausreichen, ist die stationdre Akutbehandlung bzw. Rehabilitation
angezeigt. Im stationdren Setting hat sich eine Kombination mit Sport-/Bewegungstherapie
bewihrt. Allgemein ist die multimodale Behandlung der Patienten von hoher Bedeutung, die
die Einbindung von Bewegungsangeboten, Selbsthilfe-Gruppen und bspw. Telefonhotlines
einschlieBt. Bei schweren Formen von depressiven und Angststdrungen sollte leitliniengerecht
eine psychopharmakologische Mitbehandlung in Erwdgung gezogen werden (Koczulla et al.,
2022).

Auch in der Pédiatrie erfolgt die Therapie bislang symptomorientiert. Die Behandlung sollte
aufgrund der Breite der Symptomatik interdisziplindr erfolgen und somatische und psychische
Aspekte beriicksichtigen. Die individuelle Belastbarkeit ist zu beachten und die Wirksamkeit
der BehandlungsmafBnahmen sollte in kurzen und regelmaBigen Abstanden evaluiert werden.
Wichtig ist hierbei die psychosoziale Unterstiitzung, die u.a. den angemessenen
Nachteilsausgleich in Schule oder Ausbildung beriicksichtigt (Koczulla et al., 2022).

Eine Stellungnahme einer multidisziplindren Arbeitsgruppe der Deutschen Gesellschaft fiir
Kinder- und Jugendmedizin (DGKJ)-Konvent-Gesellschaften (Topfner et al., 2022) legt
weitere Behandlungsoptionen zur einheitlichen Basisversorgung von Kindern und
Jugendlichen mit Post-COVID-Syndrom nahe. So kann beispielsweise eine bronchiale
Hyperreagibilitit durch Inhalation mit Kortikosteroiden behandelt werden, bei funktionellen
Atemstorungen kann eine spezielle Atemtherapie helfen. Empfohlen werden allgemein

wiederkehrende Kontrolltermine alle drei Monate bis zur Beschwerdefreiheit sowie eine
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kinder- und jugendpsychiatrische Mitbehandlung bei psychischen Symptomen. Bei
Erschopfungssymptomen wird ebenso das Konzept des Energiemanagements durch Pacing
empfohlen sowie das Einiliben von Entspannungsverfahren (Topfner et al., 2022).

Die neuropiddiatrische Behandlung erfolgt angepasst an die Symptomauspragung sowie das
individuelle physische und kognitive Leistungsniveau. Zu Beginn der Behandlung sind
engmaschigere Termine zur Verlaufsbeobachtung indiziert, um das Konzept ggf. anzupassen
(,,shaping®) und so einer Uberlastung entgegenzuwirken. Fiir Verldufe mit starker
Beeintrachtigung des Alltags sollte eine stationdre, neurologische Rehabilitation mit
spezifischen = Behandlungskonzepten = erwogen  werden. Da  Folgen  zerebraler
Funktionsstorungen teils erst Jahre spéter sichtbar werden, ist beim Vorliegen neurokognitiver
Symptome ein entwicklungsneuropsychologisches Monitoring liber mehrere Jahre hinweg zu
empfehlen. Bei priméren oder sekunddren psychischen Stérungen wie depressiven oder
Angststorungen sollte eine leitliniengerechte kinder- und jugendpsychiatrische oder kinder-
und  jugendpsychotherapeutische  Behandlung erfolgen. Die Interventionen bei
neuropsychologischen Auffilligkeiten erfordern einen Einbezug der Schule in Bezug auf einen
moglichen Nachteilsausgleich oder sonderpddagogische Forderbedarf. Auf Kinder und
Jugendliche abgestimmte neuropsychologische Therapie oder Ergotherapie konnen zur
Wiederherstellung oder Kompensation von Teilfunktionen ergdnzend in das Therapiekonzept
eingebaut werden (Topfner et al., 2022).

Zusammenfassend gibt es derzeit keine kausale Therapie fiir das Post-COVID-Syndrom und
die Therapie erfolgt groftenteils symptomorientiert. Aufgrund des breit gefacherten
Symptombilds ist eine interdisziplindre Zusammenarbeit und Kombination von Interventionen
von hoher Bedeutung.

Bei der Behandlung des Post-COVID-Syndroms bei Kindern und Jugendlichen in Bayern
dient nach dem Bayerischen Staatsministerium fiir Gesundheit und Pflege (2024) der Kinder-
oder Hausarzt als erste Anlaufstelle. Wird zusétzliche oder interdisziplindre Hilfe benoétigt,
leitet dieser anschlieBend an die bestehenden Post-COVID-Ambulanzen weiter. Derzeit
bestehen sieben Post-COVID-Ambulanzen in Bayern (Kinderzentrum St. Martin Regensburg,
Kinderklinik der Uniklinik Wiirzburg, Josefinum KJF Klinikum Augsburg, Haunersches
Kinderspital der LMU Miinchen, Technische Universitdt Miinchen, AMEOS Klinikum St.
Elisabeth Neuburg, Kinderklinik Dritter Orden Passau). Die Technische Universitit Miinchen
bietet zusdtzlich im Chronische Fatigue Centrum (MCFC) eine Sprechstunde und
Behandlungsmdglichkeiten fiir Kinder und Jugendliche mit Erschopfungszustinden als Folge

der COVID-19-Infektion an.
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Die Online-Plattform LONG COVID (https://www.long-COVID-plattform.de) bietet
ausfiihrliche Informationen zum Krankheitsbild sowie Mdglichkeiten fiir Selbsthilfegruppen,
u.a. fiir Kinder und Jugendliche und deren Eltern sowie speziellen RehamaBBnahmen. Die
Initiative NichtGenesenKids (https://www.nichtgenesenkids.de) bietet fiir Eltern und deren
Kinder, die am Post-COVID-Syndrom leiden eine Anlaufstelle zum gegenseitigen Austausch
und der Ubersicht an Hilfsangeboten. Das Ziel des Vereins ist der Austausch zwischen
Betroffenen, Angehorigen, Arzten und Wissenschaftlern und der aktive Einsatz fiir die
Verbesserung von Bildung und Teilhabe erkrankter Kinder und Jugendlicher. Zudem sollen
Informationen zu méglichen Unterstiitzungsnotwendigkeiten bereitgestellt werden.

Bei der Bundesarbeitsgemeinschaft fiir Rehabilitation (https://www.bar-frankfurt.de, Stand
23.06.2024) sind inzwischen deutschlandweit 62 Rehakliniken gelistet, die spezialisierte
MaBnahmen fiir Kinder und Jugendliche mit Long-/Post-COVID-Syndrom anbieten, 12 davon
in Bayern (3 mit Indikationsgruppe Neurologie, 3 mit Indikationsgruppe
Psychiatrie/Psychotherapie und 4 mit Indikationsgruppe Psychosomatik). Im PoCoKiBa-
Netzwerk befindet sich die Rheuma-Kinderklinik in Garmisch-Patenkirchen, die eine
spezialisierte, multidisziplinire RehamaBinahme fiir Kinder und Jugendliche mit

Erschopfungssymptomen im Rahmen des Post-COVID-Syndroms anbietet.

1.3.6 Bisherige Studienergebnisse zu emotionalen Einschrinkungen

In einem Ubersichtsartikel von Shanbehzadeh et al. (2021) wurden Angste, depressive
Symptome sowie Symptome einer posttraumatischen Belastungsstorung als meist auftretende
psychische Folgen der COVID-19-Infektion bei Erwachsenen genannt. Die jeweiligen
Priivalenzen gehen je nach Studienart und Stichprobe jedoch sehr weit auseinander. Ahnliche
Ergebnisse zeigten sich in einem systematischen Review von Marchi et al. (2023), die 33
Studien zu psychiatrischen Symptomen 4 Wochen nach der COVID-19-Infektion analysierten
und ebenso depressive Symptome, Angstsymptome und Symptome einer posttraumatischen
Belastungsstorung gefolgt von kognitiven Defiziten und Schlafstorungen als hiufigste
psychiatrische Symptome des Long-/Post-COVID-Syndroms feststellten. Psychosen scheinen
nur in vereinzelten Fillen bei dlteren und vor allem méannlichen Patienten aufzutreten (Paunescu
et al., 2023).

Zakia et al. (2023) konnten diese Ergebnisse ebenso bestédtigen und fiihrten das weibliche
Geschlecht sowie eine psychiatrische Vorerkrankung als Risikofaktoren fiir die Entwicklung
psychiatrischer Symptome im Rahmen des Post-COVID-Syndroms ein. Zudem scheint eine
hohere allgemeine Pandemiebelastung einen Risikofaktor fiir die Entwicklung psychischer

Folgen darzustellen (Raony et al., 2020). Weitere Risikofaktoren stellen ein schwerer Verlauf
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der COVID-19-Infektion, soziale Isolation, traumatische Erfahrungen wihrend der Akutphase
der Infektion sowie Erschopfung als weiteres Symptom des Post-COVID-Syndroms dar
(Paunescu et al., 2023). Je mehr Symptome wiéhrend der akuten Phase der Infektion gezeigt
wurden, desto hoher war die Wahrscheinlichkeit von psychischen Folgeerscheinungen der
COVID-19-Infektion (Ismael et al., 2022). Eine systemische Inflammation wéhrend der
Akutphase der COVID-19-Infektion ist mit der Entwicklung depressiver Symptome assoziiert
(Paunescu et al., 2023).

Bisher liegen nur wenige Studien zu den emotionalen Beeintrachtigungen durch das Post-
COVID-Syndrom bei Kindern und Jugendlichen vor. Als hidufiges Symptom wird, v.a. bei
dlteren Jugendlichen, eine ausgepragte Erschopfung benannt, auch hier schwankt die Priavalenz
weit zwischen 3 und 87% (Filippatos et al., 2022). Eine Meta-Analyse mit weltweit 29
eingeschlossenen Studien zeigte, dass ca. 25% der Kinder und Jugendlichen nach einer
COVID-19-Infektion depressive Symptome aufwiesen, bei 20% lagen Symptome einer
Angststorung vor (Racine et al., 2021). Eine weitere Meta-Analyse ergab, dass der Anteil der
Kinder und Jugendlichen mit einer Beeintrachtigung der Stimmung bei 16% und derer mit
Schlafstorungen bei 8% lag (Lopez-Leon et al., 2022). In einer prospektiven Kohortenstudie
von Kostev et al. (2024) mit Patienten unter 18 Jahren waren Angstsymptome und somatoforme
Storungen als Folgesymptomatik signifikant mit einer COVID-19-Infektion assoziiert. Guido
et al. (2022) untersuchten pédiatrische Patienten nach einer COVID-19-Infektion nach 1 und 3-
5 Monaten. Beim zweiten Termin des Follow-Ups wurde der Elternfragebogen Child Behavior
Checklist (CBCL) vorgelegt. Uber alle Altersgruppen hinweg lagen mehr internalisierende als
externalisierende Probleme vor. Die meist angegebenen Symptome der 6-17-Jdhrigen waren
Angstsymptome (28%) depressive Symptome (19%), psychosomatische Auffilligkeiten
(16%), Aufmerksamkeitsprobleme (8%) und oppositionelles Verhalten (6%). Ahnliche
Symptome wurden auch bei den jiingeren Kindern angegeben, jedoch mit deutlich geringeren
Prozentzahlen. Bei den 8-16- Jéhrigen gaben 24% an, unter emotionalen Problemen zu leiden,
insbesondere einer gedriickten Stimmung und eines verminderten Selbstwerts. Insgesamt ergab
sich ein signifikanter Zusammenhang zwischen dem Vorliegen neurokognitiver und
emotionaler Beeintrichtigungen. Anzumerken ist hierbei jedoch das Fehlen einer
Kontrollgruppe, was die Interpretierbarkeit der Ergebnisse als Folge der COVID-19-Infektion
einschrénkt.

Eine Meta-Analyse von Mat Hassan et al. (2023) zeigte, dass Kinder und Jugendliche mit
einer COVID-19-Infektion in der Vorgeschichte ein mehr als zweimal so hohes Risiko

aufwiesen depressive oder Angstsymptome und ein um 14% erhohtes Risiko, Appetitprobleme
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zu entwickeln als Kinder und Jugendliche ohne COVID-19-Infektion. Die Préivalenz fiir
Angstsymptome lag bei 9%, fiir Depression bei 15%, fir Konzentrationsprobleme 6%,
Schlafstorungen 9%, Stimmungsschwankungen 13% und Appetitverlust 5%. Die hiufigsten
Post-COVID-Symptome in einer Meta-Analyse von Lopez-Leon et al. (2022) waren
Beeintrichtigungen der Stimmungslage (Depression, Traurigkeit, Arger, Angst, innere Unruhe,
17%), Erschopfung (10%) und Schlafstérungen (9%).

Bei der zuvor eingefiihrten CLoCk-Studie aus Grof3britannien von Stephenson et al. (2022)
konnten in Bezug auf emotionale Beeintrichtigungen keine Unterschiede zwischen Kindern
und Jugendlichen mit und ohne COVID-19-Infektion in der Vorgeschichte gefunden werden.
Dies stimmt {iberein mit den Ergebnissen einer Fall-Kontroll-Studie von Shachar-Lavie et al.
(2023), die ebenso in einer Elternbefragung keine Unterschiede bei emotionalen oder
Verhaltensproblemen zwischen den péddiatrischen Patienten mit Post-COVID-Syndrom und der
Kontrollgruppe feststellen konnten, es wurden lediglich signifikant mehr Gedéchtnisdefizite
berichtet. Mehr berichtete Sorgen der Eltern iiber das Funktionsniveau der Kinder sowie
finanzielle Schwierigkeiten waren hierbei bessere Priadiktoren fiir bestehende emotionale und
Verhaltensprobleme als die Post-COVID-Diagnose.

Die Pathomechanismen sind auch bei der Entwicklung von psychiatrischen Symptomen
nicht abschlieBend gekldrt. Es wird vermutet, dass die Entwicklung depressiver und
Angstsymptome auf somatische und psychosoziale Folgen der COVID-19-Infektion sowie den
hieraus entstandenen Alltagseinschrankungen entstehen. Zudem kann eine kognitive,
emotionale, neurovegetative und behaviorale Dysregulation aus den aus der COVID-19-
Infektion entstandenen direkten neurologischen Schiddigungen aufgrund von mangelnder
Sauerstoffversorgung und Neuroinvasion vorliegen. Die durch die COVID-19-Infektion
bedingte systemische Immunaktivierung kann auch Monate nach der Infektion noch zu einer
Beeintrachtigung der mentalen Gesundheit flihren. Im Allgemeinen werden erhdhte
Entziindungswerte wie Zytokine und das C-reaktive Protein mit der Entwicklung einer

depressiven Symptomatik in Verbindung gebracht (Penninx, 2021).

1.3.7 Bisherige Studienergebnisse zu neurokognitiven Einschrinkungen

Avittan und Kustovs (2023) erstellten einen narrativen Review zum aktuellen Stand der
Forschung zu kognitiven und psychiatrischen Symptomen des Post-COVID-Syndroms bei
Kindern und Jugendlichen und konnten aus 102 eingeschlossenen Studien Konzentrations- und
Gedidchtnisdefizite als am meisten berichtete kognitive Defizite festlegen. Aus einer Meta-
Analyse von Behnood et al. (2022) ging hervor, dass bei Kindern und Jugendlichen nach einer

COVID-19-Infektion u.a. ein hoheres Risiko vorliegt, kognitive Einschrinkungen und
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Kopfschmerzen zu entwickeln als bei Kontrollgruppen. Uberdauernde kognitive Defizite sind
bei Kindern und Jugendlichen mit COVID-19-Infektion 2—8% héufiger als bei Kindern und
Jugendlichen ohne COVID-19-Infektion. In einer Kohortenstudie mit 120 pédiatrischen
Patienten, die sich mit COVID-19 infiziert hatten, waren nach 3 Monaten bei 44% kognitive
Defizite zu verzeichnen. Bei 36% der Patienten dauerten diese auch bei einem Follow-Up nach
6 Monaten weiterhin an (Izquierdo-Pujol et al., 2022).

Die vorherrschenden kognitiven Defizite bei padiatrischen Post-COVID-Patienten sind nach
aktueller Studienlage Gedéichtnisprobleme, Konzentrationsprobleme, eine verlangsamte
Verarbeitungsgeschwindigkeit sowie eine verringerte Aufmerksamkeitssteuerung. Die
Pravalenzen variieren auch hier je nach Studiendesign und weisen eine groe Spanne auf.
Studien zu Gedichtnisproblemen weisen auf eine mdgliche Prdvalenz von
Gedidchtnisproblemen zwischen 18 und 22% hin. Bei Konzentrationsproblemen liegt die
Spanne zwischen 10 und 83% (Avittan & Kustovs, 2023).

Eine Kohortenstudie, die eine Evaluation der kognitiven Funktionen einschloss, konnte
zeigen, dass 19 von 30 Patienten nach einer COVID-19-Infektion Aufmerksamkeitsprobleme
aufwiesen, 16 hatten Defizite in den exekutiven Funktionen und 9 berichteten eine
verlangsamte Arbeitsgeschwindigkeit sowie Defizite im Arbeitsgeddchtnis (Gonzalez-
Aumatell et al., 2022). Morrow et al. (2021) beschrieben in ihrer Studie zum pédiatrischen Post-
COVID-Syndrom, dass 4 von 9 Kindern eine verlangsamte Verarbeitungsgeschwindigkeit als
Folge der COVID-19-Infektion erlebten und hierdurch Probleme bei der Fokussierung und
Priorisierung von Alltagsaufgaben hatten. Eine Untersuchung von pédiatrischen Post-COVID-
Patienten mit 510 Kindern und Jugendlichen zwischen 8 und 13 Jahren ergab, dass 61%
Konzentrationsschwierigkeiten aufwiesen, 46% berichteten Gedéchtnisprobleme, 40% hatten
Probleme bei der Erledigung ihrer Alltagsaufgaben and 33% hatten Probleme bei der
Informationsverarbeitung sowie im Kurzzeitgedidchtnis (Buonsenso et al., 2021).

Bei Kindern und Jugendlichen liegen inzwischen mehrere Studien mit neuropsychologischer
Testbatterie vor. Rakhimbaeva et al. (2022) untersuchten 50 Kinder und Jugendliche im Alter
von 3-12 Jahren mit dem Wechsler-Intelligenztest flir Kinder nach einer COVID-19-Infektion
und verglichen die Ergebnisse mit einer Kontrollgruppe (N = 20). Die Kinder mit COVID-19-
Infektion zeigten in allen Untertests signifikant schlechtere Werte als die Kontrollgruppe. Die
Autoren folgerten hieraus, dass sich im Rahmen einer Post-COVID-Symptomatik Einbuf3en im
Bereich des verbal-logischen Denkens, der Aufmerksamkeitsfokussierung sowie des
Arbeitsgeddchtnisses zeigen, was sich im Rahmen der Studie auch im klinischen Eindruck

bestitigte. Troitskaya et al. (2022) fiihrten bei 25 Kindern und Jugendlichen nach einer COVID-
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19-Infektion eine neuropsychologische Testbatterie durch und nutzten Ergebnisse von
Schulkindern vor der COVID-19-Pandemie als Kontrollgruppe. Sie fanden signifikante
Unterschiede im Bereich Gedichtnis, Aufmerksamkeit, visuelle Objekterkennung, visuell-
rdumliche Verarbeitung, Kindsthetik sowie des verbalen und nonverbalen Denkens. Nach einer
COVID-19-Infektion fielen die Ergebnisse in diesen Bereichen signifikant schlechter aus.

Ng et al. (2022) untersuchten 18 Post-COVID-Patienten im Kindes- und Jugendalter in einer
multidisziplindren Post-COVID-Ambulanz. Hier konnten unterdurchschnittliche Ergebnisse
vor allem im Bereich der auditiven Aufmerksamkeit beobachtet werden. Mehr als die Hilfte
der Patienten mit unterdurchschnittlichen Ergebnissen hatte jedoch bereits vor der COVID-19-
Infektion psychische Probleme, sodass ein kausaler Zusammenhang aus der Infektion nicht
geschlossen werden kann. Die meist berichteten Symptome aus der Elternbeobachtung stellten
Konzentrationsschwierigkeiten (83,3%), Fatigue (77,7%) und Schlafstérungen dar (77,7%).
Zudem duBerten 14 von 15 Eltern Sorgen beziiglich der Stimmung sowie 12 von 15 Eltern
Sorgen beziiglich bestehender Angste.

Luedke et al. (2023) konnten zeigen, dass Post-COVID-Patienten im Vergleich mit einer
Kontrollgruppe signifikant mehr Anzeichen einer Aufmerksamkeitsstorung aufwiesen. Hierbei
waren eine geringe Zielorientierung, gedriickte Stimmung, Angste sowie Defizite in der
Aufmerksamkeit Pradiktoren fiir eine Einschrinkung der Funktionsfdhigkeit im Alltag.
Nachdem multiple hierarchische Regressionen mit den Kontrollvariablen Stimmung und
Angstlichkeit gerechnet wurden, blieb Angstlichkeit der einzige Pridiktor fiir eine
Einschrinkung der Funktionsfahigkeit, woraus Luedke et al. (2023) schlossen, dass
therapeutische Interventionen mit dem Fokus auf Angstbewéltigung den negativen
Auswirkungen der kognitiven Defizite entgegenwirken konnen.

Die in der vorliegenden Promotionsarbeit herangezogenen Risikofaktoren fiir die
Entwicklung kognitiver Defizite im Rahmen des Post-COVID-Syndroms beziehen sich auf eine
Studie von Almeria et al. (2020) bei Erwachsenen, in der gezeigt werden konnte, dass Patienten
nach einer COVID-19-Infektion Defizite in der Aufmerksamkeits- und Gedéchtnisleistung
sowie den exekutiven Funktionen aufwiesen. Risikofaktoren hierfiir stellten neurologische
Symptome, insbesondere Kopfschmerzen, sowie Diarrhoe als Symptome wéhrend der COVID-
19-Infektion dar. Bei Kindern und Jugendlichen wurde das weibliche Geschlecht als
Risikofaktor statiert (Roge et al., 2021).

Da fiir Kinder und Jugendliche bisher nur wenige Ergebnisse zu den zugrundeliegenden
Mechanismen der Entwicklung kognitiver Defizite nach einer COVID-19-Infektion vorliegen,

beziehen sich die Ergebnisse hierzu ebenso groBtenteils auf die Ergebnisse bei Erwachsenen.
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Es liegen jedoch Ergebnisse vor, die darauf hinweisen, dass sich sowohl die klinische
Manifestation als auch die zugrundeliegenden Pathomechanismen bei Kindern und
Jugendlichen sowie Erwachsenen sehr dhnlich sind (Avittan & Kustovs, 2023). Kognitive
Folgeerscheinungen wie Konzentrations- und Aufmerksamkeitsprobleme wurden bei
Untersuchungen bei betroffenen Erwachsenen in Zusammenhang mit der einer ausgeprigten
Immunreaktion, einem Zytokinsturm, als mdgliche Ursache fiir neurokognitive
Beeintrachtigungen gebracht (s. Alnefeesi et al., 2021; Efstathiuo et al., 2022). Die Werte des
C-reaktiven Proteins und die D-Dimere Spiegel waren bei den schweren Fillen einer COVID-
19 Infektion um das Sechsfache erhoht, was das Risiko fiir zerebrovaskulidre Komplikationen
erhoht (Alzoughool et al., 2021). In einer Studie von Miskowiak et al. (2021) konnte festgestellt
werden, dass erhohte D-Dimer-Werte mit einer verzogerten Erinnerungsleistung,
beziehungsweise einer reduzierten psychomotorischen Geschwindigkeit korrelierten.
AuBlerdem wurde ein Zusammenhang gefunden zwischen einer weiterhin bestehenden
pulmonalen Dysfunktion und einer kognitiven Beeintrdchtigung sowie einer exekutiven
Dysfunktion. Efstathiuo et al. (2022) nennen ebenso einen Zusammenhang zwischen erhéhten
Entziindungswerten und der Entstehung von neuropsychiatrischen Post-COVID-Symptomen.
In einer Meta-Analyse von Ceban et al. (2022) bei Erwachsenen wurde {iiber alle
eingeschlossenen Studien hinweg der Anteil der Post-COVID-Patienten ermittelt, der unter
Fatigue (32%) sowie unter kognitiven Einschrinkungen litt (22%). In einer weiterfithrenden
narrativen Analyse wurden diese Symptome ebenso mit erhdhten Entziindungswerten
assoziiert. Im Allgemeinen scheinen kognitive Defizite bei Kindern (Morand et al., 2022) und
Erwachsenen (Douaud et al, 2022; Zawilska & Kuczynska, 2022) als Folge der COVID-19-
Infektion nach der aktuellen Studienlage mit einem Hypometabolismus im medialen
Temporallappen (Amygdala, Uncus, parahippocampaler Gyrus), im orbitofrontalen Kortex
sowie in Pons und Cerebellum einherzugehen sowie mit einer Reduktion der grauen
Gehirnsubstanz. Die Verdanderungen gehen wiederum mit erhéhten Entziindungswerten einher

(Zawilska & Kuczynska, 2022).

1.4 Erkenntnisse aus dhnlichen Krankheitsbildern

1.4.1 Das Kawasaki-Syndrom

Das Kawasaki-Syndrom iiberschneidet sich in seinem Symptombild und den Folgeschéden teils
mit denen der COVID-19-Infektion (vgl. Consiglio et al., 2021), und wurde ebenso auf seine
Folgen auf emotionaler und Verhaltensebene untersucht (Carlton-Conway et al., 2005; King et
al., 2000). Das Kawasaki-Syndrom wird nach aktuellen Erkenntnissen wie das Post-COVID-

Syndrom durch eine Virusinfektion ausgelost und erzeugt durch eine folgende
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Hyperinflammation Symptome wie Fieber, Hautausschldge und Stérungen der Herzfunktion
(Gkoutzourelas et al., 2020; Loomba et al., 2020). Da die Uberschneidungen sich jedoch
groftenteils auf das PIMS beziehen, wird das Kawasaki-Syndrom sowie dessen emotionale und
kognitive Folgeerscheinungen nur kurz berichtet.

In einer Studie von Carlton-Conway et al. (2005) wurden Kinder mit nachgewiesenem
Kawasaki-Syndrom mit einer Krankenhaus-Kontrollgruppe sowie einer Geschwister-
Kontrollgruppe verglichen. Bei der Gruppe der Kawasaki-Patienten zeigte ein signifikant
hoherer Anteil Auffilligkeiten auf den internalisierenden Skalen der Child Behavior Checklist
(CBCL) sowie mehr allgemeine psychische Probleme. Zudem zeigten sie signifikant hohere
Werte auf allen Problemskalen des Strength und Difficulties Questionnaire (SDQ) sowie
niedrigere Werte auf der Skala des prosozialen Verhaltens. Die Autoren schlossen hieraus, dass
eine multidisziplindre Diagnostik und Behandlung der Kawasaki-Patienten notwendig seien,
die eine psychologische Komponente miteinschliel3e.

Ahnliche Effekte zeigten sich bei einer Studie von King et al. (2000), wobei zwischen
Kawasaki-Patienten und einer Kontrollgruppe keine Unterschiede bei der akademischen
Leistung sowie der allgemeinen kognitiven Entwicklung gezeigt werden konnten, jedoch
signifikant mehr emotionale Probleme und Probleme im Aufmerksamkeitsverhalten deutlich
wurden. Zudem war das Risiko eines klinisch auffilligen Ergebnisses in den verwendeten

Fragebogen 3.3-fach hoher als in der Kontrollgruppe.

1.4.2 Vergleich mit anderen Infektionskrankheiten

Eine Studie von Roge et al. (2021) verglich Kinder und Jugendliche nach einer COVID-19-
Infektion mit Kindern und Jugendlichen nach einer anderweitigen Infektion und konnte zeigen,
dass Langzeitfolgen mit Symptomen wie Fieber, Erschopfung, Riechstérungen,
Kopfschmerzen, kognitiven Defiziten und nichtliches Schwitzen signifikant mit einer COVID-
19-Infektion assoziiert waren, jedoch nicht mit anderen Infektionskrankheiten. Mehr als zwei
andauernde Symptome gaben hierbei 53% der Patienten mit COVID-19-Infektion an, am
héufigsten Fatigue (25,2%), kognitive Defizite wie eine erhohte Irritabilitdt (24,3%) und
Stimmungsschwankungen (23,3%) sowie Kopfschmerzen (16,9%).

Taquet et al. (2022), fiihrten eine retrospektive Kohortenstudie mit 1 487 712 Kindern,
Jugendlichen und Erwachsenen durch und erhielten ihre Daten weltweit aus Patientenakten
verschiedener Kliniken, Arztpraxen und weiteren medizinischen Anlaufstellen fiir Post-
COVID-Patienten. Diese wurden mit einer Kontrollgruppe aus Patienten, die an einer anderen
Infektionskrankheit mit vorwiegend respiratorischer Beteiligung erkrankt waren, verglichen.

Das Risiko, eine psychiatrische Erkrankung zu entwickeln glich sich 1 bis 2 Monate nach der
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Infektion in beiden Gruppen an, jedoch war das Risiko fiir die Entwicklung kognitiver Defizite,
psychotischer Symptome sowie Epilepsie auch 2 Jahre nach der COVID-19-Infektion weiterhin
erhoht. Kinder hatten nach der COVID-19-Infektion ein erhdhtes Risiko, kognitive Defizite
sowie Schlafstorungen zu entwickeln, wihrend in Bezug auf eine Beeintrichtigung der
Stimmung sowie eine erhhe Angstlichkeit keine Unterschiede festgestellt werden konnten.

Lokke et al. (2023) analysierten insgesamt 31 Studien zu den Folgeerscheinungen der
Influenza (N = 10), des SARS-CoV-1-Virus (N = 22) und des MERS-CoV-Virus (N = 2). Die
am hdufigsten untersuchte und berichtete Folgeerscheinung waren respiratorische
Einschriankungen (80,0 % bei Influenza, 67,0 % bei SARS-CoV 1, 50,0 % bei MERS-CoV).
Zudem wurden auch bei diesen verwandten Viren Einschrankungen der Lebensqualitit sowie
mentale Probleme untersucht. Eine erhobene und berichtete beeintrachtigte Lebensqualitét war
in 44,4% der SARS-CoV-1 Studien vorhanden, in 10,0% der Influenza-Studien und in keiner
MERS-Studie. Beeintrachtigungen der mentalen Gesundheit wurden in 50,0% der MERS-
CoV-Studien vorhanden sowie in 39,9% der SARS-CoV-1-Virus. In Bezug auf Influenza
liegen keine relevanten Ergebnisse vor.

Sieben der insgesamt 19 eingeschlossenen Studien zu SARS-CoV-1 berichteten
Einschrinkungen in der mentalen Gesundheit nach der Infektion, sechs Studien berichteten
Ergebnisse zu Symptomen einer posttraumatischen Belastungsstorung, fiinf Studien zu
depressiven und Angstsymptomen und eine Studie zu allgemeinen Stresssymptomen. Wie beim
Post-COVID-Syndrom wurden tiberdauernde kardiovaskulére, neurologische, die Muskeln und
das Skelett betreffende sowie gastrointestinale Symptome nach den jeweiligen Infektionen
berichtet. Somit bestehen Hinweise auf mogliche Folgeerscheinungen der genannten
Infektionskrankheiten, jedoch besteht kein eigens abgegrenztes Syndrom. Es konnte jedoch
Ahnlichkeiten in den zugrundeliegenden Pathomechanismen geben wie persistierende

Inflammation und/oder eine Dysregulation des Immunsystems (Lokke et al., 2023).

1.5 Die Studie Post COVID Kids Bavaria (PoCoKiBa)

1.5.1 Allgemeine Informationen zu Aufbau und Organisation

Das Modellprojekt ,,Post COVID Kids Bavaria Netzwerk- Langzeiteffekte von
Coronavirusinfektionen bei Kindern und Jugendlichen in Bayern: Erkennung und friihzeitige
Behandlung von Folgeerkrankungen (PoCoKiBa), eine Multicenter-Studie bestehend aus 18
Kliniken in ganz Bayern sowie Hannover und Jena, wurde durch die Regensburger Klinik St.
Hedwig in Kooperation mit der Klinik fiir Kinder- und Jugendpsychiatrie, -psychotherapie und

Psychosomatik der Universitdt Regensburg initiiert und zielt auf die Fritherkennung moglicher
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Folgeschiden der COVID-19-Infektion ab. Eine Ubersicht iiber die teilnehmenden Kliniken
befindet sich in Abbildung 1.
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Abbildung 1. Ubersicht der Partnerkliniken des Projekts Post COVID Kids Bavaria
(PoCoKiBa, mit freundlicher Genehmigung des Krankenhauses Barmherzige Briider

Regensburg)

Die Untersuchung wumfasste eine ausfithrliche somatische sowie kinder- und
jugendpsychiatrische Diagnostik (vgl. Rathgeb et al., 2023). Die somatische Diagnostik
beinhaltete die Bereiche der Kinderkardiologie, der Neuropédiatrie, der Kinderpneumologie
sowie  bei  Anzeichen einer  gastroenterologischen  Beteiligung auch  die
Kindergastroenterologie.

Die Genehmigung durch die Ethikkommission der Universitit Regensburg erfolgte am
29.11.2021 (Aktenzeichen 21-2691-101). Die Finanzierung erfolgte durch das Bayerische
Staatsministerium fiir Gesundheit, Pflege und Prévention. Eine Registrierung im Deutschen

Register Klinischer Studien (DRKS) erfolgte am 25.01.2022 unter der Registrierungsnummer
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DRKS00028742. Die Projektleitung unterlag Prof. Dr. univ. med. Michael Kabesch sowie im
kinder- und jugendpsychiatrischen Bereich Prof. Dr. Romuald Brunner und PD Dr. Stephanie
Kandsperger.

Innerhalb der Forschungsgruppe des Lehrstuhls fiir Kinder- und Jugendpsychiatrie und -
psychotherapie wurde ab Januar 2022 eine liberarbeitete kinder- und jugendpsychiatrische
Testbatterie entwickelt, die nun neben den Aufmerksamkeitsparametern zusitzlich das
emotionale Befinden der Patienten erfragte und eine Fremdbeurteilung durch die
Sorgeberechtigten sowie eine standardisierte Anamneseerhebung beinhaltete. Diese wurde ab
Mairz 2022 eingefiihrt und an die kooperierenden Kliniken versandt. Die bereits fiir das
Vorgingerprojekt ,,Follow COVID Kids Bavaria® installierte Post-COVID-Sprechstunde, in
welche die kinder- und jugendpsychiatrische Diagnostik integriert war, fand wdchentlich statt,
pro Woche wurden zwei Patiententermine vereinbart. Die Post-COVID-Sprechstunde im
Rahmen des PoCoKiBa-Projekts fand von 20.12.2021 bis 22.06.2023 statt.

Wihrend der Datenerhebung wurde parallel die Uberpriifung und Bereinigung der
Datensitze der kooperierenden Zentren der PoCoKiBa-Studie durchgefiihrt. Aus allen Zentren
umfasst die PoCoKiBa-Studie insgesamt 508 Datensitze. Eine Ubersicht der Fallzahlen und
Angebote an den verschiedenen Standorten befindet sich in Tabelle 2. Die Nachfrage der
Sprechstunde sank im Zeitraum von Januar bis Juni 2023 aufgrund der ebenso sinkenden
Infektionszahlen deutlich. Es erfolgte eine Ubergabe zum diagnostischen Vorgehen an das
Kinderzentrum St. Martin in Regensburg, wo die Post-COVID-Sprechsunde seit Juli 2023
weitergeflihrt wird.

Die Vorgingerstudie ,,Follow CoKiBa: Follow-Up von Coronavirusinfektionen bei Kindern
in Bayern zur Erkennung und friihzeitigen Behandlung von Pédiatrischem Multiorgan
Immunsyndrom (PIMS)*, die ebenso Teil der Promotionsarbeit ist, wurde am 20.11.2020 durch
die Ethikkommission der Universitidt Regensburg genehmigt (Aktenzeichen 20-2128-101) und
war urspriinglich auf die frilhe Erkennung von Anzeichen eines Péddiatrischem Multiorgan
Immunsyndrom (PIMS), welches in seltenen Féllen als Folge der COVID-19-Infektion
entstehen kann (Hoste et al., 2021). Hierzu sollte in Kooperation mit dem Bayerischen Verband
der Kinder- und Jugendérzte und dem Péddnetz Bayern ein flichendeckendes Netzwerk
entwickelt werden, um Kinder/Jugendliche bei Verdacht auf eine COVID-19-Infektion in der
ambulanten Grundversorgung zu testen, PIMS Félle strukturiert zu identifizieren, anonym zu
dokumentieren und eine sinnvolle und abgestufte Diagnostik zu gewdhrleisten. Das Projekt
umfasste ebenso die genannten somatischen Diagnostiken sowie eine kinder- und

jugendpsychiatrische Diagnostik und fand von 20.12.2020 bis 02.12.2021 statt. Die
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Studienkoordination der beiden Projekte erfolgte durch die Kinderklinik St. Hedwig unterstiitzt
durch das WE CARE Studienzentrum.

Tabelle 2. Ubersicht der Fallzahlen der verschiedenen Partnerkliniken des PoCoKiBa-Projekts

(mit freundlicher Genehmigung des Krankenhauses Barmherzige Briider Regensburg)

Status Angebo
N R A e e B I
Partnerklinik/ 3B g E (g2 =
Spezialambulanzen Start :‘:,_’ ;% c°_> 33 % 5 § Anmeldungen Paten- Drop
= 29l zgl el eingaben | Out
[ R U
o S
ER
| ® |
Augsburg Josefinum :;czhltrag“m 60 56 4
Augsburg Universitatsklinikum |[01.12.2021 17 16 1
Bamberg Kinderarztpraxis * ggc;ztragmh: X 8 8 0
Bayreuth Kinderarzte mit Herz | 01.12.2021 X 0 0 0
Hannover nachtraglich:
85 0
Medizinische Hochschule 03.22 85
Jena Universitatsklinik nachtriglich:
fir Kinder und Jugendliche 10.22 X 126 126 0
Memmingen Klinikum 01.12.2021 22 20 2
Miinchen Klinikum 3. Orden 01.12.2021 7 7 0
Neuburg Klinik St. Elisabeth 01.12.2021 4 4 0
Nirnber, 5glich:
'g nachtraglich: 18 14 4
Hallerwiese-Cnopfsche 12.21
Nurnberg Klinikum Sid 01.12.2021 25 24 1
Passau Kinderklinik 3. Orden 01.12.2021 19 19 0
Regensburg Hedwigsklinik 01.12.2021 100 89 11
Rosenheim RoMed Klinikum 01.12.2021 5 4 1
Scbwabmg Kinderklinik 01122071 63 31 32
Minchen
Starnberg Klinikum 01.12.2021 0 0 0
Weiden Klinikum 01.12.2021 1 1 0
Wiirzburg Universitatsklinikum |[01.12.2021 4 4 0
GESAMT
18 Partnerkliniken/
Spezialambulanzen 2 564 508 56

1.5.2 Ziele der Studie

Die Studie ,,Post COVID Kids Bavaria (PoCoKiBa)“ zielt auf die Fritherkennung mdglicher
Folgeschdaden der COVID-19-Infektion und Einleitung von Behandlungsempfehlungen ab.
Durch die ausfiihrliche somatische und kinder- und jugendpsychiatrische Diagnostik soll das
Symptombild des Post-COVID-Syndroms nédher abgesteckt werden. Zudem sollte ein
Netzwerk an Kliniken und ambulanten Praxen zur Versorgung der pédiatrischen Post-COVID-
Patienten geschaffen werden. Im zweiten Projektschritt unter der Leitung von Prof. Dr.

Behrends der Technischen Universitit Miinchen sollen mogliche Behandlungswege fiir
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padiatrische Post-COVID-Patienten untersucht werden, dies ist jedoch nicht Bestandteil des
Promotionsprojekts.

Wihrend grof3 angelegte epidemiologische Studien zu den somatischen und emotionalen
Folgen der COVID-19 Infektion bei Kindern und Jugendlichen durchgefiihrt wurden, fehlen
weiterhin systematische Beobachtungsstudien aus klinischen Inanspruchnahmepopulationen
mit einer breit angelegten multidimensionalen interdisziplindren Diagnostik. Diese Liicke kann
durch die PoCoKiBa Studie geschlossen werden. Mit dem Projekt sollte eine gestufte,
moglichst wohnortnahe und wenig belastende Versorgung der vom Post-COVID-Syndrom
betroffenen Kinder, Jugendlichen und jungen Erwachsenen ermdglicht werden sowie eine
bestmogliche Zusammenarbeit und Nutzung der bereits bestehenden Versorgungsstrukturen
des Gesundheitssystems in Bezug auf Therapie und Diagnostik gewdhrleistet werden.

Hierzu sollte eine fldchendeckende Diagnostik und Betreuung von Kindern und
Jugendlichen mit Post-COVID-Syndrom durch geschulte niedergelassene Kinder- und
Jugendirzte sowie Allgemeinmediziner bereitgestellt und durch datenschutzkonforme,
telemedizinische Angebote ergdnzt werden. Die kooperierenden Kinderkliniken dienen dariiber
hinaus als wohnortnahe Anlaufstelle fiir weiterfiihrende Diagnostik und um spezielle ambulante
Therapiemafinahmen in die Wege zu leiten. Patienten mit besonders schweren Verldufen
wurden in Spezialambulanzen in Regensburg und Miinchen betreut sowie in Programmen der
stationdren Rehabilitation in Berchtesgaden sowie der akuten stationdren Schmerz- und

Fatiguetherapie in Garmisch-Partenkirchen behandelt.

Die wissenschaftlichen Fragestellungen umfassen vier Bereiche:

1) Welche Symptome treten im Rahmen des Post-COVID-Syndroms bei Kindern und
Jugendlichen in Bayern in welcher Haufigkeit auf?

2) Wie konnen die Symptome des Post-COVID-Syndroms von anderen Ursachen
diagnostisch abgegrenzt werden?

3) Welche der vorhandenen, nicht-pharmakologischen Therapien (Selbstaktivierung,
ambulante und stationdre Reha) kann den Verlauf des Post-COVID-Syndroms bei Kindern
und Jugendlichen positiv beeinflussen und welche Faktoren spielen dabei eine Rolle?
(Projektteil 2)

4) Kann durch flichendeckende, multidimensionale Diagnostik und generelle Betreuung von
Kindern und Jugendlichen mit Post-COVID-Syndrom in Bayern die Versorgungsplanung
giinstig beeinflusst werden oder kdnnen hier Liicken aufgezeigt werden? (Fragestellung

der Versorgungsforschung)
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1.6 Fragestellungen und Hypothesen des Promotionsprojekts

Das hier vorgestellte Promotionsprojekt setzt den Fokus auf die kinder- und
jugendpsychiatrische Diagnostik unter dem Einschluss der in Regensburg untersuchten
Patienten und verfolgt das Ziel, die kinder- und jugendpsychiatrische/psychologische
Komponente des Post-COVID-Syndroms sowie zugehorige Risikofaktoren auf emotionaler
und kognitiver Ebene ndher zu definieren. Hierzu wird eine ausfiihrliche Erhebung der
infektionsspezifischen Anamnese sowie des psychopathologischen Befunds und eine
ausfiihrliche Testbatterie, bestehend aus einer teils computerisierten Aufmerksamkeitspriifung
sowie mehreren Selbst- und Fremdbeurteilungsverfahren, verwendet. Bisher bekannte
Risikofaktoren fiir die Entwicklung eines Post-COVID-Syndroms sollen in Bezug auf die
emotionalen und kognitiven Folgen {iibertragen und statistisch iiberpriift werden. Der
Erkenntnisgewinn hieraus dient zur Entwicklung multiprofessioneller Diagnostik- und
Behandlungsansétze, die die psychologischen Auswirkungen einschliefen und die betroffenen
Kinder und Jugendlichen gezielt und friihzeitig auf emotionaler und kognitiver Ebene
unterstiitzen konnen.

Die Ziele des Promotionsprojekts kdnnen in drei Bereiche unterteilt werden. Das erste Ziel
des Promotionsprojekts stellt eine beschreibende Darstellung des Symptombilds des Post-
COVID-Syndroms bei Kindern und Jugendlichen mit der Erweiterung auf die emotionale und
kognitive Komponente der Erkrankung dar. Zusétzlich soll ein deskriptiver Vergleich mit einer
Stichprobe des Vorgéngerprojekts FollowCoKiBa stattfinden.

Des Weiteren soll iiberpriift werden, ob es nach der COVID-19-Infektion, angelehnt an die
Ergebnisse der Studien zum Kawasaki-Syndrom (Carlton-Conway et al, 2005; King et al.,
2000), zu einer signifikanten Erh6hung der Werte auf den Problemskalen und der Gesamtskala
des SDQ kommt. Zudem wird vermutet, dass sich auf der Skala des prosozialen Verhaltens
nach der COVID-19-Infektion eine signifikante Verschlechterung zeigt.

Der dritte Bereich bezieht sich auf die Uberpriifung méglicher Risikofaktoren fiir eine
starkere Auspriagung der emotionalen und kognitiven Defizite. Anhand der zuvor dargestellten
bisherigen Forschungsergebnisse wird davon ausgegangen, dass eine hohere Anzahl der
Symptome wiéhrend der COVID-19-Infektion sowie ein schwerer Verlauf, das weibliche
Geschlecht, ein hoheres Alter, Asthma, Allergien, korperliche und psychische Vordiagnosen,
hohere Entziindungswerte, eine allgemein hohere psychosoziale Belastung sowie eine hohere
allgemeine Pandemiebelastung Risikofaktoren darstellen. Diese Merkmale sollten zu einer
stairkeren Verschlechterung Prd-/Post-COVID auf den Skalen des SDQ fithren bzw. einer
groBeren Verschlechterung der Pra-/Post-COVID Kategorienzugehorigkeit bei den Skalen des
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SDQ. Zudem sollten diese mit hoherer Wahrscheinlichkeit zu einem Wert <50% bei den WHO-
5 Fragen zum allgemeinen Wohlbefinden, welcher mit einer depressiven Entwicklung in
Verbindung gebracht wird (Topp et al., 2015), fithren sowie zu einer hdoheren
Wabhrscheinlichkeit, eine gesicherte kinder- und jugendpsychiatrische Post-COVID-Diagnose
zu entwickeln. Die genannten Risikofaktoren sollten sich ebenso in einer hoheren Anzahl der
benannten Verschlechterungen in der infektionsspezifischen Anamnese sowie mehr
Auffilligkeiten im psychopathologischen Befund niederschlagen. In Bezug auf die
Entwicklung kognitiver Defizite wurden bisher im Speziellen das weibliche Geschlecht sowie
neurologische Symptome wihrend der COVID-19-Infektion und erhéhte Entziindungswerte
benannt. Diese sollten ebenso zu mehr unterdurchschnittlichen Leistungen in der TAP/KiTAP
sowie dem Untertest Zahlen nachsprechen fiihren sowie mit hoherer Wahrscheinlichkeit mit
einer gesicherten Aufmerksamkeitsstorung ohne Hyperaktivitidt bei Post-COVID-Zustand
einhergehen.

Als explorative Analyse soll untersucht werden, welche Faktoren eher zu emotionalen oder
zu kognitiven Defiziten fiihren sowie ob ein Zusammenhang zwischen somatischen und kinder-
und jugendpsychiatrischen Post-COVID-Diagnosen besteht. Die emotionalen Defizite werden
durch die Outcome-Variable ,,Anpassungsstorung bei Post-COVID-Zustand“ (F43.2G bei
U09.9!) und die kognitiven Defizite durch die Outcome-Variable ,,Storung der
Aufmerksamkeit ohne Hyperaktivitit™ (F98.80G bei U09.9!) représentiert.
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2. Material und Methoden

2.1 Studiendesign und Ablauf

Es handelt sich sowohl bei der Studie PoCoKiBa (Erhebungszeitraum 08.12.2021 bis
22.06.2023) als auch bei der Studie FollowCoKiBa (Erhebungszeitraum 20.12.2020 bis
02.12.2021) um eine einarmige, nicht-interventionelle Beobachtungsstudie ohne Verblindung.
Die Teilnehmer wurden durch eine Studien-ID pseudonymisiert. Die psychologische Testung
wurde von Psychologinnen mit einer Expertise im Fachgebiet Kinder- und Jugendpsychiatrie
im Rahmen einer wochentlichen Post-COVID-Sprechstunde durchgefiihrt. Jede Woche wurden
entweder ein oder zwei Teilnehmer der im Rahmen der Studie erhoben.

Bereits vor dem Untersuchungstag wurde vom betreuenden Péidiater/Hausarzt eine
Symptom-Checkliste zur COVID-19-Infektion, den in der Folge der COVID-19-Infektion
entstandenen Beeintrachtigungen und den vorliegenden Vorerkrankungen ausgefiillt bzw., falls
diese nicht vorlag, im Aufklarungsgespriach vervollstindigt. Das Aufklérungsgespriach wurde
von einem Vertreter der Kinderklinik St. Hedwig durchgefiihrt und beinhaltete die allgemeine
BegriiBung der Kinder/Jugendlichen und deren Bezugspersonen, das Einholen der
Einverstindniserkldrung zur Studienteilnahme sowie eine Aufkldrung tiber Ablauf und Zweck
der Studie. Anschliefend begannen die Untersuchungen der teilnehmenden Fachdisziplinen.
Diese umfassten eine kinder- und jugendpsychiatrische, eine neuropddiatrische, eine
kinderpneumologische, eine kinderkardiologische sowie ggf. bei vorliegenden Symptomen
eine kindergastroenterologische Untersuchung. Eine Ubersicht des Gesamtablaufs am
Untersuchungstag ist in Tabelle 3 zu finden.

Am Ende des Untersuchungstags wurden die Ergebnisse in einer Onlinekonferenz von allen
Fachdisziplinen présentiert sowie die Diagnosen und Empfehlungen festgelegt. Die Diagnose
,bel Post-COVID-Zustand“ (U09.9!) des ICD-10 wurde hierbei nur vergeben, wenn die
Symptome klar der COVID-19-Infektion zuzuordnen waren (vgl. Koczulla et al., 2022). Die
Ergebnisse wurden in Form eines Arztbriefes zusammengefasst und an die Familien verschickt.
Ebenso wurden diese in der Dokumenationsplattform ,,Qnome* der MaganaMed GmbH zur

Vorbereitung der Auswertung eingetragen.
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Tabelle 3. Ubersicht des Ablaufs am Untersuchungstag. Bei gastrointestinalen Beschwerden

fand auch in diesem Bereich eine entsprechende Untersuchung statt.

Zeit Untersuchung

1) 09:30-10:00  Vorbesprechung, inkl. Aufkldrung/Einwilligung

2) 10:00-11:00  Kinder- und jugendpsychiatrische Untersuchung

3) 11:00-11:45  Kinderpneumologische Untersuchung

4) 11:45-12:30  Neuropidiatrische Untersuchung

5) 12:30-13:00  Kinderkardiologische Untersuchung, inkl. Blutentnahme

2.2 Rekrutierung der Studienteilnehmer

Die Studienteilnehmer wurden von Pidiatern und Hausérzten der Region oder aus einem
stationdren Aufenthalt in der Klinik St. Hedwig an die Studienlotsin Fr. Patricia Schoberl
weitergeleitet. Die Weiterleitung durch die oben genannten Stellen erfolgte, wenn nachweislich
eine COVID-19-Infektion in der Vorgeschichte vorlag und diese mit andauernden Symptomen
wie beispielsweise erhohter Miidigkeit, Kopfschmerzen, psychischen Auffilligkeiten oder
Atembeschwerden einherging, die auch nach der Akutphase der Infektion weiterhin anhielten.
Die Studienlotsin vereinbarte anschlieBend einen Termin in der Post-COVID-Sprechstunde,
sobald die FEinschlusskriterien (0-18 Jahre alt, vorhandener Nachweis einer COVID-19-
Infektion, andauernde Symptome nach der COVID-19-Infektion) erfiillt waren.

2.3 Verwendete Forschungsinstrumente

2.3.1 Anamneseerhebung und psychopathologischer Befund

Fiir die Anamneseerhebung wurde ein eigens konzipierter Anamnesebogen entwickelt, der
zuerst allgemeine Informationen zur COVID-19-Infektion enthielt und anschlieend nach einer
Verdnderung des Verhaltens nach der Infektion in verschiedenen Bereichen fragte
(Miidigkeit/Antriebslosigkeit, Schlafqualitit, Erschoptbarkeit, Appetit, Essverhalten,
Stimmung,  Angste, Irritabilitit, Konzentrationsfihigkeit, —Denkstdrungen).  Zur
Vervollstindigung der Achsen des multiaxialen Klassifikationssystems (Remschmidt et al.,
2001) wurden psychosoziale Besonderheiten, korperliche Krankheiten sowie
Entwicklungsstorungen abgefragt. Ziel der spezifischen Anamneseerhebung war es, sicher zu
gehen, dass die Verdnderungen zeitlich klar mit der COVID-19-Infektion einhergingen und
nicht bereits im Voraus bestanden. Ebenso wurden Vordiagnosen und vorherige Behandlungen

abgefragt.
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Zur Erhebung des psychopathologischen Befunds wurde das AMDP-System (Broome et al.,
2018) angewandt und die FErgebnisse nach den Schweregraden leicht/mittel/schwer
kategorisiert. Die abgefragten =~ Bereiche = umfassten =~ Bewusstseinsstorungen,
Orientierungsstorungen, Aufmerksamkeits- und Geddchtnisstorungen, formale Denkstérungen,
Befiirchtungen und Zwénge, Wahn, Sinnestduschungen, Ich-Stérungen, Stérungen der
Affektivitdt, Storungen des Antriebs und der Psychomotorik, Zirkadiane Stérungen sowie
Suizidalitét/Selbstverletzung. Der Anamnesebogen sowie die Dokumentation des

psychopathologischen Befunds sind im Anhang der Dissertation zu finden.

2.3.2 Fragebogenverfahren
Die ausgewdhlten Fragebogenverfahren wurden unterteilt in Fremdbeurteilungsbogen, die von
den Bezugspersonen ausgefiillt wurden, sowie Selbstbeurteilungsbdgen, die Kinder und
Jugendliche ab 10 Jahren bearbeiteten. Der erste auszufiillende Fragebogen der
Fremdbeurteilungsbdgen umfasste allgemeine soziodemografische Daten zur Beschreibung der
Stichprobe (Schulbildung und Beruf der Eltern). AnschlieBend wurde die Elternversion des
vom Forschungsteam abgeédnderten Strengths and Difficulties Questionnaire 4-17 (SDQ,
Petermann et al., 2010) ausgefiillt, der in der Studienversion die jeweiligen Items 6 Monate vor
und nach der COVID-19 Infektion abfragte. Der SDQ ist einer der international am héufigsten
genutzten Screening-Fragebogen fiir psychische Auffilligkeiten bei Kindern und Jugendlichen
und umfasst 25 Items, die die Kategorien Emotionale Probleme, Verhaltensprobleme,
Hyperaktivitdt, Verhaltensprobleme mit Gleichaltrigen sowie Prosoziales Verhalten abdecken.
Zusitzlich wird eine Gesamt-Problemskala berechnet, die alle Skalen bis auf das positiv
skalierte prosoziale Verhalten enthdlt. Die Rohwerte werden bei der Auswertung den
Kategorien normal, grenzwertig und auffillig zugeordnet (vgl. Richter et al., 2011). Der SDQ
wurde aus testokonomischen Griinden der deutlich ldngeren und ausfiihrlicheren Child
Behavior Checklist (CBCL) vorgezogen, da die Ergebnisse der beiden Fragebdgen iiber
mehrere Studienergebnisse hinweg korrelieren (Klasen et al, 2000). Die deutsche Version des
SDQ weist eine hohe Validitét auf und trennt nach einer Studie von Becker (2008) zuverldssig
zwischen unauffilligem und auffilligem Verhalten sowie innerhalb der verschiedenen
Verhaltensauffilligkeiten. Die Faktorenstruktur und hieraus bedingte Skalenbildung sowie die
Normierung wurde mit positivem Ergebnis auf ihre Angemessenheit iiberpriift (Klasen et al.,
2003).

Der WHO-5 Fragebogen zum allgemeinen Wohlbefinden fungierte im Rahmen unserer
Studie u.a. als Screening fiir depressive Entwicklungen (vgl. Topp et al, 2015). Er wurde seit

seiner Verdffentlichung im Jahr 1998 in {iber 30 Sprachen iibersetzt und verfiigt tiber eine hohe
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klinische Validitdt iiber verschiedene Fachdisziplinen hinweg. Zudem gilt er als reliables und
valides Screening-Instrument fiir depressive Erkrankungen (Henkel et al, 2003). Die 5 Fragen
beziehen sich auf die Stimmung, Entspannung, Aktivitdten, erholsamen Schlaf sowie Interessen
und zielen auf eine Einschétzung des allgemeinen subjektiven psychischen Wohlbefindens der
letzten zwei Wochen ab, die mit einem Punktwert von 0-5 bewertet werden. Die Rohwerte
werden anschliefend aufaddiert und mit 4 multipliziert, um den Prozentwert zu erhalten.
Rohwerte unter 12 bzw. Prozentwerte unter 50 werden hierbei mit einer depressiven
Symptomatik in Verbindung gebracht (Topp et al., 2015).

Der Fragebogen COV-GEN erhebt mit insgesamt 16 Items Verdnderungen in verschiedenen
Lebensbereichen (Freunde, Hobbies/Aktivitdten, Isolation, Familie, Medienkonsum, Schule,
Schlaf, Essverhalten) auf einer Skala von -3 (groBtmdgliche Verschlechterung) bis 3
(grofBtmogliche Verbesserung) wihrend der Pandemie und dient somit zur Untersuchung
moglicher allgemeiner Pandemieeffekte. Hierbei handelt es sich um eine angepasste Form des
COV-AN Fragebogens (Jarvers et al., 2023), der sich zundchst gezielt auf Essstérungen
fokussierte und im Rahmen der PoCoKiBa Studie allgemeiner gefasst wurde.

Zuletzt wurde bei Verdacht auf das chronische Erschopfungssyndrom die deutsche Version
des Screenings auf Post-Exertionelle Malaise (PEM-Screening; Cotler et al., 2018) ausgegeben,
der das Ausmal} der tdglichen Erschopfung im korperlichen und geistigen Bereich abfragt.
Dieser besteht aus 10 Items, wovon die ersten 5 Items sich auf die Erschopfung in
verschiedenen Bereichen in ihrer Haufigkeit und Schwere (jeweils 1-4) beziehen und die 5
Zusatzfragen die Auswirkung minimaler Belastung nach geistiger und korperlicher
Beschiftigung beinhalten und mit Ja/Nein beantwortet werden bzw. eine Kategorisierung
erfolgt, wie lange die Beeintrachtigungen nach der Aktivitdt andauern. Die ersten 5 Fragen
ergeben den Score des PEM Screenings, welches positiv ist, sobald mindestens eine Frage bei
Schweregrad und Haufigkeit mit kleiner oder gleich 2 beantwortet wird. Werden die
Zusatzfragen nach der Zunahme der Erschopfung bei minimaler geistiger und korperlicher
Aktivitdt mit Ja beantwortet und dauert es mehr als 14 Stunden, bis die Beeintrachtigungen
abgeklungen sind, weist dies auf das Vorliegen einer Myalgischen Enzephalomyelitis/ eines
chronischen Fatigue Syndroms (ME/CFS) hin. Die Autoren beschreiben eine hohe Sensitivitit
des Fragebogens bei einer gleichzeitig geringen Rate an falsch positiven Ergebnissen (vgl.
Cotler et al., 2018).

Die Selbstbeurteilungsbogen, die von Kindern und Jugendlichen ab 10 Jahren ausgefiillt
wurden, umfassten den WHO-5 Fragebogen zum allgemeinen Wohlbefinden sowie die Skala

emotionale Probleme des Selbstbeurteilungsbogens des SDQ 7-17 (5 Items), ebenso unterteilt
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in eine Einschidtzung vor und nach der COVID-19-Infektion. Die Fragebogenverfahren wurden
lediglich im Rahmen der PoCoKiBa-Studie angewandt und erst ab Marz 2022 zur Testbatterie

hinzugefiigt, sodass diese nicht bei allen Teilnehmern der Studie durchgefiihrt wurden.

2.3.3 Neuropsychologische Testbatterie

Die neuropsychologische Testbatterie umfasste den Subtest Zahlen nachsprechen des WISC-V
(Wechsler, 2017) sowie die Subtests Go/NoGo, Inkompatibilitit und visuelles Scanning der
computerisierten Testung der Aufmerksamkeit mit der TAP/KiTAP (Zimmermann & Fimm,
2002). Fiir Kinder unter 10 Jahren wurden die Subtests Go/NoGo und visuelles Scanning der
KiTAP verwendet.

Der WISC-V ist ein Intelligenztest fiir Kinder und Jugendliche zwischen 6 und 16 Jahren,
der Untertest Zahlen nachsprechen testet die Leistungsfihigkeit des auditiven
Kurzzeitgedéchtnisses sowie des Arbeitsgedidchtnisses. Hierbei ist die Aufgabe, eine miindlich
vorgesprochene Zahlenfolge entweder in derselben, in umgekehrter oder aufsteigender
Reihenfolge wiederzugeben. Die Ergebnisse der drei Bereiche werden zu einem Rohwert
aufaddiert und nach einer Normierungstabelle in einen Punktwert umgewandelt. Punktwerte
unter 7 gelten hierbei als unterdurchschnittlich und Werte ab einschlieBlich 14 als
iiberdurchschnittlich (Wechsler, 2017). Durch die standardisierte Instruktion und Auswertung
ist das Giitekriterium Objektivitit ausreichend erfiillt, die Normierung liegt fiir 11
Altersgruppen vor. Die interne Konsistenz liegt iiber alle Untertests hinweg bei mindestens
0,89, die Reliabilitdten fiir die Untertests liegen bei 0,80 — 0,93 (Split-Half) und 0,73 — 0,92
(Retest). Die faktorielle sowie die konvergente Validitét sind gegeben (Pisters et al., 2022).

Die Testbatterie zur Aufmerksamkeitspriifung ist eine computerisierte Sammlung
unterschiedlicher Untertests, mit denen verschiedene Teilaspekte der Aufmerksamkeit
differenziert erfasst werden konnen. Die Reaktion erfolgt per Tastendruck, die Auswertung
erfolgt automatisiert durch die Software der TAP (Version 2.3.1)/KiTAP (Version 1.6).
Kriterien filir die Leistungsfahigkeit sind die Reaktionszeit und die Genauigkeit (Anzahl der
Fehler und Auslassungen). Die KiTAP ist hierbei die auf Kinder angepasste Version des
Programms, die eine spielerische Herangehensweise beinhaltet. Die jeweils untersuchten
Teilaspekte der Aufmerksamkeit der ausgewdhlten Untertests der TAP/KiTAP kann aus

Tabelle 4 entnommen werden (Zimmermann & Fimm, 2002).
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Tabelle 4. Ubersicht iiber die verwendeten Untertests der TAP/KiTAP mit den jeweils

zugeordneten kognitiven Domdnen sowie untersuchten Teilbereichen der Aufmerksamkeit.

Untertest Kognitive Domiine Auskunft iiber Dauer

Go/NoGo Aufmerksamkeitsselektivitdt, Inhibitionsfahigkeit, 2 Minuten
Fokussierte Aufmerksamkeit Impulskontrolle

Inkompatibilitét Aufmerksamkeitsselektivitit, Kognitive Flexibilitét, 3 Minuten
Fokussierte Aufmerksamkeit Umgang mit kognitiver

Interferenz

Visuelles Scanning  Aufmerksamkeitsselektivitdt, Systematik der Steuerung des  Mind. 5 Minuten
Visuell-raumliche visuellen Fokus, Neglect,
Aufmerksamkeit visuelle

Aufmerksamkeitsasymmetrien

Die TAP und die KiTAP weisen durch die standardisierte Durchfiihrung und Auswertung eine
hohe Objektivitdt auf, die Interpretationsobjektivitét ist durch die Normierung gegeben. Es
liegen Split-Half-Relibialitéten von iiber 0,9 vor, fiir die Validitit des Verfahrens spricht eine
Uberpriifung der Faktorenstruktur, die auf eine differenzierte Erfassung verschiedener

Aufmerksamkeitsbereiche hinweist (Zimmermann & Fimm, 2004).

2.4 Ablauf der (neuro-) psychologischen Untersuchung

Zu Beginn der neuropsychologischen Untersuchung fand nach der BegriiBung der
Kinder/Jugendlichen und Bezugspersonen eine ausfiihrliche Aufklirung zum Ablauf sowie der
Zielsetzung der Untersuchung statt. Da die Erhebung in der Klinik St. Hedwig stattfand, wurde
ein Personendatenblatt zur Erhebung der Patientendaten an die Eltern ausgegeben und eine
Schweigepflichtsentbindung fiir die Studienérzte der Kinderklinik sowie die betreuenden Haus-
und Kinderdrzte eingeholt, um die Studienergebnisse an diese Stellen iibermitteln zu kdnnen.
Da die kinder- und jugendpsychiatrische Diagnostik durch Psychologinnen der medbo Klinik
Regensburg durchgefiihrt wurde und nicht von der Kinderklinik selbst, war eine
Schweigepflichtsentbindung zwischen den Fachdisziplinen notwendig.

Im Beisein der Bezugspersonen fand die ausfiihrliche COVID-19-spezifische
Anamneseerhebung statt, anschlieBend wurden die Fremdbeurteilungsbogen erklért und an die
Eltern ausgehindigt, die den Untersuchungsraum verlieen, um diese auszufiillen.

Mit den Kindern/Jugendlichen fand darauthin die Erhebung des psychopathologischen
Befunds statt. Es folgte die Durchfiihrung der neuropsychologischen Untersuchung, die mit
dem Untertest Zahlen nachsprechen begann und mit den Untertests der TAP/KiTAP endete.

Bei Kindern ab 10 Jahren wurden im Anschluss die Selbstbeurteilungsbdgen ausgehédndigt.
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Nach der Bearbeitung dieser wurden die Eltern wieder in den Raum geholt und die
Fremdbeurteilungsbogen eingeholt bzw. bestehende Fragen zu diesen geklart. Erste Ergebnisse
und Empfehlungen wurden mit den Teilnehmern und deren Bezugspersonen besprochen, bevor
die Verabschiedung stattfand und die nichste Untersuchung in einem anderen Fachbereich
eingeleitet wurde. Insgesamt wurde flir die (neuro-) psychologischen Untersuchung ca. 60

Minuten benétigt. Eine exemplarische Darstellung des Ablaufs ist in Abbildung 2 zu finden.
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BegriiBung der Kinder/Jugendlichen und Eltern/Sorgeberechtigten,
Aufklarung iiber Ablauf und Zweck der kinder- und
jugendpsychiatrischen Untersuchung

v

Ausgabe des Personaldatenblatts an Eltern/Sorgeberechtigte

v

Einholen der Schweigepflichtsentbindung ggii. der Klinik St.
Hedwig sowie des behandelnden Kinder-/Hausarztes

v

Standardisierte Anamneseerhebung in Bezug auf die COVID-19-
Infektion

v

Erklarung und Aushéndigung der Fremdbeurteilungsbdgen an die
Eltern/Sorgeberechtigten

- Soziodemografische Daten
-> Elternversion des SDQ 4-17
- COV-GEN

- WHO-5 Fragebogen

- PEM-Screening

v

Eltern/Sorgeberechtige verlassen das Untersuchungszimmer

v

Erhebung des psychopathologischen Befunds nach AMDP-System

v

Durchfiihrung der neuropsychologischen Untersuchung

—> Untertest Zahlen nachsprechen des WISC-V
-> Untertests der TAP/KiTAP: Go/NoGo, Inkompatibilitit, visuelles
Scanning

Bei Kindern ab 10 Jahren: Bearbeitung der Selbstbeurteilungsbogen

-> Skala Emotionale Probleme des SDQ 4-17
- WHO-5 Fragebogen

Eltern/Sorgeberechtigte kommen zuriick in den Untersuchungsraum

v

Abschluss: Einholen der ausgefiillten Fremdbeurteilungsbogen,
Klarung offener Fragen, Mitteilung erster Ergebnisse und
Empfehlungen, Verabschiedung

Abbildung 2. Detaillierte Ubersicht iiber den Ablauf der neuropsychologischen

Untersuchung.
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2.5 Beschreibung der statistischen Verfahren

Neben der deskriptiven Statistik zur Beschreibung der relativen Haufigkeit der geschilderten
Symptome wurde zur Uberpriifung der Pri-/Post-Unterschiede des Fragebogens SDQ eine
einfaktorielle nichtparametrische Varianzanalyse mit Messwiederholung (Wilcoxon-Test)
durchgefiihrt. Basierend auf fritheren Studienergebnissen wurden die folgenden Risikofaktoren
fiir die Entwicklung psychischer Probleme im Rahmen des Post-COVID-Syndroms untersucht:
Anzahl und Schwere der Symptome wihrend der Akutphase der Infektion, Geschlecht, Alter,
Asthma,  Allergien, Ubergewicht, (psychische) Vorerkrankungen, eine hdhere
Pandemiebelastung gemessen durch den Skalen- und Gesamtscore des COV-GEN, eine hohere
psychische Vorbelastung gemessen an der Anzahl an psychosozialen Belastungen der Achse V
des multiaxialen Klassifikationssystems sowie die Virusvariante (Delta vs. Omikron).

Die Outcome-Variablen umfassten eine Post-COVID-Diagnose aus dem kinder- und
jugendpsychiatrischen Bereich, die Pra-/Post-Differenz auf den Skalen des SDQ, ein WHO-5-
Prozentwert unter 50, die Anzahl der Verschlechterungen seit der COVID-19-Infektion aus der
Anamneseerhebung, Auffilligkeiten im psychopathologischen Befund (Anzahl und Schwere)
sowie unterdurchschnittliche Ergebnisse in der neuropsychologischen Testbatterie (Zahlen
nachsprechen und TAP/KiTAP).

Risikofaktoren fiir die Entwicklung kognitiver Defizite umfassten neurologische Symptome
wihrend der Akutphase der Infektion, im Speziellen Kopfschmerzen und Durchfall, sowie
erhohte Entziindungswerte. Die Outcome-Variablen fiir kognitive Defizite umfassten die
Entwicklung einer Aufmerksamkeitsstorung ohne Hyperaktivitit bei Post-COVID-Syndrom
(F98.80G bei U09.9!), unterdurchschnittliche Ergebnisse im Untertest Zahlen nachsprechen
sowie den Untertests der TAP/KiTAP, Auffilligkeiten im Bereich Konzentration im
psychopathologischen Befund sowie eine Verschlechterung der Konzentrationsfahigkeit im
Anamneseinterview.

Bei der Untersuchung der Risikofaktoren werden im ersten Schritt Korrelationsanalysen (bei
metrischen oder ordinalen Variablen) oder der Chi-Quadrat-Test (bei nominalen Variablen)
verwendet, um Zusammenhénge zwischen den festgelegten Risikofaktoren und den Outcome-
Variablen festzustellen. AnschlieBend wurden diese mit den signifikanten Faktoren der
Korrelationsanalysen sowie den Kontrollvariablen Alter und Geschlecht durch logistische,
lineare oder ordinale Regressionsanalysen weiter spezifiziert und {iberpriift. Die
Voraussetzungen zur Durchfiihrung der Regressionsanalysen wurden jeweils tliberpriift und

waren vollstindig erfiillt.
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Zur Untersuchung der Fragestellung, welche Patientenmerkmale eher zu einer
Aufmerksamkeitsstorung oder zu einer Anpassungsstorung bei Post-COVID-Zustand fiihren,
wurden die oben genannten Risikofaktoren ebenso durch Korrelationsanalysen oder einen Chi-
Quadrat-Test auf Zusammenhidnge mit den jeweiligen Diagnosen als Outcome-Variable
iiberpriift und diejenigen Risikofaktoren mit signifikanten Ergebnissen anschlieSend durch eine
logistische Regressionsanalyse mit den Kontrollvariablen Geschlecht und Alter als Modell
iiberpriift. Der Zusammenhang zwischen kinder- und jugendpsychiatrischen und somatischen
Diagnosen wurde mittels eines Chi-Quadrat-Tests untersucht. Das Signifikanzniveau wurde auf

p < .05 festgelegt.
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3. Ergebnisse

3.1 FollowCoKiBa

3.1.1 Beschreibung der Stichprobe

Die Stichprobe der Studie FollowCoKiBa bestand aus 29 Teilnehmern, eine Teilnehmerin
wurde ausgeschlossen, da diese an beiden Studien teilnahm (N = 28). Ein Teilnehmer {iberstieg
mit einem Alter von 20 Jahren die Altersgrenze von 18 Jahren, wurde jedoch aufgrund der zum
Zeitpunkt der Erhebung fehlenden Versorgungsstrukturen von Post-COVID-Patienten
nichtsdestotrotz zur Post-COVID-Sprechstunde eingeladen. Die Altersspanne variierte
zwischen vier und zwanzig Jahren, M = 12,54 Jahre (SD = 4,09), der Anteil der weiblichen
Kinder und Jugendlichen lag bei 46,4%. Die Altersverteilung kann aus Abbildung 3
entnommen werden. In Bezug auf die Schulbildung stellten die zwei hdufigsten Schularten das
Gymnasium sowie die Realschule dar (jeweils 25,0%). Eine detaillierte Darstellung der
besuchten Bildungswege befindet sich in Abbildung 4. Die durchschnittlich vergangene Zeit
zwischen der COVID-19-Infektion und der Untersuchung lag bei 5,78 Monaten (SD = 4,15).
Bei 10 Teilnehmern wurde das Datum der Infektion nicht dokumentiert.

Die Virusvarianten wurden nach den Daten des Bayerischen Landesamts fiir Gesundheit und
Lebensmittelsicherheit (LGL) zugeordnet (https://bay-voc.Imu.de/surveillance.xhtml) und die
prozentual dominierende Virusvariante des jeweiligen Monats der Infektion angegeben. Die
Virusvarianten ohne Bezeichnung zu Beginn der Pandemie werden hierbei als ,,Andere*
bezeichnet, 64,3% der Teilnehmer erhielten diese Zuordnung. Bei 7,1% der Teilnehmer lag mit
hoher Wahrscheinlichkeit die Alpha-Variante, bei 10,7% die Delta-Variante vor. Aufgrund
fehlender Daten konnte bei 17,9% der Teilnehmer keine Zuordnung erfolgen. Der Nachweis
der COVID-19-Infektion wurde bei 82,1% durch einen PCR-Test, bei 3,6% durch einen
Antigen-Test und bei 14,3% durch eine serologische Antikorper-Untersuchung erbracht.
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Abbildung 3. Ubersicht der Altersverteilung der Teilnehmer der FollowCoKiBa-Studie
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Abbildung 4. Relative Hdiufigkeiten der Schulbildung der Teilnehmer
der FollowCoKiBa-Studie
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3.1.2 Deskriptive Statistik

3.1.2.1 Symptomausprigung und Diagnosen

Bei 7,1% der Teilnehmer zeigten sich keinerlei Symptome wéhrend der Infektion, 89,3%

zeigten eine milde Symptomatik. Eine schwere Symptomatik wurde bei keinem der Teilnehmer

angegeben (3,6% fehlende Daten). Als hédufigste allgemeine Symptome wihrend der Infektion

wurden eine verminderte Belastbarkeit (74,1%), eine tiefgreifende, krankhafte Miidigkeit

(66,7%) sowie Konzentrationsstorungen (48,1%) angegeben. Die weiteren Symptome konnen

aus Abbildung 5 entnommen werden.
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Abbildung 5. Allgemeine Symptome wihrend der COVID-19-Infektion der Teilnehmer der
FollowCoKiBa-Studie

o
X
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Verminderte Belastbarkeit
Tiefgreifende, krankhafte Miidigkeit
Konzentrationsstdrungen
Riechstdrung

Schlafstdrungen

Kopfschmerzen

Bauchschmerzen

Husten

Atemnot

Niedergeschlagenheit

Fieber

Geschmacksstorung

Durchfall

Schwindel

Angste

Sensibilitdtsstorung

Irritabilitat

Gelenkschmerzen

Denkstorungen

Muskelschmerzen

Anmerkung: Die allgemeinen Symptome wurden aus der zuvor ausgefiillten Checkliste iibernommen.

Aus der Anamneseerhebung der kinder- und jugendpsychiatrischen Untersuchung ergab sich
Miidigkeit/Antriebslosigkeit als am meisten erlebte Beeintrichtigung seit der COVID-19-
Infektion (46,2%), gefolgt von einer verminderten Konzentrationsfahigkeit (35,7%) und einer
erhohten Erschopfbarkeit (28,6%). Da die Anamneseerhebung im Rahmen der FollowCoKiBa
Studie noch nicht standardisiert stattfand, wurden die Angaben aus den jeweiligen Arztbriefen
iibernommen. Die Gesamtiibersicht der Beeintrdchtigungen seit der COVID-19-Infektion

befindet sich in Abbildung 6.



Ergebnisse

Abbildung 6. Erlebte Beeintrdchtigungen seit der COVID-19-Infektion aus der
Anamneseerhebung der FollowCoKiBa-Studie
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Aus der Erhebung des psychopathologischen Befunds ergab sich bei 62,9% der Teilnehmer ein
auffilliges Profil, 32,1% wurden als unauffillig eingeordnet. Die meisten Auffilligkeiten
zeigten sich in den Bereichen Aufmerksamkeits- und Gedéchtnisstorungen (52,3%),
Befiirchtungen und Zwinge (10,7%), Storung der Affektivitdt (25%), Storung des Antriebs
(39,3%) sowie zirkadiane Storungen (28,6%). Eine Aufschliisselung nach der Einordnung des
Schweregrads in leicht, mittel oder schwer befindet sich in Abbildung 7.
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Abbildung 7. Ergebnisse des psychopathologischen Befunds nach dem AMDP-System der
FollowCoKiBa-Studie
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Anmerkung: Die Einteilung der Symptomatik in die Kategorien Leicht, Mittel und Schwer erfolgte nach
den Hinweisen des AMDP-Manuals (vgl. Broome et al., 2018).

Mehr als die Hilfte der Teilnehmer hatte keine kinder- und jugendpsychiatrische Diagnose
(57,1%), eine gesicherte kinder- und jugendpsychiatrische Post-COVID-Diagnose wurde an
21,4% vergeben, eine Verdachtsdiagnose an 10,7%. Eine kinder- und jugendpsychiatrische
Vordiagnose ohne Zusammenhang mit der COVID-19-Infektion hatten 10,7%, der Anteil der
Teilnehmer einer Post-COVID-Diagnose bei komorbider psychischer Stérung lag bei 3,6%.
Die am hiufigsten vergebene Diagnose war die gesicherte Anpassungsstorung bei Post-
COVID-Zustand (F43.2G bei U09.9!) mit 17,9%, bei jeweils 3,6% lag der Verdacht auf eine
Anpassungsstorung bei Post-COVID-Zustand (F43.2V bei U09.9!), der Verdacht auf eine
generalisierte Angststorung des Kindesalters bei Post-COVID-Zustand (F98.30V bei U09.9!),
der Verdacht auf (F98.80V bei U09.9!) oder eine gesicherte Stérung der Aufmerksamkeit ohne
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Hyperaktivitdt bei Post-COVID-Zustand (F98.80G bei U09.9!) vor. Keiner der Teilnehmer
wies eine Kombination aus einer emotionalen und einer Konzentrationsstérung auf. Uber alle
Fachdisziplinen hinweg erhielten 39,3% der Teilnehmer eine gesicherte Post-COVID-
Diagnose, bei 32,1% wurde eine Verdachtsdiagnose gestellt.

Die haufigste Empfehlung im Anschluss an die neuropsychologische Untersuchung war eine
mogliche kinder- und jugendpsychiatrische Diagnostik (42,9%) bei Fortbestehen der
Symptomatik, 35,7% erhielten keine weiteren Empfehlungen und bei 17,9% der Teilnehmer
wurde dringend eine kinder- und jugendpsychiatrische Diagnostik empfohlen. Sonstige
Empfehlungen beinhalteten die Kontaktaufnahme mit einer Erziehungsberatungsstelle, die
Fortfiihrung einer bereits begonnen ambulanten Psychotherapie sowie eine dermatologische

Vorstellung (3,6%).

3.1.2.2 Ergebnisse der neuropsychologischen Untersuchung

Im Untertest Zahlen nachsprechen des WISC-V lag der Mittelwert der erreichten Wertpunkte
bei 9,93 (SD = 2,92). Die Punktspanne reichte von 5 bis 15 Wertpunkten. Ergebnisse im
Durchschnittsbereich wurden von 70,4% der Teilnehmer erzielt, 18,5% lagen im
unterdurchschnittlichen und 11,1% im iiberdurchschnittlichen Bereich.

Die Reaktionszeiten und Fehlerquoten der Untertests Go/NoGo und visuelles Scanning der
TAP lagen bei einem Grofteil der Teilnehmer im Durchschnittsbereich. Auffallend langsame
Reaktionszeiten zeigten sich vor allem im Untertest Inkompatibilitit, jedoch einhergehend mit
einer sehr geringen Fehlerquote. Eine ausfiihrliche Darstellung der Ergebnisse aller Untertests

der TAP befindet sich in Tabelle 5.
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Tabelle 5. Ergebnisse der Untertests der Testbatterie zur Aufmerksamkeitspriifung
(TAP/KiTAP) der FollowCoKiBa-Studie

Subtest Variable Unter- Durchschnittlich Uber-
durchschnittlich durchschnittlich

Go/NoGo (N=27) Reaktionszeit 25,9% 74,1% 0,0%

Fehler 7,7% 84,6% 7,7%

Auslassungen 3,8% 92,3% 3,8%
Visuelles Scanning  Reaktionszeit 36,4% 63,6% 0,0%
(N=25) Kritische Durchgénge

Auslassungen 25,0% 75,0% 0,0%

Reaktionszeit Nicht- 37,5% 50,0% 12,5%

kritische Durchgénge

Fehler 4,2% 95,8% 0.0%
Inkompatibilitét Reaktionszeit 44,0% 56,0% 0,0%
(N=24) Fehler 4,0% 32,0% 64,0%

3.2 PoCoKiBa

3.2.1 Beschreibung der Stichprobe
Die urspriingliche Stichprobengréfie der PoCoKiBa-Studie betrug 89 Teilnehmer. Die Anzahl
der Drop-Outs, die nicht in der Stichprobe enthalten sind, belduft sich auf vier Kinder und
Jugendliche, die sich zur Post-COVID-Sprechstunde angemeldet hatten, dann jedoch nicht
erschienen, da die Symptome sich zuriickgebildet hatten. Zwei Teilnehmer wurden auflerhalb
der Post-COVID-Sprechstunde in der Kinderklinik St. Hedwig gesehen und es fand keine
kinder- und jugendpsychiatrische Untersuchung statt. Ein weiterer Teilnehmer wurde vor der
statistischen Auswertung ausgeschlossen aufgrund eines unvollstindigen Datensatzes und eine
weitere Teilnehmerin, da die angegebene Symptomatik sich auf das Epstein-Barr-Virus und
nicht auf die COVID-19-Infektion bezog (N = 85). Der Altersdurchschnitt der Stichprobe der
PoCoKiBa-Studie lag bei 12,48 Jahren (SD = 3,12), 61,2% waren weiblich. Die Altersspanne
reichte von 3 bis 17 Jahren, die Altersverteilung kann aus Abbildung 8 entnommen werden.
Der Anteil der Kindergartenkinder lag bei 4,7%, die Grundschule besuchten 20,0% und
75,3% besuchten eine weiterfilhrende Schule. Eine detaillierte Darstellung der Schulbildung
befindet sich in Abbildung 9. Die durchschnittlich vergangene Zeit seit der COVID-19-
Infektion lag bei 5,7 Monaten (SD = 4,98). Die Zuordnung der Virusvarianten erfolgte wie auch
bei der FollowCoKiBa-Studie iiber die Daten des LGL, hierbei dominierte mit 67,1% die
Omikron-Variante, siche Abbildung 10. Der Anteil der gegen COVID-19 geimpften Kindern

60



Ergebnisse

und Jugendlichen lag bei 44,7%, 41,2% hatten keine Impfung erhalten, von 14,1% liegen hierzu
keine Informationen vor. Der Nachweis der COVID-19-Infektion erfolgte bei 91,9% durch
einen PCR-Test, bei 15,1% lag ein Antigentest vor und bei 26,7% wurde eine oder mehrere
weitere COVID-19-Infektionen innerhalb des familidren Umfelds angegeben. Aufgrund der

moglichen Mehrfachnennung addieren sich die Nachweismdglichkeiten nicht zu 100%.

Abbildung 8. Altersverteilung der Teilnehmer der PoCoKiBa-Studie
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Abbildung 9. Relative Hdiufigkeiten der Schulbildung der Teilnehmer
der PoCoKiBa-Studie
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Abbildung 10. Ubersicht der Verteilung der Virusvarianten der PoCoKiBa-Studie

100%
80%
60%
40%

20%

0% — ]
Andere Alpha Delta Omikron

3.2.2 Deskriptive Statistik

3.2.2.1 Symptomausprigung und Diagnosen

Bei 28,2% der Teilnehmer fand keinerlei Behandlung wéhrend der COVID-19-Infektion statt,
23,5% wurden zuhause und 35,3% wurden ambulant behandelt, bei 12,9% erfolgte die
Behandlung stationdr auf der Normalstation. Keiner der Teilnehmer wurde auf einer
Intensivstation behandelt. Aus der Symptomcheckliste ergaben sich eine verminderte
Belastbarkeit (69,4%), Konzentrationsstorungen (63,5%) sowie Kopfschmerzen (56,5%) als
die drei hdufigsten allgemeinen Beschwerden seit der COVID-19-Infektion (siche Abbildung
11). Aus der Anamneseerhebung der kinder- und jugendpsychiatrischen Untersuchung ergab
sich bei 82,4% der Teilnehmer eine erhohte Erschopfbarkeit im Anschluss an die Infektion
gefolgt von 72,9% mit einer erhdhten Miidigkeit sowie 71,8%, die eine Verschlechterung der
Konzentrationsfahigkeit angaben. Eine Verschlechterung der Stimmung gaben 53% an, eine
Zunahme von Angsten im Alltag nahmen 31.8% wahr. Eine ausfiihrliche Darstellung der

Beeintrachtigungen seit der COVID-19-Infektion ist in Abbildung 12 zu finden.
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Abbildung 11. Aligemeine Symptome seit der COVID-19-Infektion aus der Symptom-
Checkliste der PoCoKiBa-Studie
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Abbildung 12. Erlebte Beeintrdchtigungen seit der COVID-19-Infektion aus der
Anamneseerhebung der PoCoKiBa-Studie.
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Der psychopathologische Befund wurde bei 83,5% als auffillig eingeschitzt,
Auffilligkeiten zeigten sich hierbei v.a. in den Bereichen Aufmerksamkeits- und
Gedéchtnisstorungen (74,2%), Storungen des Antriebs (68,2%), Storung der Affektivitit
(61,2%) sowie zirkadiane Storungen (54,1%), sieche Abbildung 13. Keine Post-COVID-
Diagnose im kinder- und jugendpsychiatrischen Bereich erhielten 22,4% der Teilnehmer,
hiervon hatten 14,1% keinerlei Diagnose aus dem kinder- und jugendpsychiatrischen Bereich,
8,3% hatten eine kinder- und jugendpsychiatrische Diagnose, die unabhingig von der COVID-
19-Infektion entstanden war. Eine gesicherte Post-COVID-Diagnose aus dem KJP-Bereich
wurde bei 56,5% der Teilnehmer vergeben. Insgesamt lagen bei 28,2% psychische
Vordiagnosen vor, bei Patienten, die eine kinder- und jugendpsychiatrische Post-COVID-
Diagnose erhielten, lag der Anteil bei 27,3%. Die am meisten vergebene gesicherte Diagnose
stellte mit 38,8% die Anpassungsstorung bei Post-COVID-Zustand (F43.2G bei U09.9!) dar,
gefolgt von der Storung der Aufmerksamkeit ohne Hyperaktivitit bei Post-COVID-Zustand
(F98.80G bei U09.9!) mit 23,5%. Eine ausfiihrliche Darstellung der kinder- und
jugendpsychiatrischen ~ Abschlussdiagnosen befindet sich in Abbildung 14, eine
Aufschliisselung der relativen Haufigkeiten der einzelnen kinder- und jugendpsychiatrischen
Post-COVID-Diagnosen in Abbildung 15. Uber alle Fachdisziplinen hinweg lag der Anteil an
gesicherten Post-COVID-Diagnosen bei 65,9%, bei 3,5% lag leidglich ein Verdacht vor, siehe
Abbildung 16. Die Disziplin mit den meisten Post-COVID-Diagnosen stellte mit 56,5% die
Kinder- und Jugendpsychiatrie dar gefolgt von der Pneumologie mit 32,5%, siche Abbildung
17.
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Abbildung 13. Ergebnisse des psychopathologischen Befunds nach dem AMDP-System der
PoCoKiBa-Studie
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Anmerkung: Die Einteilung der Symptomatik in die Kategorien Leicht, Mittel und Schwer erfolgte nach
den Hinweisen des AMDP-Manuals (vgl. Broome et al., 2018).
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Abbildung 14. Abschluss-Diagnosen im KJPP-Bereich der PoCoKiBa-Studie
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Anmerkung: Die Abkiirzung G in Klammern steht fiir eine gesicherte Diagnose, die Abkiirzung V fiir
eine Verdachtsdiagnose. Die Abkiirzung KJPP bezieht sich auf die Klinik fiir Kinder- und
Jugendpsychiatrie, -psychotherapie und -psychosomatik.

Abbildung 15. Relative Hdufigkeiten der spezifischen Post-COVID-Diagnosen aus dem
KJPP-Bereich der PoCoKiBa-Studie
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Abbildung 16. Abschlussdiagnosen aus allen Fachbereichen der PoCoKiBa-Studie
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Abbildung 17. Relative Hdufigkeiten der gesicherten Post-COVID-Diagnosen aus den
jeweiligen Fachbereichen der PoCoKiBa-Studie
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Bei 61,2% der Teilnehmer wurde dringend eine weiterfilhrende kinder- und
jugendpsychiatrische Diagnostik empfohlen, bei 34,2% ggf. eine weiterfithrende kinder- und
jugendpsychiatrische Diagnostik und 3,5% der Teilnehmer erhielten keinerlei Empfehlungen.
Sonstige Empfehlungen enthielten beispielsweise die Vorstellung in der Fatigue-Ambulanz in
Miinchen, Gewichtskontrollen, Ergotherapie, Psychotherapie oder eine weitere padiatrische

Abkldrung und wurden bei 14,1% der Teilnehmer kommuniziert.
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3.2.2.2 Ergebnisse der Fragebogenverfahren

Im Fremdbeurteilungsbogen des SDQ (N = 65) zeigten sich durchgehend auf allen
Problemskalen hohere Werte nach der COVID-19-Infektion als vor der Infektion, auf der
positiv gepolten Skala prosoziales Verhalten zeigte sich nach der COVID-19-Infektion ein
niedrigerer Wert als zuvor. Die hochsten Werte nach der COVID-19-Infektion zeigten sich auf
den Skalen Emotionale Probleme sowie Hyperaktivitit, eine Ubersicht der Mittelwerte der
Skalen des SDQ ist in Abbildung 18 dargestellt, die Prozentwerte der jeweiligen Kategorien
normal, grenzwertig oder auffillig in Abbildung 19.

Der Mittelwert der Rohwerte des WHO-5 Fragebogens (N = 65) in der Fremdbeurteilung
lag bei 11,8 (SD = 6,0), der Mittelwert der Prozentwerte bei 46,11 (SD = 22,13). Mehr als die
Hilfte der Teilnehmer (52,3%) wiesen einen Rohwert unter 12 auf, der Hinweise auf eine
depressive Entwicklung darstellt (Topp et al., 2012). Die Mittelwerte der Skalen des
Fragebogens COV-GEN (N = 64) befinden sich in Abbildung 20. Der mittlere addierte
Gesamtwert als Messwert fiir die allgemeine Pandemiebelastung bei der Analyse der
Risikofaktoren lag bei -3,97 (SD = 4,34). Im PEM-Screening ergab sich bei 69,64% ein
positives Screening-Ergebnis, sodass diese Merkmale einer Post-Exertionellen Malaise
aufwiesen. Die Ergebnisse der Zusatzfragen konnen aus Abbildung 21 entnommen werden.
Bei der Selbstbeurteilung des SDQ (N = 55) ergab sich auf der Skala emotionale Probleme mit
einem Mittelwert von 3,98 ebenso ein hoherer Wert nach der COVID-19-Infektion als vor der
COVID-19-Infektion (M = 1,69; SD = 2,42) (siehe Abbildung 18). Der Mittelwert der WHO-5
Fragen (V= 55) belief sich bei den Rohwerten auf 11,44 (SD = 5,27) und bei den Prozentwerten
auf 45,8 (SD = 21,1). Bei der Selbstbeurteilung lagen 54,5% der Teilnehmer unter dem
kritischen Rohwert von 12. Eine Gegeniiberstellung der Eigen- und Fremdbeurteilung befindet
sich in Abbildung 22.
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Abbildung 18. Mittelwerte der Skalen der SDQ Prd- und Post-COVID (PoCoKiBa)
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Anmerkung: Die Fremdbeurteilung wurde von den Kindseltern ausgefiillt und umfasst alle Skalen des

SDQ. Die Selbstbeurteilung wurde lediglich fiir die Skala Emotionale Probleme erhoben.
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Abbildung 19. Ubersicht der Prozentwerte der Kategorien des SDQ vor und nach der
COVID-19-Infektion (PoCoKiBa)
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Anmerkung: Bei der Skala Emotionale Probleme lag sowohl eine Selbst- als auch Fremdbeurteilung

vor, bei allen weiteren Skalen handelt es sich um die Werte der Fremdbeurteilung.
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Abbildung 20. Mittelwerte der Skalen des COV-GEN der PoCoKiBa-Studie
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Anmerkung: Der Wert -3 stellt die groBtmdgliche negative Verdnderung und der Wert +3 die
groBtmogliche positive Verdnderung in den jeweiligen Bereichen im Rahmen der COVID-19-Pandemie

dar, beim Wert 0 fand keinerlei Verénderung statt.

Abbildung 21. Relative Hdiufigkeiten der PEM-Screening Zusatzfragen der PoCoKiBa-Studie
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Abbildung 22. Gegeniiberstellung der Mittelwerte der Rohwerte und Prozentwerte der WHO-
5 Fragen in Selbst- und Fremdbeurteilung (PoCoKiBa)
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3.2.2.3 Ergebnisse der neuropsychologischen Untersuchung

Der Untertest Zahlen nachsprechen des WISC-V ergab bei 82,4% ein Ergebnis im
Durchschnittsbereich, 11,7% erzielten ein unterdurchschnittliches und 4,7% ein
iiberdurchschnittliches Ergebnis. Der Mittelwert lag bei 9,42 Wertpunkten (SD = 2,47) bei einer
Wertspanne von 4 bis maximal erreichten 16 Punkten.

In den Untertest Go/NoGo und Inkompatibilitit der TAP/KiTAP lagen die Ergebnisse tiber
alle Parameter hinweg bei iiber 60% der Teilnehmer im oder {iber dem Durchschnittsbereich.
Auffallend langsame Reaktionszeiten sowie hohe Auslassungsquoten zeigten sich bei den
kritischen Durchgéngen des Untertests visuelles Scanning. Eine detaillierte Darstellung der

Ergebnisse befindet sich in Tabelle 6.

Tabelle 6. Ubersicht der Ergebnisse der Untertests der TAP/KiTAP der PoCoKiBa-Studie.

Subtest Variable Unter- Durchschnittlich Uber-
durchschnittlich durchschnittlich

Go/NoGo (N=82) Reaktionszeit 22.2% 66,7% 11,1%

Fehler 15,9% 70,7% 13,4%

Auslassungen 14,6% 85,7% 0,0%
Visuelles Scanning  Reaktionszeit 41,4% 48,6% 10,0%
(N=173) Kritische Durchgénge

Auslassungen 50,0% 46,0% 4,0%

Reaktionszeit Nicht- 27,4% 64,4% 8,2%

kritische Durchgénge

Fehler 16,4% 83,6% 0,0%
Inkompatibilitét Reaktionszeit 29,7% 69,1% 1,2%
(N=281) Fehler 12,3% 38,3% 49,4%

3.2.3 Hypotheseniiberpriifung

3.2.3.1 Pra-/Post-Vergleich des Fragebogens SDQ

Mit einem Wilcoxon-Test sollte auf einem Signifikanzniveau von p <,05 die Hypothese gepriift
werden, dass die Werte auf allen Problemskalen nach der COVID-19-Infektion signifikant
hoher ausfallen als vor der Infektion bzw. auf der Skala prosoziales Verhalten signifikant
niedriger. Die Hypothese konnte auf allen Skalen bestétigt werden, die Werte hierzu sind in
Tabelle 7 dargestellt. Aufgrund der multiplen Tests fand eine False-Discovery-Rate-Korrektur
der p -Werte statt (Benjamini & Hochberg, 1995).
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Tabelle 7. Mittelwerte des Fragebogens SDQ Prd- und Post-COVID mit den zugehérigen Z-
und p-Werten sowie der Effektstirken der PoCoKiBa-Studie. Die Fremdbeurteilung wurde
von den Kindseltern ausgefiillt und umfasst alle Skalen des SDQ. Die Selbstbeurteilung wurde
lediglich fiir die Skala Emotionale Probleme erhoben.

Wert Wert
Skala Pra-COVID Post-COVID Z-Wert  p-Wert Cohen’s d
Emotionale Probleme
Selbstbeurteilung (N = 55) 1.69 3.89 3,721 <0,001 0.71
Emotionale Probleme
Fremdbeurteilung (N =65) 10’ 416 6314 <0001 075
Verhaltensprobleme 1,42 1,91 -2,808 0,005 0,35
Hyperaktivitit 2,22 3,75 -5,410 <0,001 0,68
Verhaltensprobleme mit 136 2,02 3977 <0001 0,50
Gleichaltrigen
Prosoziales Verhalten 8,72 8,31 —3,209 0,001 0.40
Gesamtwert (Problemskalen
ohne Skala Prosoziales
Verhalten) 6,66 11,91 —6,462 <0,001 0,81

3.2.3.2 Uberpriifung der Risikofaktoren

Bei der nominalen Outcome-Variable ,,gesicherte Post-COVID-Diagnose aus dem KJPP-
Bereich* ergab sich im ersten Schritt ein signifikanter Mann-Whitney-U-Test mit den Variablen
Alter (U=579,0; Z=-2,754; p = 0,006) und den Werten der Skala Familie des COV-GEN (U
= 340,0; Z = -2,296; p = 0,022) sowie ein signifikantes Ergebnis im Chi-Square-Test mit der
Variable bestehende Vorerkrankung (X2 [1, N = 85]=4,261; p = 0,039). Ein hoheres Alter, ein
hoherer Wert auf der Skala Familie das COV-GEN sowie eine bestehende Vorerkrankung
gingen somit eher mit einer gesicherten Post-COVID-Diagnose auf dem KJPP-Bereich einher.
Alle weiteren Analysen ergaben keine signifikanten Ergebnisse, alle p > 0,081. Anschlie3end
zeigte sich eine signifikante logistische Regression fiir diese Faktoren und die Kontrollvariable
Geschlecht (y2[4] = 12,012, p = 0,017; R>= 0,230), die 70,3% der Fille korrekt zuordnete.
Jedoch wurde keiner der oben genannten Faktoren unabhéngig von den jeweils anderen

signifikant (alle p > 0,085).

73



Ergebnisse

Fiir die Anzahl an als auffillig eingeordneten Kategorien des psychopathologischen Befunds
ergaben sich im ersten Schritt signifikante Korrelationen mit den Faktoren Virusvariante (r =
0,350; p < 0,001), Vorerkrankung (» = 0,253; p = 0,009), Behandlungssetting wihrend der
Infektion (r = -0,199; p = 0,025), Ubergewicht (» = 0,200; p = 0,034), COV-GEN Skala
Isolation (=-0,283; p = 0,006) und der COV-GEN Skala Schlafqualitit (» =-0,263; p = 0,012).
Die weiteren Korrelationsanalysen wurden nicht signifikant, alle p > 0,078. Im zweiten Schritt
waren ein hoheres Alter als Kontrollvariable (p = 0,033) sowie eine vorliegende Vorerkrankung
(p = 0,035) signifikante Pradiktoren in einer linearen Regression (F[8,52] = 3,024; p = 0,007).
Die detaillierten Ergebnisse aller linearen Regressionen sind in Tabelle 8 dargestellt.

Bei der Hinzunahme des Schweregrades der Auffilligkeiten im psychopathologischen
Befund ergaben die durchgefiihrten Korrelationsanalysen signifikante Zusammenhange mit den
Faktoren Vorerkrankung (» = 0,215; p = 0,021), Virusvariante (» = 0,301; p = 0,002) und der
COV-GEN Skala Isolation (r = -0,249; p = 0,012), alle weiteren Korrelationsanalysen ergaben
keine signifikanten Ergebnisse, alle p > 0,060. In einer anschlieBend durchgefiihrten linearen
Regression waren ebenso ein hoheres Alter sowie eine Verschlechterung auf der Skala Isolation
des COV-GEN signifikante Pradiktoren (F[5,55] = 3,585; p = 0,007, siche Tabelle 8) fiir eine
hohere Summe der Auffilligkeiten im psychopathologischen Befund.

Bei der Outcome-Variable Pra-/Post-Differenz des SDQ auf der Skala Probleme mit
Gleichaltrigen zeigte sich eine signifikante Korrelation mit dem Wert der COV-GEN-Skala
Schlafqualitdt (» = -0,239; p = 0,031). Es ergaben sich keine weiteren signifikanten
Korrelationen, alle p > 0,092. Eine anschlieBend durchgefiihrte lineare Regression ergab eine
Verschlechterung auf der Skala Schlafqualitdt des COV-GEN als signifikanten Préadiktor fiir
eine groBere Pria-/Post-Differenz auf der Skala Probleme mit Gleichaltrigen des SDQ (F[3,60]=
2,864; p = 0,044; siche Tabelle 8).

Die durchgefiihrten Korrelationsanalysen bei der Outcome-Variable Préd-/Post-Differenz der
Kategorien der SDQ-Skala Hyperaktivitdt wurden lediglich fiir die COV-GEN Skala Isolation
signifikant (r=-0,271; p = 0,017), bei allen weiteren Variablen zeigten sich keine signifikanten
Korrelationen, alle p > 0,079. Eine anschlieBende signifikante ordinale Regressionsanalyse (R?
=0,204; p = 0,022) mit der Outcome-Variable Prd-/Post-Differenz der Kategorie auf der Skala
Hyperaktivitdt des SDQ zeigte, dass eine Verschlechterung auf der Skala Isolation des COV-
GEN mit einer hoheren Wahrscheinlichkeit assoziiert war, von einer niedrigeren in eine hohere
(klinisch auffilligere) Kategorie des SDQ nach der COVID-19-Infektion zu wechseln. Der
Odds Ratio betrug hierbei 0,410 (95% CI 0,202 bis 0,834; Wald »*[1] = 6,065; p = 0,014). Bei
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allen weiteren Analysen, insbesondere der Analyse der Risikofaktoren fiir kognitive Defizite,

ergaben sich keinerlei signifikante Ergebnisse.

Tabelle 8. Ubersicht der Ergebnisse der linearen Regressionen der Analyse der Risikofaktoren

der PoCoKiBa-Studie.

Outcome-Variable Pridiktor B SE B T P
Psychopathologischer Geschlecht -0,030 0,392 -0,009 -0,076 0,940
Befund (Anzahl der Alter 0,137 0,063 0,266 2,185 0,033
Auffalligkeiten) Virusvariante 1,263 0,659 0,254 1,917 0,061
Vorerkrankung 0,818 0,378 0,255 2,166 0,035
Behandlungssetting 0,014 0,247 0,008 0,058 0,954
wihrend der
Infektion
Adipositas -0,129 0,289 — 0,057 — 0,446 0,657
COV-GEN: Skala —-0,322 0,167 —-0,257 —-1,930 0,059
Isolation
COV-GEN: Skala -0,115 0,160 —0,090 —-0,718 0,476
Schlafqualitat
Psychopathologischer Geschlecht 0,240 0,722 0,040 0,332 0,741
Befund (Anzahl und Alter 0,243 0,115 0,252 2,115 0,039
Schwere der Vorerkrankung 1,176 0,706 0,196 1,666 0,101
Auffilligkeiten) Virusvariante 1,789 1,149 0,192 1,558 0,125
COV-GEN: Skala — 0,641 0,292 —-0,273 —2,198 0,032
Isolation
SDQ Pri-/Post-COVID Geschlecht —-0,101 0,299 —0,042 —0,336 0,738
Differenz auf der Skala Alter 0,033 0,047 0,086 0,709 0,481
Probleme mit COV-GEN: Skala —0,334 0,121 —0,343 —2,768 0,007
Gleichaltrigen Schlafqualitat

3.2.4. Explorative Analyse

3.2.4.1 Zusammenhiinge zwischen psychischen und somatischen Auffilligkeiten
Aus einem Chi-Quadrat-Test ergab sich ein signifikanter Zusammenhang zwischen den
somatischen Post-COVID-Diagnosen und den Post-COVID-Diagnosen des kinder- und
jugendpsychiatrischen Bereichs (X2 [1, N = 85] =4,276; p = 0,039), im Speziellen fiir die Post-
COVID-Diagnosen der neuropiddiatrischen Untersuchung (wie beispielsweise chronische
Kopfschmerzen, Anosmie etc.) (X2 [1, N= 85] = 6,807; p = 0,009). Eine somatische, im
Post-COVID-Diagnose somit mit einer hohen

Speziellen neuropddiatrische geht
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Wahrscheinlichkeit auch mit einer Post-COVID-Diagnose aus dem KJPP-Bereich einher. Alle
weiteren Zusammenhénge zwischen den KJPP-Diagnosen und den weiteren Fachdisziplinen
im Einzelnen wurden nicht signifikant, alle X*> < 2,202, alle p > 0,138.

3.2.4.2 Patientenmerkmale bei der Entstechung emotionaler und neurokognitiver

Auffilligkeiten

Bei der Analyse der Patientenmerkmale, die moglicherweise zur Entwicklung einer
Anpassungsstorung bei Post-COVID-Zustand (F43.2 bei U09.9!) fiihren, ergab sich bei der
explorativen Untersuchung der Zusammenhinge lediglich ein signifikanter Chi-Quadrat-Test
mit dem Faktor Allergie als Vorerkrankung (X? [1, N = 85] = 4,575; p = 0,032), alle weiteren
Analysen ergaben keine signifikanten Ergebnisse, alle p > 0,055. Patienten mit einer
bestehenden Allergie als Vorerkrankung entwickelten somit hdufiger eine Anpassungsstérung
bei Post-COVID-Zustand. Eine anschlieBend durchgefiihrte logistische Regression ergab das
Vorliegen einer Allergie als Vorerkrankung (p = 0,047; B = 1,265) als einen signifikanten
Pradiktor fiir die Outcome-Variable gesicherte Anpassungsstorung bei Post-COVID-Zustand.
Diese ordnete 68,2% der Fille korrekt ein (y2/3] = 9,931, p=0,017; R?=0,150). Die weiteren
Faktoren umfassten die Kontrollvariablen Geschlecht und Alter, diese wurden jedoch nicht
signifikant (alle p > 0,074).

Im ersten Schritt zur Uberpriifung der Zusammenhiinge zwischen den Risikofaktoren und
der Outcome-Variable Aufmerksamkeitsstorung ohne Hyperaktivitét bei Post-COVID-Zustand
(F98.80 bei U09.9!) zeigte einen signifikanten Chi-Quadrat-Test beim Faktor psychische
Vorerkrankung (X2 [1, N = 85] = 4,292; p = 0,038) und einen signifikanten Mann-Whitney-U-
Test mit dem Faktor Alter (U = 398,00; Z = -2,625; p = 0,009) sowie Adipositas (U = 508,00;

= -2,063; p = 0,039). Patienten ohne psychische Vorerkrankung, &ltere Patienten und
Patienten ohne Adipositas entwickelten hdufiger eine Aufmerksamkeitsstorung ohne
Hyperaktivitdt bei Post-COVID-Zustand. Alle weiteren Analysen ergaben keine signifikanten
Ergebnisse, alle p > 0,064. Die im zweiten Schritt folgende logistische Regression zeigte ein
signifikantes Ergebnis fiir die Kombination Alter, Geschlecht, psychische Vorerkrankung und
Adipositas (y2/3] = 22,919; p <0,001; R?2= 0,374), korrekt zugeordnet wurden hierbei 76.3%
der Fille. Jedoch zeigte keiner der genannten Pradiktoren ein unabhingiges signifikantes

Ergebnis (alle p > 0,060).
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4. Diskussion

Das Promotionsprojekt fokussierte sich auf die kinder- und jugendpsychiatrische Diagnostik
der PoCoKiBa-Studie mit dem Ziel, die kinder- und jugendpsychiatrische/psychologische
Komponente des Post-COVID-Syndroms sowie zugehorige Risikofaktoren auf emotionaler
und kognitiver Ebene néher zu definieren. Hierbei erfolgte eine Einteilung in drei Zielbereiche.
Den ersten Zielbereich stellte eine beschreibende Darstellung des Symptombilds des Post-
COVID-Syndroms bei Kindern und Jugendlichen mit der Erweiterung auf die emotionale und
kognitive Komponente der Erkrankung dar. Zudem erfolgte eine deskriptive Analyse der
Ergebnisse des Vorgingerprojekts FollowCoKiBa sowie ein deskriptiver Vergleich beider
Stichproben in Bezug auf die Patientenmerkmale, Symptomauspriagungen und Diagnosen.

AnschlieBend wurde in einer weiteren Fragestellung die Hypothese tiberpriift, dass es nach
der COVID-19-Infektion zu einer signifikanten Verschlechterung auf allen Skalen des
Fragebogens SDQ kommen kdnnte, wie es die Literatur zum Kawasaki-Syndrom vermuten
lasst (Carlton-Conway et al, 2005; King et al., 2000).

Der dritte Bereich umfasste die Uberpriifung mdglicher Risikofaktoren fiir eine stirkere
Auspriagung der emotionalen und kognitiven Defizite. Im Rahmen weiterer explorativer
Analysen wurde untersucht, welche Faktoren eher zu emotionalen oder zu kognitiven Defiziten
fihren sowie ob ein Zusammenhang zwischen somatischen und kinder- und
jugendpsychiatrischen Post-COVID-Diagnosen besteht. Die emotionalen Defizite werden
durch Diagnose ,,Anpassungsstorung bei Post-COVID-Zustand* (F43.2G bei U09.9!) und die
kognitiven Defizite durch die Diagnose ,,Storung der Aufmerksamkeit ohne Hyperaktivitét*
(F98.80G bei U09.9!) reprisentiert. Die Zusammenfassung der Ergebnisse sowie die

Einordnung in die vorhandene Literatur erfolgt in den jeweiligen Abschnitten.

4.1 Symptomausprigung und Diagnosen
4.1.1 FollowCoKiBa
Bei den Kindern und Jugendlichen aus der FollowCoKiBa-Studie bestitigte sich mit einem
Anteil von 96,4% der grofitenteils milde Verlauf der COVID-19-Infektion bei padiatrischen
Patienten (Zimmermann et al., 2021) sowie auch die typisch genannten akuten Symptome der
COVID-19-Infektion, jedoch nicht wie erwartet mit Husten und Fieber als am haufigsten
genannte Symptomgruppe (vgl. Viner et al., 2021). Der Fokus lag hierbei auf den Symptomen
der Erschopfung, Konzentrationsstorungen, Riechstorungen sowie Kopf- und
Bauchschmerzen.

In Bezug auf die kinder- und jugendpsychiatrische Untersuchung lagen vor allem

Antriebslosigkeit, Erschopfungssymptome und Konzentrationsstérungen als Folgesymptome
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der COVID-19-Infektion vor, zudem dominierten eine Beeintrichtigung der Stimmung,
Schlafstdrungen, eine Appetitminderung und Angste, was auch in verschiedenen
Uberblicksartikeln berichtet wird (Lopez-Leon et al., 2022; Zimmermann et al., 2021). Hierbei
ist zu beachten, dass die Anamneseerhebung bei der FollowCoKiBa-Studie noch nicht
standardisiert stattfand und nicht gezielt nach den jeweiligen Bereichen gefragt wurde, sodass
eine Unterschidtzung der jeweiligen Prévalenzen vorliegen kann.

Im psychopathologischen Befund zeigten sich dhnliche Ergebnisse wie in der
Anamneseerhebung mit Aufmerksamkeits- und Gedichtnisstorungen, Stérungen des Antriebs
und zirkadiane Storungen als Hauptsymptomgruppen. Zwei Drittel der Teilnehmer wurden als
auffillig eingeschétzt. Ausgehend von einer Punktpridvalenz psychischer Stérungen im Kindes-
und Jugendalter von ca. 15% (Fuchs & Karwautz, 2017) wird dieser Wert deutlich
iiberschritten, was sich auch bei den vergebenen Post-COVID-Diagnosen zeigt (21,4%
gesicherte und 10,7% Verdachtsdiagnosen).

Die haufigste Diagnose stellte die Anpassungsstorung bei Post-COVID-Zustand (F43.2 bei
U09.9!) dar, eine Storung der Aufmerksamkeit ohne Hyperaktivitét bei Post-COVID-Zustand
(F98.80 bei U09.9!) wurde nur bei einem Teilnehmer vergeben. Die Folgesymptome zeigen
sich somit im Hinblick auf die Diagnosevergabe vor allem im emotionalen Bereich, was sich
mit den Ergebnissen der TAP und dem Untertest Zahlen nachsprechen des WISC-V
iiberschneidet, die grofitenteils durchschnittliche Ergebnisse zeigten. In den subjektiven
Angaben der Patienten zeigte sich ein anderes Symptombild mit vermehrt
Konzentrationsschwierigkeiten, die jedoch nach den Ergebnissen der neuropsychologischen
Untersuchung und Diagnosevergabe im subklinischen Bereich lagen. Dies betont die hohe
Bedeutung einer neuropsychologischen Testbatterie als Bestandteil des diagnostischen
Prozesses. Bei der FollowCoKiBa-Studie wurde bei zwei Drittel der Patienten eine
weiterfiihrende kinder- und jugendpsychiatrische Diagnostik empfohlen, was die hohe

Beteiligung (neuro-) psychologischer Folgesymptome der COVID-19-Infektion aufzeigt.

4.1.2 PoCoKiBa

Auch bei den Teilnehmern der PoCoKiBa-Studie zeigte sich ein tiberwiegend milder Verlauf
der Symptomatik, keiner der Patienten musste auf einer Intensivstation behandelt werden, keine
oder eine niedrigschwellige ambulante Behandlung reichte bei 85% der Teilnehmer aus.
Ubereinstimmend mit der bisherigen Literatur (vgl. Lopez-Leon et al., 2022; Zimmermann et
al., 2021) ergaben sich eine verminderte Belastbarkeit, Konzentrationsstorungen und
Kopfschmerzen als meist erlebte allgemeine Symptome seit der COVID-19-Infektion. Im

Speziellen bezogen auf die kinder- und jugendpsychiatrische Symptomatik erlebten die meisten
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Teilnehmer eine erhohte Erschopfbarkeit, erhhte Miidigkeit und Antriebslosigkeit sowie eine
Verschlechterung der Konzentration. Eine Beeintrdchtigung der Stimmung, eine Zunahme von
Angsten und Schlafstorungen konnten ebenso beobachtet werden.

Einen auffilligen psychopathologischen Befund mit Aufmerksamkeits- und
Gedéachtnisstorungen, Storungen des Antriebs und der Affektivitit sowie zirkadiane Stérungen
als haufigste Symptomgruppen wiesen 83,5% auf, somit ist auch hier eine deutliche
Uberschreitung der Punktprivalenz psychischer Stérungen im Kinder- und Jugendalter von
15% oder den Ergebnissen der bereits eingefiihrten BELLA-Studie von Ravens-Sieberer et al.
(2007) mit Hinweisen auf psychische Auffilligkeiten bei 21,9% der Kinder und Jugendlichen
zu beobachten, was sich mit den vergebenen KJPP-Post-COVID-Diagnosen von insgesamt
tiber 50% tiberschneidet.

Die Anpassungsstorung bei Post-COVID-Zustand (F43.2 bei U09.9!) sowie die Stérung der
Aufmerksamkeit ohne Hyperaktivitdt bei Post-COVID-Zustand (F98.80 bei U09.9!) stellten die
héufigsten Diagnosen dar, bei ca. 20% der Teilnehmer lagen beide Storungsbilder vor. Weitere
Storungsbilder kamen nur sehr vereinzelt vor, sodass sich die kinder- und
jugendpsychiatrischen Symptomkomplexe vor allem auf diese beiden Bereiche zu
konzentrieren scheinen. Hierbei zu beachten ist jedoch das sehr breit gefacherte Symptombild
der Anpassungsstorung, welches von depressiven Symptomen bis hin zu Stérungen des
Sozialverhaltens reicht und sich vor allem auf den klaren Zusammenhang mit einem fiir den
Beginn der Symptome zu erkldrenden belastenden Ausloser fokussiert.

Die KJPP stellte den Fachbereich mit den meisten Post-COVID-Diagnosen dar, was,
zusammen mit iiber 60% dringenden Empfehlungen einer ausfiihrlichen kinder- und
jugendpsychiatrischen Folgediagnostik, erneut die Notwendigkeit eines Einbezugs der
psychischen Komponente des Post-COVID-Syndroms und einer interdisziplindren Diagnostik
und Therapie unterstreicht.

Die Ergebnisse des Fragebogens SDQ zeigten ein einheitliches Ergebnisbild. Auf allen
Problemskalen sowie der Gesamtskala lagen nach der COVID-19-Infektion hhere Werte vor
als vor der COVID-19-Infektion, beim positiv skalierten prosozialen Verhalten zeigten sich in
der Post-COVID-Einschitzung niedrigere Werte. Die grofite deskriptive Verdnderung zeigte
sich auf der Skala Emotionale Probleme, sowohl in der Eigen- als auch in der Fremdbeurteilung
und Hyperaktivitit, welche auch eine vorliegende innere Unruhe widerspiegelt. Zudem waren
in der Post-COVID-Messung mehr Patienten in der klinisch auffilligen Kategorie des SDQ.
Diese Ergebnisse iiberschneiden sich mit den Studienergebnissen von Carlton-Conway et al.

(2005) zum Kawasaki-Syndrom sowie Studien zu den emotionalen Folgen der COVID-19-

79



Diskussion

Infektion mit weitreichenden emotionalen Problemen wie Angsten, depressiven Symptomen
und Schlafstérungen (Guido et al., 2022; Lopez-Leon et al., 2022; Racine et al., 2021).

Gestlitzt wird dies zusétzlich durch die Ergebnisse der WHO-5 Fragen zum allgemeinen
Wohlbefinden, die bei iiber 50% der Teilnehmer unter dem kritischen Wert von 12 bei den
Rohwerten bzw. 50% bei den Prozentwerten lag und die somit Anzeichen einer depressiven
Symptomatik aufwiesen (Topp et al., 2015). Kritisch anzumerken ist hierbei jedoch das Fehlen
von Vergleichswerten durch eine Messung vor der COVID-19-Infektion oder eine
Kontrollgruppe. Im Vergleich mit den prdpandemischen Daten der BELLA-Studie (10%;
Ravens-Sieberer et al., 2007) und der COPSY-Studie zu drei Messzeitpunkten wéhrend der
COVID-19-Pandemie (11-15%; Ravens-Sieberer et al., 2022) ist der Anteil der Teilnehmer mit
depressiven Symptomen deutlich hoher. Ein direkter Vergleich ist aufgrund der
unterschiedlichen Messinstrumente nicht moglich. Der hiervon deutlich abweichende Anteil an
auffilligen Werten kann zudem durch eine Uberschneidung mit der oft erlebten
Erschopfungssymptomatik erkldrt werden, da die WHO-5 Fragen auch allgemein eine
Skalierung des erlebten Energie- und Aktivititsniveaus beinhalten.

Bei der Untersuchung der allgemeinen Pandemiebelastung mit dem COV-GEN ergaben sich
iiber alle Skalen hinweg negative Mittelwerte, was fiir eine erlebte Verschlechterung der
abgefragten Bereiche wihrend der COVID-19-Pandemie spricht. Die meisten negativen
Veridnderungen beziehen sich auf den Medienkonsum sowie auf das Essverhalten, was auch
bereits in fritheren Studien beobachtet wurde (Ravens-Sieberer et al., 2022).

Bei ca. 70% der Teilnehmer ergab sich ein positives PEM-Screening und iiber 75%
beantworteten mindestens eine Zusatzfrage mit Ja, sodass diese Symptome einer Post-
Exertionellen Malaise und/oder eines Chronic-Fatigue-Snydroms aufwiesen, was den hohen
Anteil an Post-COVID-Patienten mit Erschopfungssymptomatik bestitigt (Filippatos et al.,
2022).

Kognitive Defizite waren vor allem in der Domédne der Daueraufmerksamkeit sichtbar. Im
Untertest Visuelles Scanning der TAP, welcher langer als 10 Minuten dauert, reagierten
Patienten langsamer und hatten mehr Auslassungen als eine GauB3sche Normalverteilung dies
vermuten lassen wiirde. Bei den weiteren Untertests der TAP sowie dem Untertest Zahlen
nachsprechen des WISC-V  zeigten sich groBtenteils durchschnittliche oder
iiberdurchschnittliche Ergebnisse. Dahingegen zeigen frithere Studien ein breiteres Ausmaf an
kognitiven Defiziten, welches sich in mehreren Tests der jeweiligen neuropsychologischen
Testbatterien zeigte (Rakhimbaeva et al., 2022; Troitskaya et al., 2022). Diese Diskrepanz
konnte auf die fehlende Pra-COVID-Testung und Kontrollgruppe zuriickzufiihren sein, da
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hierdurch keine Vergleichsdaten zur Verfiigung stehen und auch durchschnittliche Ergebnisse
eine Verschlechterung der kognitiven Leistung darstellen konnten. Insgesamt ist hierbei
weiterhin unklar, ob die (neuro-) psychologischen Folgen primire oder sekundére Effekte der
COVID-19-Infektion darstellen, wahrend vorliegende Studien darauf hinweisen, dass beides
der Fall sein konnte (Douad et al., 2022; Guo et al., 2022).

4.1.3 Vergleich FollowCoKiBa vs. PoCoKiBa

Bei der PoCoKiBa-Stichprobe dominierte mit 67,1% die Omikron-Variante, was aufgrund des
abweichenden Erhebungszeitraumes einen deutlichen Unterschied zur FollowCoKiBa-Studie
darstellt, in der die Virusvarianten noch nicht benannt bzw. eher die Alpha- und die
Deltavariante priasent waren. Beim Vergleich der Symptomauspriagungen fillt in der kinder-
und  jugendpsychiatrischen = Anamneseerhebung auf, dass die vorherrschenden
Symptomgruppen wie Miidigkeit/Antriebslosigkeit, eine verminderte Konzentrationsfahigkeit
und erhohte Erschopfbarkeit sich iiberschneiden, jedoch in der PoCoKiBa-Studie hdufiger
angegeben wurden. Dies kann darauf zuriickzufiihren sein, dass die Anamneseerhebung in der
PoCoKiBa-Studie standardisiert stattfand und spezifisch nach den angegebenen Bereichen
fragte, wahrend bei der FollowCoKiBa-Studie auf die Arztbriefe der Patienten zuriickgegriffen
wurde.

Insgesamt wurden die psychopathologischen Befunde in der FollowCoKiBa-Studie seltener
als auffallig eingestuft, wahrend sich auch hier die auffalligen Bereiche (Aufmerksamkeits- und
Gedéchtnisstorungen, Storung des Antriebs und der Affektivitit, zirkadiane Storungen,
Befiirchtungen und Zwinge) iiberschneiden. Dies konnte einerseits auf eine abweichende
Verteilung der Virusvarianten zuriickzufithren sein als auch aufgrund der fehlenden Pri-
Infektionswerte auf eine Vermischung mit dem Pandemieeffekt, der zum Zeitpunkt der
PoCoKiBa-Studie bereits ausgeprigter gewesen sein konnte (Ravens-Sieberer et al., 2022).

Auch bei der Diagnosevergabe fillt auf, dass der Anteil an Post-COVID-Diagnosen in der
PoCoKiBa-Studie hoher ausfillt als in der FollowCoKiBa-Studie. Hierbei konnte die
fortgeschrittene diagnostische Expertise im Bereich des Post-COVID-Syndroms sowie die
breiter gefacherte Testbatterie eine Rolle spielen. Zudem konnte erneut ein Zusammenhang mit
der Virusvariante vorliegen, da bspw. bereits bekannt ist, dass die Prévalenzen bei der
Omikron- vs.- Delta-Variante deutlich abweichen (vgl. Koczulla et al., 2022). Eine
Einschrinkung stellt hierbei dar, dass die Virusvarianten nicht aus einem nachgewiesenen Test
entnommen wurden, sondern nach der in dem jeweiligen Zeitraum dominierenden
Virusvariante hdndisch zugeordnet wurden. Insgesamt zeigte sich in der COPSY-Studie

(Ravens-Sieberer et al., 2022) ein Anstieg der psychischen Belastung bei Kindern und
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Jugendlichen im Verlauf der Pandemie, die auch im zweiten Jahr der Pandemie weiterhin
bestand (Barbieri et al., 2021). Die Pandemiebelastung wiederum gilt als Risikofaktor fiir die
Entwicklung des Post-COVID-Syndroms (Wang et al, 2021), im Speziellen fiir die
Entwicklung psychiatrischer Symptome (Raony et al., 2020), was den Anstieg an auffilligen
Ergebnissen aus dem psychopathologischen Befund und Post-COVID-Diagnosen aus dem
KJPP-Bereich von der FollowCoKiba-Stichprobe zur PoCoKiBa-Stichprobe erkldren konnte.

In der FollowCoKiBa-Studie waren deutlich weniger auffilligere Werte in der TAP sowie
weniger Diagnosen einer Aufmerksamkeitsstorung ohne Hyperaktivitit bei Post-COVID-
Zustand vorhanden. Hier kann ebenso argumentiert werden, dass aufgrund der fehlenden Pri-
Testung Vermischungen mit dem Pandemieeffekt bestehen und die Virusvariante eine Rolle
spielt, sodass beispielsweise die Omikron-Variante eher Konzentrationsprobleme hervorruft als
die Alpha-Variante. Zudem ist die Altersverteilung bei der PoCoKiBa-Studie weiter zum
Jugendlichenalter hin verschoben, was einen allgemeinen Risikofaktor fiir die Entwicklung
eines Post-COVID-Syndroms darstellt (Zimmermann et al., 2021). In unseren Ergebnissen
ergab sich zwar ein signifikanter Zusammenhang zwischen einem hoéheren Alter und der
Entwicklung einer Storung der Aufmerksamkeit ohne Hyperaktivitét bei Post-COVID-Zustand,
jedoch konnte dies in der folgenden Regressionsanalyse nicht als unabhingiger Préadiktor
bestdtigt werden, sodass hier weitere Forschungsarbeiten notwendig sind.

Bei beiden Studien wurde in iiber 80% der Fille ein Nachweis mit PCR-Test erbracht,
welches als das sicherste und zuverldssigste Testverfahren gilt (RKI, 2023b) und somit auch
die Sicherheit erhoht, dass keine falsch positiven Bestitigungen einer COVID-19-Infektion
vorliegen, die die Ergebnisse verzerren konnten. Auffallend ist, dass in beiden Studien die
Schulbildung sich groBtenteils auf Gymnasium und Realschule verteilt, Schiiler aus
sonderpadagogischen Zentren sind nicht vertreten. Dies konnte eine Verzerrung der Ergebnisse
darstellen, da Familien mit h6herem sozio6konomischen und Bildungsstatus auch eher érztliche
Hilfen aufsuchen und somit giinstigere Behandlungsbedingungen bereits wihrend der COVID-
19-Infektion vorliegen. Zudem konnten hierdurch die vorliegenden Patientencharakteristika zur
Untersuchung der Risikofaktoren wie Dbeispielsweise psychische und physische
Vorerkrankungen unterreprisentiert sein, da diese wiederum als Risikofaktor mit einem
niedrigen soziodkonomischen Status assoziiert sind (Kandale & Rugenstein, 2022). Zudem
scheint dies auch bei der Stirke der Pandemieeffekte eine Rolle zu spielen (Ravens-Sieberer et

al., 2022).

82



Diskussion

4.2 Vergleich der Pri-/Post-Ergebnisse des SDQ

Die Teilnehmer wiesen auf allen Problemskalen sowie der Gesamtskala nach der COVID-19-
Infektion signifikant hohere Werte auf als vor der COVID-19-Infektion. Auf der Skala des
prosozialen Verhaltens zeigten sich nach der COVID-19-Infektion signifikant niedrigere
Werte, was daflirspricht, dass die Kinder und Jugendlichen nach der COVID-19-Infektion
weniger prosoziales Verhalten zeigten. Ahnliche Ergebnisse zeigten sich unter Verwendung
des SDQ bei Carlton-Conway et al. (2005), in Bezug auf das Kawasaki-Syndrom, welches
Ahnlichkeiten mit COVID-19 und dessen Folgeerscheinungen aufweist.

Die signifikanten Verschlechterungen der Fragebogenwerte auf allen Skalen im Vergleich
mit dem Zustand vor der COVID-19-Infektion sprechen dafiir, dass eine COVID-19-Infektion
sich auf viele psychologische Dimensionen, sowohl internal als auch external, negativ
auswirken kann, was auch in fritheren Studien beobachtet wurde (Avittan & Kustovs, 2023; Ng
et al., 2022). Jedoch ist zu beachten, dass Patienten, die eine Post-COVID-Ambulanz
aufsuchen, kognitiven Verzerrungen unterliegen, wenn diese Fragebdgen zum Pri- und Post-
COVID-Zustand ausfiillen. Diese konnten dazu neigen, Symptome im Sinne einer
selbsterfiillenden Prophezeiung der COVID-19-Infektion zuzuordnen. Es ist bereits bekannt,
dass die alleinige Uberzeugung, an COVID-19 erkrankt zu sein, zu einer Angabe von
Folgesymptomen fiihrt (Matta et al., 2022).

Dieser Argumentation entgegen stehen die zu den Ergebnissen der Analyse des SDQ
passenden Ergebnisse der sehr ausfiihrlichen und griindlichen Anamneseerhebung, die gezielt
nach Verdnderungen seit der COVID-19-Infektion fragte und ebenso weitreichende
Verschlechterungen des psychischen Zustands bei den Patienten bestdtigte, die sich in stark
ausgepriagten Funktionseinschrankungen im Alltag der Patienten widerspiegelte wie
beispielsweise schulvermeidendes Verhalten oder starke Leistungseinbuflen, welche vor der
COVID-19-Infektion noch nicht bestanden. Zudem zeigte sich auch deskriptiv eine Differenz
zwischen der Anzahl an grenzwertigen und auffilligen Ergebnissen im SDQ bei der COPSY -
Studie (Ravens-Sieberer et al., 2022) und der PoCoKiBa-Studie, auf die in einem spéteren

Abschnitt ausfiihrlicher eingegangen wird.

4.3 Risikofaktoren

Bei der Analyse der Risikofaktoren fiir die Entwicklung einer gesicherten kinder- und
jugendpsychiatrischen Post-COVID-Diagnose ergaben sich zwar erste Hinweise darauf, dass
das Alter der Patienten, eine Verdnderung der familidren Interaktion wihrend der Pandemie
sowie eine bestehende psychische und/oder physische Vorerkrankung eine Rolle spielen

konnte, jedoch wurde keiner der Pradiktoren jeweils unabhidngig von den anderen signifikant,
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sodass es sich um ein Zusammenspiel der Pridiktoren handeln konnte und die Richtung des
Einflusses vorerst nicht interpretiert werden kann. Die fehlende statistische Signifikanz konnte
an einer zu geringen Stichprobengrofe liegen, was in zukiinftigen Studien mit mehr
Teilnehmern iiberpriift werden sollte.

In Bezug auf den psychopathologischen Befund ergaben sich ein hoheres Alter sowie eine
vorliegende Vorerkrankung als signifikante Pradiktoren fiir eine hohere Anzahl an psychischen
Auffilligkeiten. Die Interpretation ist durch die fehlende Prd-Messung eingeschriankt und kann
auch die allgemeinen Risikofaktoren fiir die Entwicklung psychischer Auffilligkeiten oder
Pandemieeffekte widerspiegeln. Bei der Hinzunahme des Schweregrads der psychischen
Auffilligkeiten wurden ebenso ein hoheres Alter sowie eine Zunahme an Isolation wéihrend der
Pandemie signifikante Priadiktoren. Allgemein gilt die Pubertit als FEinstieg in das
Jugendlichenalter als Risikofaktor fiir die Entwicklung psychischer Erkrankungen, ebenso wie
Einsamkeit und bestehende Vorerkrankungen (Kandale & Rugenstein, 2022), sodass fiir eine
Differenzierung zwischen dem Einfluss der Post-COVID-Symptomatik, der allgemeinen
Risikofaktoren fiir psychische Erkrankungen und den Pandemieeffekten, bei denen ebenso ein
hoheres Alter sowie psychosoziale Probleme als Risikofaktoren fiir die Entwicklung
psychischer Auffilligkeiten genannt wurden (Barbieri et al., 2021), eine Kontrollgruppe oder
prapandemische Vergleichsdaten benétigt werden.

Eine Verschlechterung der Schlafqualitdt wihrend der Pandemie ging signifikant mit einer
groBeren Verschlechterung auf der SDQ-Skala Verhaltensprobleme mit Gleichaltrigen nach der
COVID-19-Infektion einher. Somit scheint eine geringere Schlafqualitit einen Risikofaktor fiir
im Rahmen des Post-COVID-Syndroms bestehenden Problemen in der Interaktion mit der
Peer-Group darzustellen. Dies ist insbesondere fiir die Entwicklung von therapeutischen
Behandlungsmoglichkeiten von Bedeutung, da eine Verbesserung der Schlafqualitit nach
unseren Ergebnissen zu einer Besserung bei Interaktionsproblemen mit Gleichaltrigen im
Rahmen des Post-COVID-Syndroms fithren kdnnte. Zudem konnen priventive Maflnahmen
hier ansetzen, um der Entstehung der Interaktionsprobleme bereits vorher entgegenzuwirken.

Eine Verschlechterung auf der Skala Isolation des COV-GEN stellte einen signifikanten
Priadiktor fiir den Wechsel in eine grenzwertige oder auffillige Kategorie auf der Skala
Hyperaktivitdt des SDQ nach der COVID-19-Infektion dar. Somit war die Wahrscheinlichkeit
einer Verschlechterung in diesem Bereich im Rahmen des Post-COVID-Syndroms signifikant
mit dem Ausmal an einer Zunahme der Isolation wihrend der COVID-19-Pandemie assoziiert.

Auch hier kdnnen préventive und therapeutische Behandlungsmaflnahmen ansetzen, um den
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Kindern und Jugendlichen Wege aus der Isolation bzw. einen funktionalen Umgang mit dieser
aufzuzeigen.

Es konnten keine signifikanten Pradiktoren fiir die Entwicklung kognitiver Defizite
gefunden werden. Dies konnte durch die geringe Anzahl an Patienten, die die in der Literatur
benannten Risikofaktoren aufwiesen, liegen. Es gab kaum Patienten mit Diarrhoe wéhrend der
COVID-19-Infektion und die Entziindungswerte wurden nicht bei allen Patienten erhoben. Die
Symptome wihrend der Infektion wurden nachtréglich abgefragt, sodass es durch den langen
Abstand zwischen der Infektion und der neuropsychologischen Untersuchung zu einer
Verzerrung der Symptomanzahl gekommen sein kdnnte. Insgesamt ergaben sich in der
neuropsychologischen Testbatterie bis auf den Untertest Visuelles Scanning der TAP/KiTAP
wenige Werte im auffélligen Bereich, sodass auch hier Vergleichsdaten oder eine

Kontrollgruppe herangezogen werden sollten.

4.4 Mogliche Zusammenhinge zwischen den Patientenmerkmalen und den
entstehenden Auffilligkeiten

4.4.1 Emotionale Auffilligkeiten

In einer explorativen Analyse wurden alle bisher benannten Risikofaktoren aus der Literatur
auf den Zusammenhang mit der Entwicklung einer Anpassungsstorung bei Post-COVID-
Zustand untersucht. Die Ergebnisse geben Hinweise darauf, dass Patienten mit einer Allergie
als Vorerkrankung mit einer hoheren Wahrscheinlichkeit eine Anpassungsstorung bei Post-
COVID-Zustand (F43.2G bei U09.9!) entwickeln, was sich mit den allgemeinen Risikofaktoren
des Post-COVID-Syndroms deckt (Osmanov et al., 2022; Zimmermann et al, 2022). Jedoch
wurde in der Auswertung nicht zwischen den verschiedenen Arten von Allergien unterschieden,
was in zukiinftigen Studien beriicksichtigt werden sollte. Da als Pathomechanismus eine
Verdnderung im immunologischen Profil diskutiert wird, welche auch bei Allergien eine Rolle
spielt, ist nach Osmanov et al. (2022) die erhohte Vulnerabilitit hierdurch erklarbar. Weiterhin
offen bleibt auch hier die Frage, ob die emotionalen Einschrinkungen primére oder sekundére

Effekte der COVID-19-Infektion darstellen.

4.4.2 Neurokognitive Auffilligkeiten

Bei der Storung der Aufmerksamkeit ohne Hyperaktivitét bei Post-COVID-Zustand (F98.80G
bei U09.9!) war eine komplexere Interaktion der Risikofaktoren festzustellen. Keiner der
Priadiktoren Alter, Geschlecht, Adipositas, psychische Vorerkrankung und Virusvariante waren
unabhingig voneinander statistisch signifikant, weshalb eine Richtung des Zusammenhangs

nicht interpretiert werden kann und die Ergebnisse darauf hinweisen, dass eine Kombination
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der Merkmale die Entstehung der Stérung ohne Hyperaktivitit bei Post-COVID-Zustand
begiinstigt.

Es konnte kein signifikanter Zusammenhang zwischen dem weiblichen Geschlecht (Roge at
al., 2021) oder Kopfschmerzen wihrend der COVID-19-Infektion (Almeria et al., 2020) gezeigt
werden, wie es bisher in Studien berichtet wurde. Jedoch gilt auch hier, dass die
Symptomcheckliste zur Symptomatik wéhrend der COVID-19-Infektion deutlich spiter
abgefragt wurde und die Symptome aufgrund der langen Zeitspanne moglicherweise nicht
vollstdndig erinnert werden konnten. Zudem kann die fehlende Signifikanz auf eine nicht
ausreichende Stichprobengréfe zuriickgefiihrt werden.

Generell ergibt sich bei der Analyse der Risikofaktoren die Limitation, dass es sich bei der
Stichprobe bereits gezielt um Kinder und Jugendliche mit vorliegenden Beeintrachtigungen seit
der COVID-19-Infektion handelte, was dazu fiihrt, dass die Risikofaktoren nur in Bezug auf
diese Gruppe untersucht wurden und nicht auf die Gesamtbevolkerung iibertragen werden

konnen. Hierfiir werden weitere Studien benotigt.

4.5 Zusammenhiinge zwischen somatischen und psychiatrischen Diagnosen

Es gab einen statistisch signifikanten Zusammenhang zwischen den somatischen und kinder-
und jugendpsychiatrischen Post-COVID-Diagnosen, was daflirspricht, dass beide
Symptomgruppen miteinander verkniipft sind. FEine somatische, im Speziellen
neuropédiatrische Post-COVID-Diagnose geht somit mit einer hohen Wahrscheinlichkeit auch
mit einer Post-COVID-Diagnose aus dem KJPP-Bereich einher.

Dies betont erneut, dass sowohl bei der Diagnostik als auch bei der therapeutischen
Begleitung muliprofessionelle pédiatrische Teams notwendig sind. Dies legen auch die
diskutierten Pathomechanismen nahe, die eine Beteiligung mehrerer Organsysteme inklusive
des Gehirns durch Entziindungsherde, Mikrozirkulationsstorungen oder direkte

Gewebeschadigungen vermuten (Koczulla et al., 2023; Vilser, 2022).

4.6 Allgemeine Pandemiebelastung oder Post-COVID-Syndrom?

Aus einzelnen Studien gehen Hinweise hervor, dass das Post-COVID-Syndrom lediglich ein
Long-Lockdown-Syndrom sein konnte, da keine Unterschiede in der Symptomausprigung bei
Kindern und Jugendlichen mit und ohne COVID-19-Infektion gefunden werden konnten (vgl.
Blankenburg et al., 2021; Zimmermann et al., 2021; Zimmermann et al., 2022b). Zudem liegen
mehrere einheitliche Studienergebnisse vor, die eine negative Auswirkung der Pandemie auf
den psychischen Zustand der Kinder und Jugendlichen und somit bestehende Pandemieeffekte

zeigen konnten (Barbieri et al., 2021; Ravens-Sieberer et al., 2022). Inzwischen liegen jedoch
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auch zahlreiche Studien mit Kontrollgruppen vor, die einen signifikanten Unterschied in der
Symptomauspragung bei Kindern und Jugendlichen mit und ohne COVID-19-Infektion finden
konnten (Borch et al., 2022; Stephenson et al., 2022) und fiir die Existenz des Post-COVID-
Syndroms sprechen, was sich mit den Ergebnissen der PoCoKiBa-Studie und den klinischen
Beobachtungen deckt.

Aus den Ergebnissen der Analyse der Risikofaktoren ergeben sich Hinweise darauf, dass
Pandemieeffekte zwar eine Rolle in der Entwicklung neuropsychiatrischer Symptome im
Rahmen des Post-COVID-Syndroms spielen, jedoch nur in sehr spezifischen Bereichen und
begrenzt auf einzelne spezifische Outcome-Variablen. Im Speziellen zeigt sich, dass
Verdnderungen im Familiensystem wie mehr/weniger Konflikte oder mehr/weniger zusammen
verbrachte Zeit gemeinsam mit den Faktoren Alter, Geschlecht und eine bestehende
Vorerkrankung zu einem hdheren Risiko der Entwicklung einer kinder- und
jugendpsychiatrischen Post-COVID-Diagnose beitragen konnten. Zudem war eine stirker
gewordene empfundene Isolation wihrend der Pandemie ein signifikanter Pradiktor fiir mehr
und/oder stirker ausgeprigte Auffilligkeiten im psychopathologischen Befund und fiir einen
Wechsel nach der COVID-19-Infektion von einer niedrigeren in eine hohere und somit
auffilligere Kategorie des SDQ auf der Skala Hyperaktivitit. Eine Verschlechterung der
Schlafqualitit war signifikant assoziiert mit einer groBeren Pra-/Post-Differenz auf der SDQ
Skala Verhaltensprobleme mit Gleichaltrigen. Wichtig hierbei ist zu beachten, dass die
Einschrinkungen wéhrend der COVID-19-Pandemie zwar wihrend der Datenerhebung der
Studie beendet wurden, die Effekte jedoch weiterhin anhalten konnten (Ravens-Sieberer et al.,
2022).

In der COPSY-Studie zeigte sich ein Anstieg der Anteil der Kinder und Jugendlichen mit
psychischen Auffalligkeiten von 21,9% auf ca. 30% wihrend der COVID-19-Pandemie
(Ravens-Sieberer et al., 2022). Diese Prozentzahl wird sowohl in den Fragebogenverfahren als
auch im psychopathologischen Befund und der Diagnosevergabe deutlich iiberschritten, was
dagegen spricht, dass das Post-COVID-Syndrom lediglich auf die allgemeinen
Pandemieeffekte zuriickzufiihren ist. Nach dem SDQ-Elternurteil in der prdpandemischen
BELLA-Studie wurden 18% der Kinder und Jugendlichen aufgrund des berechneten
Gesamtproblemwerts als psychisch auffillig oder grenzwertig eingestuft, im Selbsturteil der
Jugendlichen dagegen 15% (Ravens-Sieberer et al., 2006). Im Rahmen der COPSY-Studie lag
der Anteil je nach Messzeitpunkt zwischen 28,8 bis 30,6%. In unserer Befragung wurden bei
der Elternbeurteilung insgesamt 32% als grenzwertig oder auffillig eingeschitzt. Besonders

deutlich ist die Abweichung auf der Skala Emotionale Probleme, die in der COPSY-Studie
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zwischen 20 und 25% grenzwertiger und auffilliger Ergebnisse lag, wiahrend der Anteil der
grenzwertigen und auffilligen Ergebnisse bei der PoCoKiBa-Studie 56,3 % betrug. Insgesamt
ergeben sich iiber alle Skalen hinweg bei der Post-COVID-Ergebnissen des SDQ ein hoherer
Anteil an grenzwertigen und auffalligen Werten als in der COPSY-Studie (Ravens-Sieberer et
al., 2022), sodass die psychischen Auffilligkeiten im Rahmen des Post-COVID-Syndroms iiber
die allgemeinen Pandemieeffekte hinauszugehen scheinen.

Fiir die Zuriickfiithrung der gezeigten Symptome auf die COVID-19-Infektion sprechen
zudem die signifikanten Pri-/Post-Differenzen im Fragebogen SDQ, die nach der COVID-19-
Infektion signifikante Verschlechterungen auf allen Skalen zeigten und somit, abgesehen von
einer moglichen selbsterfiillenden Prophezeiung (vgl. Matta et al., 2021), fiir einen spezifischen
Zusammenhang mit der COVID-19-Infektion und nicht nur mit den allgemeinen Auswirkungen
der Pandemie sprechen. Die bestitigt sich auch in der infektionsspezifischen
Anamneseerhebung. In der klinischen Beobachtung zeigten sich in einem klaren zeitlichen
Zusammenhang mit der COVID-19-Infektion sehr deutliche Einschrinkungen der
Alltagsfunktion, die auch im weiteren Behandlungsverlauf andauerten und nicht durch den
allgemeinen Pandemieeffekt zu erkldren sind.

Zusammenfassend stehen die Ergebnisse entgegen der Hypothese, dass das Post-COVID-
Syndrom lediglich auf die allgemeine Pandemiebelastung zuriickzufiihren sein konnte (vgl.
Blankenburg et al., 2021), bestétigen jedoch, dass die Pandemieeffekte in einzelnen Bereichen
einen Einfluss auf die Entwicklung kognitiver und emotionaler Symptome im Rahmen des

Post-COVID-Syndroms haben kdnnten, was sich auch bei Wang et al. (2022) zeigte.

4.7 Bericht aus dem Kklinischen Eindruck - Verlauf, Behandlung und Ver-
sorgungsstrukturen
Aus der kinder- und jugendpsychiatrischen Untersuchung gingen zwei hdufig auftretende
Symptomgruppen hervor. Besonders hiufig wurde von emotionalen Problemen seit der
COVID-19-Infektion berichtet, die einer depressiven Symptomatik dhnlich sind, jedoch milder
ausgeprigt scheinen. Dies wurde als Anpassungsstorung mit dem Zusatz ,,bei Post-COVID-
Zustand“ verschliisselt. Eine weitere hohe Anzahl an Patienten klagte iiber anhaltende
Geddchtnis- und Konzentrationsschwierigkeiten, die in einem schulischen oder
ausbildungsbezogenem Leistungsabfall resultierten und den Alltag der Kinder und
Jugendlichen beeintrachtigten. Inhalte konnten oft nur {iber eine kurze Zeitspanne erinnert
werden oder es wurde vom eingangs eingefiihrten Brainfog berichtet. Bei einem Grundschiiler
ging diese Beeintrichtigung so weit, dass dieser sich nicht mehr erinnern konnte, in die

Mittagsbetreuung zu gehen und frithzeitig nach Hause zuriickkehrte oder morgens ohne
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Schultasche das Haus verlieB. Hier weicht der klinische Eindruck von den Ergebnissen der
neuropsychologischen Untersuchung ab, in der sich vor allem defizitire Leistungen in der
Daueraufmerksamkeit und nur in seltenen Fillen auch im Bereich des Arbeitsgedidchtnisses
zeigen. Jedoch kann hier argumentiert werden, dass die Fahigkeiten fiir einen kurzen Zeitraum
und unter kontrollierten Bedingungen der Untersuchung aufrechterhalten werden konnen, was
im Alltag nicht der Fall ist und aufgrund der fehlenden Vergleichsdaten auch Ergebnisse im
Durchschnittsbereich eine Verschlechterung der Leistung darstellen konnten. Bei einer
Uberschneidung des klinischen Eindrucks mit den objektiven Ergebnissen der
neuropsychologischen Untersuchung wurde die Diagnose einer Storung der Aufmerksamkeit
ohne Hyperaktivitit bei Post-COVID-Syndrom (F98.80G bei U09.9!) vergeben.

In einzelnen Féllen entwickelten sich depressive Episoden oder phobische Stérung im
Anschluss an die COVID-19-Infektion. Hierbei waren im Unterschied zur Anpassungsstérung
bei Post-COVID-Zustand die spezifischen Kriterien der jeweiligen Storungsbilder erfiillt und
die emotionale Symptomatik war insbesondere bei den depressiven Stérungen stéirker
ausgeprigt. Teilweise konnten die geschilderten Auffilligkeiten einer anderen Ursache als der
COVID-19-Infektion zugeordnet werden, wie bspw. einer Medienabhingigkeit, die bereits vor
der Infektion schleichend begonnen hatte. Diese Differenzierung stellt eine besondere
Schwierigkeit der Diagnostik dar, die eine sehr ausfiihrliche und genaue Anamneseerhebung,
ggf. unter dem Einschluss einer Zeugnissichtung sowie fremdanamnestischen Datenerhebung
notwendig macht.

Als Folge der geschilderten Beeintrachtigungen stellten sich deutliche Leistungseinbuf3en in
Schule und Ausbildung sowie eine hohe Einschrinkung der allgemeinen Funktionsfahigkeit im
Alltag ein. Bei einzelnen Patienten wurde ein Rollstuhl zur Fortbewegung notwendig und/oder
der Schul-/Berufsalltag konnte iiber Wochen und Monate hinweg nicht mehr erfolgen.
Zusitzlich fiel eine erhohte Reizsensibilitdt auf, die dazu fiihrte, dass die Patienten sich
vermehrt in abgedunkelten Rdumen authielten und nur fiir kurze Zeit an Pliatzen mit einer hohen
Gerduschkulisse bleiben konnten. Patienten mit dem Verdacht auf das Vorliegen eines
chronischen Erschopfungssyndroms wurden in Kooperation mit Prof. Dr. Behrends von der
Technischen Universitit Miinchen in Videokonferenzen besprochen und nach erfolgter
Indikationsstellung in geeignete Rehamafinahmen weitergeleitet. Bei milderen Auspragungen
oder lingeren Wartezeiten wurde von Seiten der Kollegen der Kinderklinik St. Hedwig eine
ambulante Rehamafinahme organisiert.

Patienten mit ausgeprégten kinder- und jugendpsychiatrischen Auffélligkeiten wurde eine

weiterfiihrende kinder- und jugendpsychiatrische Diagnostik empfohlen, um den Hilfebedarf
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genauer einschétzen und die Einleitung der Hilfen begleiten zu kdnnen. Besonders bei den
Patienten mit einer hohen Einschréinkung der Funktionsfahigkeit, aber auch bereits bei milderen
Symptomen wurde ein hoher Leidensdruck sowie Hilflosigkeitsempfinden deutlich, da
etablierte Hilfesysteme und Behandlungskonzepte fiir Post-COVID-Betroffene, vor allem fiir
Kinder und Jugendliche, zum Zeitpunkt der Datenerhebung nur vereinzelt vorhanden waren
oder ginzlich fehlten. Hieraus resultierte eine starke Vernetzung der Eltern und
Sorgeberechtigten der Patienten, die sich deutschlandweit auf verschiedenen
Kommunikationsplattformen vereinten und sich fiir die Versorgung der von Post-COVID
betroffenen Kindern und Jugendlichen -einsetzten wie beispielsweise das Netzwerk
NichtGenesenKids.

Neue Behandlungsmoglichkeiten im Bereich der Rehabilitation fanden sich in den
Fachkliniken in Kreischa sowie in Wangen. Beide Kliniken weisen ein auf die Post-COVID-
Symptomatik zugeschnittenes Behandlungskonzept auf, jedoch bestehen derzeit noch keine
Erfahrungsberichte von eigens betreuten Patienten. Eine Versorgungsliicke besteht weiterhin
bei  ambulanten  speziell ~auf das = Post-COVID-Syndrom  zugeschnittenen
Behandlungsmdglichkeiten, v.a. im Bereich der neuropsychologischen Defizite (vgl. Koczulla
et al., 2022).

Aus der psychotherapeutischen Betreuung einzelner Patienten wurde ein hoher
Leidensdruck in Bezug auf die erhohte Erschopfbarkeit und die Konzentrationsschwierigkeiten
deutlich, die in schweren Féllen auch iiber einen ldngeren Zeitraum hinweg andauerten,
wodurch die Patienten auf eine strukturierte Priorisierung ihrer Alltagsaufgaben und ein
gezieltes Energiemanagement, sogenanntes Pacing, angewiesen waren, um ihren
Anforderungen des Alltags nachzukommen. Die Methode des Pacings zielt darauf ab, alle
Aktivititen so anzupassen, dass sich eine Uberlastung und hierdurch verursachte verlingerte
Erholungsphasen vermeiden lassen (Topfner et al., 2022). Zudem stellte sich eine Einfiihrung
von funktionalen Emotionsregulationsstrategien und Bewdéltigungsmechanismen bei
Frustrationserleben als hilfreich heraus. Héufig begleiteten die Betroffenen im Alltag
Emotionen wie Wut, Trauer, Angst, Hilflosigkeit, Verzweiflung und das Gefiihl des
Ausgeliefert seins, die mit Entspannungstechniken, kognitiver Umstrukturierung und positiven
Aktivitdten besser bewerkstelligt werden konnten. Bei einigen wenigen Patienten mit sehr
starken Einschrinkungen des Alltagslebens wurde eine vollstationdre kinder- und
jugendpsychiatrische Behandlung empfohlen.

Bei zwei der Patienten war ein Schulbesuch nur noch iiber einen Avatar oder eine

Beschulung im sonderpddagogischen Bereich moglich. Eine Patientin besuchte die
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RehamaBnahme in Garmisch-Patenkirchen und konnte in diesem Rahmen die Methode des
Pacings vertiefen und neue Aktivititen ausprobieren, die dem mdglichen Aktivitidtsniveau
angepasst waren. Als sehr hilfreich wurde im Allgemeinen der Austausch mit weiteren vom
Post-COVID-Syndrom betroffenen Kindern und Jugendlichen beschrieben, iiber Online-
Plattformen oder auch in den verschiedenen Behandlungssettings, wodurch neue unterstiitzende
Freundschaften entstanden und gegenseitiges Verstindnis erzeugt werden konnte.

In der Elternarbeit stellte sich vor allem die Aufkldrung iiber einen moglichen sekundéren
Krankheitsgewinn als herausfordernd heraus, da sich die Eltern im Spannungsfeld zwischen
der Sorge einer mdglichen Uberforderung und Uberlastung der Kinder und Jugendlichen und
einer moglicherweise fehlenden Grenzsetzung und Aktivierung befanden. Auch hier wurde im
Sinne des Energiemanagements daran gearbeitet, friilhe Anzeichen von Uberforderung
gemeinsam mit den Kindern und Jugendlichen zu erkennen und geeignete erlernte Mafinahmen
zu ergreifen statt sich aus allen Aktivititen herauszunehmen und zu resignieren. Mit
zunehmendem Bekanntheitsgrad des Post-COVID-Syndroms wurden wie zuvor erwéhnt
Moglichkeiten der Aufrechterhaltung der Beschulung geschaffen, was als sehr positiv erlebt

wurde.

4.8 Stirken und Limitationen der Studie
Sowohl die Studie PoCoKiBa als auch die Studie FollowCoKiBa weisen die Schwiche auf,
dass eine Kontrollgruppe sowie Vergleichsdaten von der Zeit vor der COVID-19-Infektion bei
den Gedichtnis- und Konzentrationstests sowie dem psychopathologischen Befund und den
WHO-5 Fragen zum allgemeinen Wohlbefinden fehlen. Um dieser Limitation
entgegenzuwirken, fithrten wir im Rahmen der Studie PoCoKiBa eine Differenzierung
zwischen Pra- und Post-COVID-Werten im Fragebogen SDQ ein, um die Symptomauspriagung
vor und nach der COVID-19-Infektion nachtriglich abzufragen. Jedoch konnen
Antworttendenzen wie die zuvor genannte selbsterfiillende Prophezeiung die Ergebnisse
dennoch beeinflussen. Zur Einddmmung dieses Effektes wurde eine infektionsspezifische
Anamnese mit dem Fokus auf Verdnderungen seit der COVID-19-Infektion entwickelt, in der
sehr ausfiihrlich nach bereits zuvor bestehenden Einschrdnkungen gefragt und differenziert
wurde. Im Allgemeinen liegen die Limitationen einer retrospektiven Erhebung vor, sodass die
Informationen zur Symptomatik wihrend und im Anschluss an die COVID-19-Infektion durch
die vergangene Zeit, die im Durchschnitt bei {iber 5 Monaten lag, iiber- oder unterschitzt
werden bzw. insgesamt verzerrt sein konnten.

Als weitere Limitation besteht moglicherweise ein Zuweisungsbias, da in der Post-COVID-

Sprechstunde gezielt Patienten mit bestehenden Folgeerscheinungen der COVID-19-Infektion
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untersucht wurden, die von Péadiatern und Hausérzten ausgewdhlt und an die das
Studienzentrum weitergeleitet wurden. Dies gilt wie bereits beschrieben auch fiir eine
Verzerrung durch eine Haufung an Patienten aus den oberen Bildungsbereichen, die auch eher
arztliche Hilfen in Anspruch nehmen.

Trotz der bestehenden Limitationen fiillt die Studie Post COVID Kids Bavaria eine
existierende Forschungsliicke von fehlenden Daten aus systematischen Beobachtungsstudien
mit einer grofen Bandbreite an interdisziplindrer Diagnostik und weiterfithrenden
Behandlungsmoglichkeiten. Die Studie stellt nicht nur Daten aus Fragebogenerhebungen,
sondern auch aus einer ausfiihrlichen und von professionell geschultem Personal
durchgefiihrten psychopathologischen und neuropsychologischen Untersuchung, die mit
somatischen Untersuchungen aus den Bereichen Kinderkardiologie, Kinderpneumologie,
Neuropédiatrie und Kindergastroenterologie kombiniert wurde.

Zusammenfassend zeigt unsere Studie, dass einige Kinder und Jugendliche von mit einer
Altersspanne vom Kindergartenalter zum jungen Erwachsenenalter schwerwiegende
emotionale und neurokognitive Symptome des Post-COVID-Syndroms aufweisen, die sie
massiv in ihrem tdglichen Leben beeinflussen. Dies betont, wie wichtig es fiir einen Grofteil
der pédiatrischen Post-COVID-Patienten ist, einen schnellen Zugang zu einer kinder- und
jugendpsychiatrischen Diagnostik und Behandlung zu erhalten. Die Ergebnisse bestdrken die
Hypothese, dass das Post-COVID-Syndrom nicht nur eine Auspridgung des allgemeinen
Pandemieeffektes darstellt, sondern als ernst zu nehmendes Krankheitsbild mit weitreichenden
Auswirkungen in vielen Lebensbereichen der Kinder und Jugendlichen einzuordnen ist und
spezifischen Behandlungsbedarf aufweist.

Die aus der PoCoKiBa-Studie hinaus benannten Risikofaktoren fiir die Entwicklung von
psychischen Beeintrichtigungen nach einer COVID-19-Infektion wie Schlafqualitét,
Verdnderungen im Familiensystem in Bezug auf Konflikte und gemeinsam verbrachte Zeit und
Isolation, zeigen, dass pridventive MaBnahmen, die {liber diese Einfliisse aufkliren und
Bewiltigungsmoglichkeiten bieten, dabei helfen konnten, emotionale und kognitive
Langzeitfolgen des Post-COVID-Syndroms zu reduzieren. Aus unserer Studie wird aufgrund
der interdisziplindren Herangehensweise zudem deutlich, dass es notwendig ist, das Post-
COVID-Syndrom nicht als rein somatisches Konstrukt einzuordnen und zu behandeln, sondern
auch die psychologischen Dimensionen einzubeziehen, um ein eine holistische Behandlung fiir
padiatrische Post-COVID-Patienten anzubieten, die diagnostische Instrumente und
Unterstiitzung fiir die Bewdltigung emotionaler und kognitiver Folgeerscheinungen der

COVID-19-Infektion beinhaltet. Somit bieten die Studienergebnisse eine wichtige Grundlage
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fir die Entwicklung passender und effektiver BehandlungsmaBBnahmen, die sowohl

psychologische als auch somatische Aspekte beinhalten.

4.9 Zukiinftiger Forschungsbedarf

Seit dem Beginn des Erhebungszeitraums im Dezember 2020 liegen deutlich mehr Studien zum
Post-COVID-Syndrom bei Kindern und Jugendlichen vor, die sich vor allem auf die
Auspriagung der Symptomatik fokussieren (vgl. Borch et al., 2022; Stephenson et al., 2022;
Zimmermann et al., 2021; Zimmermann et al., 2022b). Zudem liegen inzwischen Meta-
Analysen vor, die die Ergebnisse mehrerer Studien biindeln und iiber die hdufigsten Symptome
aufkldren (z.B. Lopez-Leon et al., 2022).

Weiterhin liegen wenige Ergebnisse zu den mdglichen Risikofaktoren bei Kindern und
Jugendlichen vor. Hier besteht Forschungsbedarf, der auch durch die im Rahmen der
Promotionsarbeit vorgestellten Studien nur in eingeschriankter Form gedeckt werden konnte. In
weiterfiihrenden Studien sollte die Uberpriifung einer mdglichen Ubertragung der in dieser
Studie benannten Risikofaktoren fiir (neuro-) psychiatrische Symptome des Post-COVID-
Syndroms auf die Gesamtbevolkerung stattfinden, da unsere Stichprobe sich auf Patienten, die
bereits Folgeerscheinungen der COVID-19-Inektion zeigten, konzentrierte und keine
allgemeine Aussage fiir Kinder und Jugendliche getroffen werden kann. Zudem wurden
Allergien als Risikofaktor sehr allgemein gefasst und sollten in kiinftigen Studien weiter
differenziert werden. Bei den Risikofaktoren fiir die allgemeine Entwicklung einer kinder- und
jugendpsychiatrischen Post-COVID-Diagnose sowie einer Anpassungsstorung bei Post-
COVID-Zustand konnte eine Kombination an Risikofaktoren benannt werden, die jedoch
aufgrund der fehlenden Signifikanz der Priddiktoren im Einzelnen keine direktionale
Interpretation der Zusammenhinge zulief3. Hier kdnnten Studien mit groBeren Stichproben eine
Differenzierung ermoglichen.

Weiterer Forschungsbedarf besteht bei den zugrundeliegenden Pathomechanismen der
neuropsychiatrischen Symptome des Post-COVID-Syndroms bei Kindern und Jugendlichen.
Wihrend bereits Theorien zu diesen Mechanismen bei Erwachsenen vorliegen (z.B. Alnefeesi
et al., 2021; Efstathiou et al., 2022; Penninx, 2020), fehlen Studien im pédiatrischen Bereich,
die immunologische Parameter und Daten aus MRT-Untersuchungen einschlieBen, um
beteiligte Gehirnareale und Schédigungen ndher eingrenzen zu kdnnen und anschlieBend
gezielte Interventionen entwickeln zu konnen. Auch die in der vorliegenden Studie gezeigten
signifikanten Zusammenhénge zwischen somatischen und kinder- und jugendpsychiatrischen
Post-COVID-Diagnosen sind in Bezug auf die sich mdglicherweise iiberschneidenden oder sich

gegenseitig begiinstigenden Pathomechanismen bisher nur unzureichend erforscht. Es bleibt
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zudem weiterhin unklar, ob die (neuro-) psychiatrischen Symptome aus der durch die
somatischen Einschridnkungen heraus entstehenden psychischen Belastung resultieren oder aus
einer direkten Einwirkung des Virus auf beteiligte organische Strukturen.

Hieran anschlieend fehlt es derzeit an Studien zu mdglichen Behandlungswegen bei
Kindern und Jugendlichen, v.a. im neuropsychologischen Bereich. Wéhrend es erste Hinweise
gibt, dass die kognitive Verhaltenstherapie und ein  neuropsychologisches
Behandlungsprogramm bei Erwachsenen positive Effekte zeigt (Hasting et al., 2023; Huth et
al., 2023), liegen bisher nach dem aktuellen Kenntnisstand keine Studien zu diesen
Interventionen bei Kindern und Jugendlichen vor. Da eine Studie von Luedke et al. (2023)
zeigen konnte, dass Angstsymptome im Rahmen des Post-COVID-Syndroms bei Kindern und
Jugendlichen einen Prédiktor fiir eine erhdhte Funktionseinschrankung im Alltag darstellt,
konnten Interventionen zur Angstbewéltigung diese Einschrdnkungen mildern und vorbeugen,
was in kontrollierten Interventionsstudien liberpriift werden sollte.

Zusammenfassend hat sich die Anzahl an Studien zum Post-COVID-Syndrom bei Kindern
und Jugendlichen zwar inzwischen deutlich erhoht, jedoch liegt weiterhin der Fokus bei den
Erwachsenen und auf den somatischen Folgen der COVID-19-Infektion. Die hohe Beteiligung
an emotionalen und neuropsychologischen Symptomen beim pédiatrischen Post-COVID-
Syndrom wurde in verschiedenen Studien bestitigt, sodass ein dringender und umfassender
weiterer Forschungsbedarf in Bezug auf mogliche Risikofaktoren, zugrundeliegende

Pathomechanismen und Behandlungsmdoglichkeiten im Kinder- und Jugendbereich besteht.
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5. Zusammenfassung

Wihrend sich bei Kindern und Jugendlichen hdufig milde Verldufe im akuten Stadium der
COVID-19-Infektion zeigen, gab es ab Mitte des Jahres 2020 Berichte von langanhaltenden,
teils stark ausgepriagten Folgesymptomen wie Kopf- wund Bauchschmerzen,
Konzentrationsdefiziten oder einer deutlich erhohten Erschopfbarkeit im Anschluss an die
COVID-19-Infektion. Bei einer Dauer von mehr als 4 Wochen wird dies als Long COVID,
nach mehr als 12 Wochen als Post- COVID-Syndrom benannt. Das Post-COVID-Syndrom und
insbesondere die hiermit verbundenen emotionalen und kognitiven Folgeerscheinungen waren
bisher im pédiatrischen Bereich noch wenig erforscht, weshalb die im Rahmen der
Promotionsarbeit vorgestellte Studie ,,Post COVID Kids Bavaria®, die auf die Fritherkennung
moglicher Folgeschidden der COVID-19-Infektion abzielte und eine ausfiihrliche somatische
sowie kinder- und jugendpsychiatrische Diagnostik umfasste, initiiert wurde.

Das hier vorgestellte Promotionsprojekt fokussierte sich auf die kinder- und
jugendpsychiatrische Diagnostik mit dem Ziel, die kinder- und
jugendpsychiatrische/psychologische Komponente des Post-COVID-Syndroms sowie
zugehorige Risikofaktoren auf emotionaler und kognitiver Ebene néher zu definieren. Hierzu
wurde eine ausflihrliche Erhebung der infektionsspezifischen Anamnese sowie des
psychopathologischen Befunds und eine ausfiihrliche Testbatterie, bestehend aus einer teils
computerisierten Aufmerksamkeitspriifung sowie mehreren Selbst- und
Fremdbeurteilungsverfahren, verwendet. Bisher bekannte Risikofaktoren fiir die Entwicklung
des Post-COVID-Syndroms wie das weibliche Geschlecht und bestehende Vorerkrankungen
sollten in Bezug auf die emotionalen und kognitiven Folgen tibertragen und statistisch iiberpriift
werden.

Die Ergebnisse zeigen, dass es eine grofle Bandbreite an emotionalen und kognitiven
Folgeerscheinungen der COVID-19-Infektion im Kinder- und Jugendbereich gibt wie
Antriebslosigkeit, gedriickte =~ Stimmung, Schlafstorungen oder Gedéchtnis- und
Konzentrationsstorungen, die die Notwendigkeit einer multidisziplindren Diagnostik und
Behandlung inklusive des Fachbereichs Kinder- und Jugendpsychiatrie betonen. Die hdufigsten
vergebenen Diagnosen stellten die Anpassungsstorung bei Post-COVID-Zustand (F43.2G bei
U09.9!) sowie die Storung der Aufmerksamkeit ohne Hyperaktivitdt bei Post-COVID-Zustand
(F98.80G bei U09.9!) dar. Die kognitiven Defizite wurden vor allem im Bereich der
Daueraufmerksamkeit sichtbar. Die berichteten kognitiven und emotionalen Auffilligkeiten
waren in ihrer Haufigkeit und Intensitét so stark ausgeprégt, dass sie liber einen allgemeinen

Pandemieeffekt hinauszugehen scheinen.
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Es wurde gezeigt, dass Verdnderungen der familidren Interaktionsmuster, Isolation sowie
die Schlafqualitit einen Einfluss auf die Auswirkungen der COVID-19-Infektion haben
konnen, sodass therapeutische Konzepte und PriaventionsmaBBnahmen, die hier ansetzen, die
Symptomatik verhindern oder abmildern konnten. Allergien als Vorerkrankung scheinen eine
Rolle bei der Entwicklung der Anpassungsstorung bei Post-COVID-Zustand zu spielen sowie
die Kombination der Faktoren Alter, Geschlecht, Virusvariante, Vorerkrankungen und
Adipositas bei der Entwicklung der Stérung der Aufmerksamkeit ohne Hyperaktivitit bei Post-
COVID-Zustand. Es ergab sich ein signifikanter statistischer Zusammenhang zwischen den
somatischen und kinder- und jugendpsychiatrischen Post-COVID-Diagnosen, was auf eine
bestehende Interkonnektivitit der beiden Bereiche, insbesondere mit dem Bereich der
Neuropédiatrie, hinweist. Der Erkenntnisgewinn aus diesen Ergebnissen dient zur Entwicklung
multiprofessioneller und ganzheitlicher Diagnostik- und Behandlungsansitze, die die
psychologischen Auswirkungen des pidiatrischen Post-COVID-Syndroms einschliefen und
die betroffenen Kinder und Jugendlichen gezielt und friihzeitig auf emotionaler und kognitiver

Ebene unterstiitzten konnen.
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Anhang

Anhang

Anamnesebogen und Dokumentation des psychopathologischen Befunds der Studie PoCoKiBa

Wann war die COVID-19-Infektion?

Welche Symptome? Wie lange?

Welche Beeintrichtigungen liegen seitdem vor?

Miidigkeit/Antriebslosigkeit?

O unverandert [ verbessert O verschlechtert
Schlafqualitét

O unverandert [ verbessert O verschlechtert
Erschoptbarkeit

O unverandert [ verbessert O verschlechtert
Appetit

L] unveréndert L] gesteigert [ vermindert
Essverhalten

L] unveréndert L] gesteigert L] vermindert
Stimmung

O unverandert [ verbessert O verschlechtert
Angste

O unverandert [ verbessert O verschlechtert
Irritabilitit

O unverandert [ verbessert O verschlechtert

Konzentrationsfahigkeit
O unverandert [ verbessert O verschlechtert

Denkstérungen
O unverandert [ verbessert O verschlechtert
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Anhang

Wurde bereits eine kinder- und jugendpsychiatrische Diagnostik durchgefiihrt? Wenn
ja, wann?

Psychische Vorerkrankungen
[1ja, Diagnose:
L] nein

Nimmt der Patient Medikamente ein? Seit wann?

Sind bisher Behandlungen/Therapien erfolgt? Wann?

Zur Fiillung der weiteren Achsen:

Sind Entwicklungsstdrungen bekannt?

Welche Schule wird besucht? Gibt es dort Probleme mit Lehrern oder Mitschiilern?

Gibt es korperliche Erkrankungen?

Gibt es psychische Erkrankungen in der Kernfamilie?

Wie ist die Elternsituation (zusammen, getrennt lebend)?

Gab es einschneidende Ereignisse in den letzten 6 Monaten?

117



Anhang

Tabelle fiir psychopathologischen Befund

Nein Leicht
Bewusstseinsstorungen
Orientierungsstorungen
Aufmerksamkeits- und Gedichtnisstorungen
Formale Denkstorungen
Befiirchtungen und Zwiinge
Wahn
Sinnestiuschungen
Ich-Storungen
Storungen der Affektivitit
Storungen des Antriebs und der
Psychomotorik

Zirkadiane Storungen

Suizidalitiit / Selbstverletzung

Notizen:
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