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Long COVID - eine Herausforderung fur Public Health

und Gesundheitsforschung

Im Zusammenhang mit einer vorangegangenen
Infektion mit dem Severe Acute Respiratory Syn-
drome Coronavirus Type 2 (SARS-CoV-2) sind zahl-
reiche gesundheitliche Langzeitfolgen beobachtet
worden, welche auch als ,Long COVID* bezeichnet
werden. Der Begriff wurde 2020 in Selbsthilfenetz-
werken geprigt, die iiber die sozialen Medien rasch
entstanden, nachdem eine zunehmende Anzahl von
Personen nach einer durchgemachten SARS-CoV-2-
Infektion tiber anhaltende, stark beeintrichtigende
und medizinisch nicht erklirbare Symptome klagte.

Nach aktuellen Leitlinienempfehlungen umfasst
der Begrift ,Long COVID* alle gesundheitlichen
Beschwerden, welche direkt im Anschluss an eine
akute Coronavirus Disease 2019-(COVID-19-)
Erkrankung (mindestens vier Wochen nach Symp-
tombeginn) noch vorliegen.’-? Sollten die Be-
schwerden mit lingerem Abstand (in der Regel drei
Monate) im Anschluss an eine durchgemachte
SARS-CoV-2-Infektion iiber lingere Zeit bestehen
oder neu auftreten und anderweitig nicht erklidrbar
sein, wird dies gemif einer vorldufigen Falldefini-
tion der Weltgesundheitsorganisation (WHO)?
auch als ,Post-COVID-19-Syndrom“ bezeichnet.
Die Falldefinition der WHO stellt eine Arbeits-
definition dar, die den aktuellen Stand der wissen-
schaftlichen Erkenntnisse reflektiert und zukiinftig
entsprechend an neu verfiigbare Evidenz angepasst
wird. Sie bezieht sich zudem auf Erwachsene, da
die Datenlage zu Long COVID bei Kindern und
Jugendlichen noch sehr eingeschrinkt ist.

Krankheitsbild und mégliche Ursachen
von Long COVID

Nach bisherigen Erkenntnissen aus klinischen und
epidemiologischen Studien umfasst Long COVID
eine Vielzahl an koérperlichen, kognitiven und psy-
chischen Symptomen, welche mit Einschrinkun-
gen der Funktions- und Leistungsfihigkeit im All-
tag sowie der Lebensqualitit der Betroffenen einher-
gehen.*-® Die Symptome konnen allein oder in

Kombination auftreten, unterschiedlich lang anhal-
ten und unterschiedlich stark ausgeprigt sein. Bis-
lang lasst sich daher kein einheitliches Krankheits-
bild abgrenzen.

Die am hiufigsten berichteten gesundheitlichen Be-

schwerden lassen sich in epidemiologischen Analy-

sen den folgenden Symptomkomplexen zuordnen:

a) Erschopfung und eingeschrinkte Belastbarkeit
(sog. Fatigue), Muskelschwiche und -schmer-
zen, Depressions- und Angstsymptome;

b) kognitive Beeintrichtigungen wie z. B. Konzen-
trations- und Gedichtnisprobleme (sog. Brain
Fog) und

c) anhaltende respiratorische Beschwerden wie
Kurzatmigkeit und persistierender Husten.’”

Auch ein Symptomkomplex, der Ahnlichkeit mit
dem chronischen Erschépfungssyndrom Myalgi-
sche Enzephalomyelitis/Chronic Fatigue Syndrom
(ME/CFS)®-? aufweist, ist im Zusammenhang mit
Long COVID beobachtet worden.”-" Schwere chro-
nische Beeintrichtigungen der kérperlichen und
psychischen Funktionsfihigkeit und eine ausge-
prigte Verschlechterung nach leichter korperlicher
Belastung sind charakteristisch fiir das Krankheits-
bild einer ME/CFS und gehen mit einschneidenden
Beeintrichtigungen der Lebensqualitit, Arbeits-
fahigkeit und sozialen Teilhabe einher."

Dariiber hinaus sind auch neu aufgetretene Organ-
komplikationen und chronische nicht-iibertragbare
Krankheiten in Zusammenhang mit einer durch-
gemachten SARS-CoV-2-Infektion beobachtet wor-
den — wie etwa Verschlechterungen der Lungen-
oder Nierenfunktion, Herz-Kreislauf-Erkrankungen,
Diabetes mellitus und neurologische Manifestatio-

nen 12-17

Die Long COVID zugrunde liegenden Ursachen
und Krankheitsmechanismen sind noch unzurei-
chend verstanden.’®" Postinfektiose Syndrome mit
dhnlichen Beschwerdebildern sind nach Infektio-
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nen mit anderen Viren beschrieben worden (z.B.
Epstein-Barr-Virus (EBV), Influenzaviren, SARS-
CoV-1und Ebolavirus) und im Anschluss an frithere
Pandemien gehiuft aufgetreten.’-? Die Groflenord-
nung der COVID-19-Pandemie hat diese Zusam-
menhinge in den Fokus der Gesundheits- und
Grundlagenforschung geriickt und den grofRen For-
schungsbedarf deutlich gemacht. Mittlerweile gibt
es Hinweise darauf, dass chronische Entziindungen
und Verschliisse der kleinen Gefifle (Mikrothrom-
ben), eine EBV-Aktivierung sowie Autoimmunpro-
zesse an der Entstehung gesundheitlicher Langzeit-
folgen einer SARS-CoV-2-Infektion beteiligt sein
koénnen. Immunreaktionen nach Virusinfektionen
spielen nach bisherigen Erkenntnissen ebenso eine
sehr wichtige Rolle.™

Unter anderem aufgrund der noch unklaren Patho-
mechanismen und der Vielfalt der méglichen Mani-
festationen erfolgt die Behandlung von Long
COVID symptomorientiert. Einen ersten diagnos-
tisch-therapeutischen Leitfaden bietet die Si-Leit-
linie Long/Post-COVID.? Eine wesentliche Rolle
spielen z. B. gezielte physiotherapeutische Mafinah-
men; eine spezifische pharmazeutische Behand-
lung existiert derzeit nicht.

Die Si-Leitlinie zu Long/Post-COVID weist auch auf
die Schwierigkeiten einer Abgrenzung zwischen
dem sog. Post-Intensive-Care-Syndrome (PICS) und
Long COVID bei Patientinnen und Patienten mit
gesundheitlichen Langzeitfolgen nach intensivme-
dizinischer Behandlung infolge von COVID-19 hin.?
Auch nach intensivmedizinscher Behandlung kon-
nen demnach anhaltende muskulire Schwiche,
kognitive und emotionale Stérungen auftreten und
zu schwerwiegenden Beeintrichtigungen der ge-
sundheitsbezogenen Lebensqualitit und Teilhabe
der Betroffenen fithren.” Bei etwa drei Viertel der
Menschen, die wegen COVID-19 intensivmedizi-
nisch behandelt und beatmet werden mussten, sind
die Kriterien eines PICS erfiillt.?

Haufigkeit von Long COVID

Angaben zur Haufigkeit von Long COVID variieren
sehr stark — je nach Datenbasis, Falldefinition, Zu-
sammensetzung der Studienpopulation (z.B. nach
Alter, Grunderkrankungen und Schwere der

COVID-19-Erkrankung) und Studienmethodik (wie
z.B. Zeitraum der Nachbeobachtung und Anzahl
der erfassten gesundheitlichen Beeintrichtigun-
gen). Es ist daher bisher nicht méglich, sicher ab-
zuschitzen, wie hiufig Long COVID nach einer
SARS-CoV-2-Infektion auftritt. Hauptgrund hierfiir
ist, dass das Krankheitsbild nach wie vor nur unzu-
reichend verstanden ist.* Dariiber hinaus fehlt es
vor allem an bevolkerungsreprisentativen, kontrol-
lierten Studien mit ausreichender Nachbeobach-
tungszeit, die einen Vergleich von Menschen mit
und ohne SARS-CoV-2-Infektion erméglichen. Eine
systematische Bestandsaufnahme der bisher verof-
fentlichten Studien zu Long COVID wurde vom
Robert Koch-Institut (RKI) in Zusammenarbeit mit
externen Kooperationspartnern erarbeitet.?

Eine aktuelle, sehr gut kontrollierte niederldndische
Studie zu Long COVID-Symptomen bei Erwachse-
nen zeigt, dass bei einem von acht mit SARS-CoV-2
infizierten Erwachsenen mit dem Auftreten von
Long COVID-Symptomen zu rechnen ist.?® Diese
Studie fithrte nicht nur eine Kontrollgruppe nicht
infizierter Vergleichspersonen mit, sondern bertick-
sichtigte auch mogliche Symptombelastungen vor
der Infektion.

Internationale systematische Ubersichtsarbeiten
zeigen zudem, dass die Hiufigkeit von Long
COVID bei Erwachsenen, die aufgrund von
COVID-19 im Krankenhaus behandelt werden
mussten, deutlich hoher liegt als bei Personen mit
milden oder symptomarmen Verliufen.>? Dies
zeigt sich auch anhand einer systematischen, globa-
len Analyse: So wurde die Privalenz fiir Long
COVID-Symptome drei Monate nach einer SARS-
CoV-2-Infektion mit intensivmedizinischer Behand-
lung auf 43,1% geschitzt, bei Hospitalisierten ohne
intensivmedizinische Behandlung auf 27,5% und
bei Nicht-Hospitalisierten auf 5,7 %.’

Dariiber hinaus gibt es erste Hinweise darauf, dass
sich die Hiufigkeit von Long COVID je nach Virus-
variante unterscheidet, wonach das Risiko fiir Long
COVID nach einer Omikron-Infektion geringer zu
sein scheint als bei anderen Erregern.?®-*° Dies spie-
gelt sich auch anhand von Abrechnungsdaten der
Krankenkassen in Deutschland wider:*' Eine aktuel-
le Auswertung von Daten der AOK zeigt, dass bei



Epidemiologisches Bulletin ‘ 44|2022 ‘

3. November 2022

der Delta-Variante 6,3% der erwerbstitigen Versi-
cherten wegen Long COVID krankgeschrieben wa-
ren, wohingegen es in der seit Frithjahr 2022 durch
Omikron dominierten Krankheitswelle lediglich
2,1% der an COVID-19 erkrankten Versicherten wa-
ren. Neben einem dokumentierten Post-COVID-19-
Zustand wurde hier auch Arbeitsunfihigkeit auf-
grund von COVID-19 beriicksichtigt, wenn die
Krankschreibung linger als 4 Wochen andauerte. Es
gilt jedoch die Einschrinkung, dass unklar ist, mit
welcher Vollstindigkeit und Kodierqualitit die nie-
dergelassenen Arztinnen und Arzte eine akute
COVID-19-Erkrankung sowie Post-COVID-19-
Zustinde dokumentieren.

Long COVID bei Kindern

und Jugendlichen

Auch Kinder und Jugendliche kénnen von Long
COVID betroffen sein — allerdings ist die Haufigkeit
im Vergleich zu Erwachsenen insgesamt geringer.
So berichtet ein aktuelles Umbrella-Review Hiufig-
keiten fiir Long COVID von 2-3,5% bei tiberwie-
gend nicht hospitalisierten Kindern.® Auch anhand
einer Analyse von Daten der gesetzlichen Kranken-
versicherung (GKV) in Deutschland zeigt sich, dass
Kinder und Jugendliche zwar ebenso wie Erwachse-
ne von Long COVID betroffen sind, allerdings we-
niger hdufig und mit teilweise unterschiedlichen
Beschwerdebildern.”

Die Datenlage zu Long COVID ist jedoch insbeson-
dere bei Kindern und Jugendlichen nach wie vor
sehr eingeschrinkt, sodass keine prizisen Priva-
lenzschitzungen méglich sind.?**2-*% Zudem stellt
die Abgrenzung von indirekten Pandemiefolgen bei
Kindern und Jugendlichen eine besondere Heraus-
forderung dar. In den wenigen bevélkerungsbezoge-
nen Studien, die eine Vergleichsgruppe nicht infi-
zierter Kinder und Jugendlicher mitfithren, kom-
men einzelne Long COVID-typische Symptome in
beiden Gruppen vor — allerdings gibt es Hinweise
darauf, dass die Haufigkeit fiir das Vorliegen multi-
pler Symptome bei infizierten Kindern und Jugend-
lichen hoher ist.»**-3° Dariiber hinaus ist es wichtig
herauszufinden, welche anhaltenden Beschwerden
in verschiedenen Entwicklungsphasen im Fokus
stehen.

Dauer von Long COVID

Sowohl bei Erwachsenen als auch bei Kindern und
Jugendlichen gibt es Hinweise fiir einen Riickgang
von Long COVID-Symptomen iber die Zeit.?-256-3
Dennoch kénnen Long COVID-Symptome auch
noch sechs bis 12 Monate nach einer SARS-CoV-2-
Infektion sowohl den allgemeinen Gesundheitszu-
stand als auch die Arbeitsfihigkeit beeintrachtigen.®
Dariiber hinaus zeigen sich Unterschiede je nach
Schwere der vorangegangenen COVID-19-Erkran-
kung: Bei der Hilfte der nicht hospitalisierten Er-
wachsenen bildeten sich Long COVID-Symptome
innerhalb von vier Monaten zuriick.” Bei Personen,
die wegen COVID-19 im Krankenhaus behandelt
werden mussten, dauerte die Riickbildung hingegen
etwa neun Monate (Median). Bei insgesamt 15,1%
der Menschen mit Long COVID bestanden die Be-
schwerden auch noch nach einem Jahr. Dringender
Forschungsbedarf besteht demnach insbesondere
im Hinblick auf bleibende gesundheitliche Folgen
einer SARS-CoV-2-Infektion und deren Auswirkung
auf Lebensqualitit, die alltigliche Funktionsfihig-
keit sowie den medizinischen Versorgungsbedarf
der Erkrankten.

Risiko und Schutzfaktoren

fiir Long COVID

Mit groRer Ubereinstimmung wurde in bisherigen
klinischen und epidemiologischen Studien immer
wieder gezeigt, dass Long COVID auch nach mild
verlaufenden oder symptomarmen SARS-CoV-2-
Infektionen auftreten kann. Dennoch erhéht ein
schwererer COVID-19-Verlauf das Risiko fiir Long
COVID. Dies spiegelt sich auch in den vergleichs-
weise hohen Privalenzschitzungen fiir Patientin-
nen und Patienten wider, die wegen einer SARS-
CoV-2-Infektion hospitalisiert werden mussten. Ne-
ben der Schwere der COVID-19-Erkrankung haben
insbesondere vorbestehende Erkrankungen und
Gesundheitsrisiken einen Einfluss auf das Risiko
fiir Long COVID - dies gilt sowohl fiir Erwachsene
als auch fiir Kinder und Jugendliche.>**23 Dartiber
hinaus sind Mddchen und Frauen deutlich haufiger
von Long COVID betroffen als Jungen und Min-
ner.*® Zudem scheinen Erwachsene im jlingeren
und mittleren Lebensalter (darunter Frauen mehr
als Minner) hiufiger Long COVID zu entwickeln
als Kinder und Jugendliche sowie iltere Men-
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schen.®’* Unter Kindern und Jugendlichen schei-
nen Teenager deutlich hiufiger betroffen zu sein als
jingere Kinder.’? Die Datenlage ist jedoch insbeson-
dere bei Kindern und Jugendlichen sowie bei ilte-
ren Menschen sehr eingeschrinkt.?3540-4

Der beste Schutz vor Long COVID ist die Vermei-
dung einer SARS-CoV-2-Infektion. Zudem gibt es
Hinweise darauf, dass eine vollstindige COVID-19-
Impfung die Hiufigkeit und Ausprigung von Long
COVID-Symptomen nach einer Durchbruchinfek-
tion mildert.*-* Der Impffortschritt mag sich daher
auch auf Privalenzschitzungen zu Long COVID
auswirken. Die wenigen Studien, die diese Frage-
stellung unter Einbeziehung einer Kontrollgruppe
untersucht haben, sind jedoch methodisch sehr
heterogen.

Fazit

Mit Fortschreiten der Pandemie riickt Long COVID
nicht nur fiir die Public-Health- und Gesundheits-
forschung zunehmend in den Blickpunkt, sondern
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