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Atemwegsinfektionen bei Kindern und Jugendlichen
in Deutschland wihrend der COVID-19-Pandemie

Abstract

Hintergrund: Akute respiratorische Erkrankungen (ARE) im Kindesalter waren vor der COVID-19-Pandemie vor allem
durch die drei Erreger Respiratorische Synzytialviren (RSV), Grippe-(Influenza-) und Rhinoviren gepragt. Die Auswirkungen
der COVID-19-Pandemie und der getroffenen Mafdnahmen (vor allem bis Ende 2021) in Deutschland auf die Haufigkeit
von ARE bei Kindern und Jugendlichen im Alter von 0—14 Jahren sowie die sie auslésenden Erreger wurden bisher nicht
umfassend analysiert.

Methode: Ausgewertet wurden Daten aus bevélkerungs-, virologischen und Krankenhaus-basierten Erhebungsinstrumenten
bis Jahresende 2022.

Ergebnisse: Nach dem Beginn der COVID-19-Pandemie zu Jahresbeginn 2020 blieben die ARE-Raten bis zum Herbst
2021 fast durchgehend unterhalb des vorpandemischen Niveaus, nur Rhinoviren fuhrten kontinuierlich weiterhin zu ARE.
Erst mit der Dominanz der Omikron-Variante ab 2022 kam es auf Bevélkerungsebene zu messbaren COVID-19-Raten
bei Kindern, wobei die COVID-19-Hospitalisierungsraten vergleichsweise niedrig blieben. RSV- und Influenzawellen fielen
zunichst aus und traten dann zu ungewdhnlichen Jahreszeiten, dann aber heftiger als tiblich auf.

Schlussfolgerungen: Wahrend die getroffenen Mafdnahmen die Zahl der Atemwegsinfekte tiber fast 1,5 Jahre wirksam zu
hemmen vermochten, kam es mit der zunehmenden Riicknahme von MafRnahmen und im Rahmen des Auftretens der
Omikron-Variante im Jahr 2022 zu moderat hiufigen, jedoch eher leichten COVID-19-Erkrankungen. Bei RSV und Influenza
fuhrten die Madnahmen zu Wellenrhythmus- und Intensitatsveranderungen.

¥ ATEMWEGSINFEKTE - COVID-19-PANDEMIE - GRIPPEWEB - RSV - INFLUENZAVIREN - RHINOVIREN - SARS-COV-2

1. Einleitung

Akute Atemwegserkrankungen zdhlen im Kindesalter zu
den haufigsten Infektionskrankheiten. Jedoch sind je nach
Altersstufe unterschiedliche, meist virale Erreger die Ursa-
che. Vor dem Auftreten von SARS-CoV-2 bestimmten bei
Kindern vor allem die Respiratorischen Synzytialviren (RSV)

(Infobox 1), Influenzaviren (Infobox 2) und Rhinoviren (Info-
box 3) die Epidemiologie der Atemwegserkrankungen.
Die Aktivitat akuter Atemwegserkrankungen bei Kindern
hatte vor der COVID-19-Pandemie einen ausgepragten,
typischen Jahresverlauf (schwache graue Kurve in der Abbil-
dung1). Lediglich in den ersten drei bis vier Monaten des
Jahres gab es grofiere Variationen in der Aktivitat der akuten
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Infobox 1
Respiratorische Synzytialviren
(RSV)-Infektionen

RSV-Infektionen treten saisonal auf und haben
ublicherweise ihren Haufigkeitshéhepunkt kurz
vor oder nach dem Jahreswechsel [1]. Sie kénnen
zwar in jedem Lebensalter auftreten, sind aber kli-
nisch auffillig als eine typische Erkrankung im
Sauglings- und friihen Kleinkindalter. Bis zum zwei-
ten Lebensjahr haben praktisch alle Kinder eine
erste Infektion mit RSV erlebt, ein groRer Anteil
sogar zwei [2]. Die Erkrankung kann auf die oberen
Atemwege beschrinkt sein, kann aber auch, insbe-
sondere bei Sauglingen in den ersten Lebensmo-
naten, die unteren Atemwege in Mitleidenschaft
ziehen (Bronchiolitis, Pneumonie oder Tracheo-
bronchitis) [3]. Fieberhafte Verlaufe sind hiufig.

Infobox 2
Influenza

Bei Influenza (Grippe) wird zwischen zwei Typen
(Influenza A und Influenza B) und innerhalb der
Influenza A-Viren zwischen den Subtypen A(HTNT)
und A(H3N2) unterschieden. Auch die Influenza-
wellen traten vor der COVID-19-Pandemie saiso-
nal auf, es sei denn, ein neuartiges Influenzavirus
fand seinen Weg in die Bevélkerung und fiihrte zu
pandemischer Verbreitung, wie wihrend der Influ-
enzapandemie 2009 durch das Influenzavirus
A(HIN1)pdm09. Sehr selten kam es auch zu Uber-
tragungen auf den Menschen aus der Tierwelt,
insbesondere durch Gefliigel oder Schweine. In
diesen Fillen wird dann von zoonotischen Infek-
tionen gesprochen. Daher unterscheidet man die
saisonale von der pandemischen und zoonoti-
schen Influenza.

Fortsetzung ndichste Seite
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Atemwegserkrankungen. In dieser Zeit wurden tblicher-
weise die saisonalen Héchstwerte erreicht, welche vorran-
gig durch die in dieser Zeit ablaufende Influenza- und RSV-
Welle beeinflusst wurden, die mehr oder weniger stark
ausfielen. Dieser Hochphase folgte ein Abwirtstrend bis
zum )ahrestiefpunkt etwa um Kalenderwoche (KW) 32,
wenn im Sommer die Feriendichte am hochsten war.
Danach kam es gewdhnlich zu einem relativ steilen Anstieg
mit einem frithherbstlichen Gipfel, einem kurzen Riickgang
zur Zeit der Herbstferien und einem weiteren Gipfel kurz
vor Jahresende. Insgesamt war die Rate an Atemwegser-
krankungen in den Monaten Oktober bis Marz gegentiber
dem Frihling und Sommer deutlich erhoht.

Im Dezember 2019 kam es in Wuhan, China, zum gehauf-
ten Auftreten von Lungentziindungen (darunter auch Todes-
falle) mit zunachst unbekannter Ursache. Der Erreger wurde
als ein Betacoronavirus identifiziert [12]. Das Virus wurde
spater als SARS-CoV-2 benannt und die von ihm ausgeléste
Erkrankung als COVID-19 [13]. Ab Januar 2020 wurden die
ersten COVID-19-Erkrankungsfille in Deutschland diagnos-
tiziert [14], und am 11.03.2020 erklérte die Weltgesundheits-
organisation (WHO) den Ausbruch als Pandemie [15].

Viele Lander der Welt ergriffen im Lauf der Pandemie
meist mehrere, sich ergédnzende so genannte nicht-phar-
mazeutische Mafdnahmen, wie zum Beispiel die voriber-
gehende Absage von Veranstaltungen mit mehr als 1.000
Teilnehmenden [16]. In Deutschland wurden zeitgleich mit

dem Beginn des ersten Lockdowns der COVID-19-Pande-

mie in KW 12/2020 und dem zweiten in KW 51/2020 auch

Kitas und Schulen geschlossen bzw. eine (erweiterte) Not-

betreuung eingerichtet. Nach sechs bzw. acht Wochen kam
es wieder stufenweise zu Offnungen der Einrichtungen [17],

zum Teil im eingeschrankten Kita-Betrieb bzw. im Wechsel-
unterricht.

Bisher wurden die Auswirkungen der COVID-19-Pande-
mie auf die Atemwegsinfektionen bei Kindern in Deutschland
und die sie auslésenden Erreger nicht umfassend fur die
ersten drei Jahre der Pandemie, d.h. von 2020-2022, ana-
lysiert. Es ist zu untersuchen, inwieweit die fir COVID-19
getroffenen MaRnahmen und Anderungen im Alltag eine
geanderte Haufigkeit von Atemwegserkrankungen mit sich
gebracht haben, bzw. welche Erreger trotzdem zu Atem-
wegserkrankungen geftihrt haben. Des Weiteren ist unklar,
wie lange eventuell Anderungen der Erreger-Haufigkeiten
anhielten, und ob es im spiteren Pandemieverlauf zu ,,Nach-
holeffekten“ gekommen ist.

In dieser Arbeit wird fiir die Jahre 2020—2022 erértert,
wie hiufig Atemwegsinfektionen bei Kindern und Jugend-
lichen im Alter von 0—14 Jahren wéahrend der COVID-19-Pan-
demie vorkamen, welche Erreger bei Kindern akute (und
schwere) Atemwegsinfektionen verursachten, welche Erre-
ger zeitgleich zirkulierten und wie haufig es zu Doppelin-
fektionen kam. Ein Fokus wird auf Influenzaviren, RSV, Rhi-
noviren und zuletzt SARS-CoV-2 gelegt.

2. Methode
2.1 Datengrundlage

Die Daten zu den hier gezeigten Ergebnissen fokussieren
sich auf Kinder und Jugendliche (im Folgenden , Kinder“)
im Alter von o—14 Jahren. Zur Illustration werden zum Ver-
gleich gelegentlich auch Daten aus héheren Altersgruppen
hinzugezogen. Wir verwendeten Daten aus den folgenden
Erhebungsinstrumenten:

[« [22]+]
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Infobox 2 (Fortsetzung)
Influenza

Influenza betrifft alle Altersgruppen. Ab einem
Lebensalter von acht Jahren ist bei den meisten
Kindern eine durchgemachte Influenza A-Virusin-
fektion serologisch nachweisbar [4]. Innerhalb der
Altersgruppe der Kinder haben je nach Saison ent-
weder die 0- bis 4- oder die 5- bis 14-)4hrigen die
héchste Inzidenz [5]. Die Haufigkeit nimmt mit
zunehmendem Alter generell ab, die Wahrschein-
lichkeit schwerer bzw. krankenhauspflichtiger
Erkrankungen jedoch zu [5, 6].

Infobox 3
Rhinoviren

Es sind mehr als 100 so genannte Rhinovirus-Sero-
typen bekannt [7]. Rhinovirus-Infektionen sind in
allen Altersgruppen fiir den Grofteil der Erkal-
tungserkrankungen verantwortlich und haben kei-
ne ausgepragte Saisonalitit [7, 8]. In den Sommer-
monaten werden sie hiufig als Ausléser von
Atemwegserkrankungen identifiziert. Manche Auto-
rinnen und Autoren weisen Rhinoviren eine wich-
tige Rolle auch bei Pneumonien im Kindesalter zu
[9, 10], wobei Rhinovirus-assoziierte Pneumonien
eher leichter verlaufen im Gegensatz zu z. B. RSV-
oder Influenza-assoziierten Pneumonien [11]. Dar-
tiber hinaus werden Rhinoviren mit Verschlimme-
rungen asthmatischer Lungenerkrankungen in
Verbindung gebracht [10, 11].
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(1) das bevolkerungsbasierte Erhebungsinstrument
GrippeWeb,

(2) die virologische Surveillance der Arbeitsgemein-
schaft Influenza (AGI),

(3) die ICD-10-Code-basierte Krankenhaus-Surveil-
lance schwerer akuter respiratorischer Infektionen
(ICOSARI).

Die drei Systeme wurden im Detail von Goerlitz et al.
beschrieben [18]. Das GrippeWeb ist ein Online-Portal des
Robert Koch-Instituts (RKI), bei dem sich in Deutschland
lebende Personen aus der Allgemeinbevélkerung mit einem
Mindestalter von 16 Jahren registrieren kénnen. Eltern mit
Kindern, die jiinger als 16 Jahre alt sind, kénnen fur ihre

Kinder ebenfalls Angaben zu Atemwegserkrankungen mel-

den. Dadurch ist das gesamte Altersspektrum im System
abgedeckt. Die Teilnehmenden melden wéchentlich, ob bei
ihnen in der Vorwoche eine neue Atemwegserkrankung
aufgetreten ist. Sollte dies der Fall sein, werden weitere
Informationen u.a. zur Symptomatik erfragt.

Fur die Analysen werden akute respiratorische Erkran-

kungen (ARE) definiert als akute Atemwegserkrankungen,

bei denen mindestens eines der drei Symptome Fieber, Hals-
schmerzen oder Husten angegeben wird. Alle ARE mit Fie-

ber, bei denen zusitzlich noch Halsschmerzen oder Husten
angegeben werden, werden als ILI (influenza-like illness;
»grippedhnliche” Erkrankungen) definiert. Somit sind ILI eine

Untergruppe der ARE. ,,Non-ILI“ sind ARE, die die ILI-Defi-
nition nicht erfiillen, so dass ILI + non-ILI = ARE. Um bevél-

kerungsbezogene Raten zu erhalten, werden die Daten fiir

Bundesland, Altersgruppe und Geschlecht adjustiert. Aktu-

elle Ergebnisse aus dem GrippeWeb werden wochentlich auf

der Webseite des RKI veréffentlicht. Im Analysezeitraum
01.01.2020—31.12.2022 gingen wochentlich Meldungen von
etwa 7.500—10.000 Erwachsenen und Kindern ein.

Die virologische Surveillance der Arbeitsgemeinschaft
Influenza wird vom Nationalen Referenzzentrum fur Influ-
enzaviren (NRZ) am RKI durchgefiihrt. Dabei entnimmt
eine Untergruppe an Arztpraxen aus der Arbeitsgemein-
schaft Influenza von Patientinnen und Patienten mit akuter
Atemwegserkrankung Proben aus dem Nasen- und/oder
Rachenraum. Zudem werden von Patientinnen und Pati-
enten Informationen zu aufgetretenen Atemwegssympto-
men erhoben. Dies ermdglicht eine Unterscheidung in
Patientinnen und Patienten mit ILI bzw. non-ILI. Die Pro-
ben werden zusammen mit der Symptomerhebung an das
NRZ gesendet, wo sie auf virale Atemwegserreger unter-
sucht werden. Dazu gehéren u.a. SARS-CoV-2, Influenza-
viren, Rhinoviren und RSV.

Bei der Krankenhaussurveillance ICOSARI arbeitet das
RKI im Rahmen einer wissenschaftlichen Kooperation mit
rund 7o Uber Deutschland verteilten (so genannte Sentinel-)
Krankenhdusern zusammen. Hierbei werden Daten zu
schweren akuten respiratorischen Infektionen (englisch:
severe acute respiratory infections, SARI) erhoben, die tiber
das Datenzentrum des Netzwerks an das RKI gesendet wer-
den. Das System deckt etwa 5 bis 6% aller in Deutschland
hospitalisierten Patientinnen und Patienten ab. Die Auswer-
tung der Daten erfolgt tiber ICD-10-Codes, wobei SARI defi-
niert werden als stationdr aufgenommene Personen mit
einer akuten Atemwegserkrankung, die einen ICD-10-Code
von Jog bis |22 (Grippe, Pneumonie, sonstige akute Infekti-
onen der unteren Atemwege) in ihrer DRG-Hauptdiagnose
erhalten haben. Diagnosebezogene Fallgruppen (Diagnosis

||« [2]]
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Infobox 4
Erreger-spezifische ARE-Raten

Fur die Berechnung der Erreger-spezifischen ARE-
Raten berticksichtigten wir den Umstand, dass ILI bzw.
non-ILI unterschiedliche Positivenraten ((PR)=Anteil
positiver respiratorischer Proben an allen an das NRZ
eingesandten respiratorischen Sentinelproben)) fiir
bestimmte Erreger haben kénnen und dass die ILI/
non-ILI-Verteilung im Probenaufkommen nicht der
ILI/non-ILI-Verteilung im Erkrankungsaufkommen ent-
spricht.

Da jedoch die einzelnen Parameter bekannt sind, kén-
nen die ARE-Raten fiir jeden Erreger nach ILI/non-ILI
gewichtet ausgewertet werden. Wir berechneten aus
den Daten der virologischen Surveillance die Erreger-
spezifischen PR von Personen mit ILI und die PR von
Personen mit einer non-ILI. Zudem wurden bei Grip-
peWeb separate ILI- und non-ILI-Raten berechnet. Im
nachsten Schritt multiplizierten wir die ILI- bzw. non-
ILI-Rate aus GrippeWeb mit der erregerspezifischen
PR von Personen mit ILI bzw. non-ILI pro Woche, und
addierten dann beide Raten, um so den Anteil der
ARE-Rate zu erhalten, der einem bestimmten Erreger
zugeschrieben werden kann.

Wir verwendeten die folgende Formel:

ILI-Rate(GW) * PR, (Erreger X) +non-ILI-Rate(GW) *
PR . (Erreger X)=ARE-Rate(GW) fiir Erreger X

GW=Daten aus GrippeWeb,
ILI=grippedhnliche Erkrankung (influenza-like illness),
ILI-Rate (GW) =ILI-Rate berechnet aus GW-Daten,
PR, (Erreger X) = Positivenrate von Personen mit ILI
fiir den Erreger X,
PR ... (Erreger X) =Positivenrate von Personen mit
non-ILI fiir den Erreger X

Hypothetisches Beispiel fiir die Berechnung von Erre-
ger-spezifischen ARE-Raten:

Die ARE-Rate betrug in einer Kalenderwoche 6 %,
unterteilbar in 1% ILI und 5% non-ILI. Die Influen-
za-PR in dieser Kalenderwoche lag bei Patientinnen
und Patienten mit LI bei 27 % und bei non-ILI bei 12 %.
Somit betrug die Influenza-Rate fiir ARE: 1% *27 %
(IL1)+5%%*129% (non-ILI)=0,27% (ILI)+0,6 % (non-
ILI)=0,87% (ARE aufgrund von Influenza). Damit
wiren 0,87 % von 6 %=14,5% der ARE-Rate auf Influ-
enza zuriickzufiihren.
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Related Groups) bezeichnen ein Klassifikationssystem, bei
dem Behandlungsfille anhand bestimmter Kriterien (ICD-
10-Codes) zu Fallgruppen zusammengefasst werden. Zusitz-
lich kénnen noch spezifische Erkrankungen wie COVID-19,
Influenza und RSV Uber entsprechende Codes in der DRG-
Haupt- oder Nebendiagnose erfasst werden [19].

Wir analysierten die verschiedenen COVID-19-Wellen
mit Dominanz bestimmter SARS-CoV-2-Varianten (VOC —
variants of concern) in der Allgemeinbevélkerung:

Wildtyp von KW 10—20/2020 bzw. KW 40/2020-08/2021,
Alpha von KW 09-23/2021,

Delta (a) von KW 31-39/2021,

Delta (b) von KW 40-51/2021,

Omikron BA.1 von KW 52/2021-08/2022,

Omikron BA.2 von KW 09—21/2022 und

Omikron BA.g5 seit KW 22/2022 bis zum Ende der Stu-
dienperiode in KW 52/2022 [20, 21].

vV VvV v v Vv Y

Die Influenzawelle in der Allgemeinbevélkerung dauerte
im Jahr 2020 von KW 02-12 [22], im Sommer 2022 von
KW 17-20 [23] und im Herbst/Winter 2022/2023 von KW
43—KW o1 [24]. Die RSV-Welle dauerte im Jahr 2021 von
KW 35—50 [1] und begann in der Saison 2022/2023 in KW
41 und endete mit KW 03 [25].

2.2 Analysen und Berechnungen

Aus der tiber GrippeWeb erhobenen ARE-Rate in der Bevdl-
kerung berechneten wir spezifische Raten von ARE, die
jeweils einem bestimmten Erreger zuzuschreiben sind
(Erreger-spezifische ARE-Raten; Infobox 4). Dies fihrten

wir fuir die Gruppe der Kinder (o bis 14 Jahre) und z.T. auch
Erwachsenen (ab 15 Jahre) durch, aber auch getrennt fur
die Altersgruppe der o- bis 4-Jahrigen und s5- bis 14-)ahri-
gen. Dadurch konnten wir vergleichen, welche Erreger-spe-
zifischen ARE-Raten in welcher Altersgruppe héher waren.
Wir berechneten die durchschnittliche Anzahl an ARE fur
aufeinander folgende sechs Monatszeitrdume, beginnend
mit dem Herbst-/Winterhalbjahr (KW 40/2017—KW 13/2018)
bis zum Friihlings-/Sommerhalbjahr (KW 14-39/2022) in
den Altersgruppen o—4 Jahre, 5—14 Jahre sowie 15 Jahre und
alter. Dafiir verwendeten wir nur die Daten der GrippeWeb-Teil-
nehmenden, die fir den jeweiligen Sechs-Monats-Zeitraum
durchgehend oder fast durchgehend ihre wéchentliche Mel-
dung abgegeben hatten. Konkret beschrankten wir diese Aus-
wertung auf alle Teilnehmenden mit einer 9o % oder héheren
wochentlichen Teilnahme in dem betreffenden Zeitraum.
Wir berechneten zudem die Haufigkeit von Ko-Infektio-
nen, d.h. die gleichzeitige Infektion bei derselben Person
mit verschiedenen Erregern. Dafuir analysierten wir jede
Probe aus dem Zeitraum von 2020—2022, die im Rahmen
der virologischen Surveillance am NRZ eingegangen war.
Eine Ko-Infektion lag vor, wenn mehr als einer der folgen-
den Erreger nachgewiesen wurde: Influenza A(H3N2), Influ-
enza A(H1N1)pdmog, Influenza B, RSV, Rhinovirus, SARS-
CoV-2, humanes Coronavirus HKU1, humanes Coronavirus
NL-63, humanes Coronavirus OC-43, humanes Coronavirus
229E, Parainfluenzavirus Typ 1-4 (PIV) und humanes Metap-
neumovirus (hMPV). Die aufgetretene Haufigkeit verglichen
wir sodann mit einer erwartbaren Haufigkeit (Infobox s).
Wir nahmen eine statistische Signifikanz an, wenn der
berechnete p-Wert unter 0,05 lag oder wenn sich die (95 %-)
Vertrauensbereiche nicht tiberlappten.

[ ]«[2e] ]
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Infobox 5
Erwartete Haufigkeit einer Ko-Infektion

Wir berechneten die erwartete Haufigkeit einer
Ko-Infektion durch zwei spezifische Erreger (d. h.
einer gleichzeitigen Infektion durch zwei Erreger
bei derselben Person) beispielhaft fur ausgesuch-
te Jahresintervalle, in denen zwei spezifische Erre-
ger mit hinreichend groRRer Hiufigkeit in der Grup-
pe der Kinder auftraten. Um Alters-Effekte auszu-
schlieflen (wenn z.B. der eine Erreger viel haufi-
ger bei den 0- bis 4-)ahrigen auftritt als bei den 5-
bis 14-)ahrigen) und da Ko-Infektionen hiufiger
bei Kleinkindern vorkommen, beschrinkten wir
die Berechnung auf die Altersgruppe der 0- bis
4-)ahrigen. Wir multiplizierten dabei die ARE-
Positivenrate (Infobox 4) des einen Erregers mit
der ARE-Positivenrate des anderen Erregers [26].
Wenn zum Beispiel in einer KW die PR eines Erre-
gers 30% und die eines zweiten Erregers 20%
betrug, betriige die erwartete Ko-Infektionsrate
6% (=30%*20%). Wir gingen dabei davon aus,
dass die Infektionen mit den einzelnen Erregern
unabhingig voneinander und in Deutschland
gleichmafig verteilt auftreten. Diese erwartete
Haufigkeit verglichen wir mit der tatséchlich beob-
achteten Haufigkeit des Auftretens der jeweiligen
Ko-Infektion.

Abbildung 1

Rate an akuten Atemwegserkrankungen (ARE)
sowie an grippeihnlichen Erkrankungen
(influenza-like illness, ILI) bei Kindern im Alter
von 0 bis 14 Jahren von 2020-2022"

Quelle: GrippeWeb
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Wir stellten die kumulative Zahl der Erkrankungen, die
wihrend einer COVID-19-Welle bzw. einer Welle durch RSV
oder Influenza hospitalisiert wurden, nach Altersgruppen
(0—4, 5-14, 15—34, 35—59, 60—79 Jahre und 8o Jahre und
ilter) dar. Hierfiir addierten wir fiir jede Altersgruppe inner-
halb des jeweiligen Zeitraums die wéchentlich auf Deutsch-
land hochgerechnete Zahl der SARI, bei denen der spezifi-
sche Erreger Uber den ICD-10-Code in der Haupt- oder
Nebendiagnose kodiert wurde.

Fur die Berechnung der wochentlichen Raten, welche in
Prozent der Bevélkerung angegeben werden, wurden die

Daten der Bevolkerungsstatistik des Statistischen Bundes-
amtes mit Datenstand 31.12.2021 verwendet. Eine Rate von
z.B. 1% entspricht einer Inzidenz von 1 pro 100 Einwohner-
innen und Einwohnern (Einw.) oder von 1.000/100.000 Einw..

3. Ergebnisse
3.1 Atemwegsinfekte allgemein und Erreger-spezifische
ARE-Raten

Abbildung 1 zeigt den Verlauf der ARE- bzw. ILI-Rate bei
Kindern bis 14 Jahre (erfasst durch das Portal GrippeWeb)

1. 2 3
Wildtyp- . ’ |
Wello Wildtyp-Welle Alpha-Welle
’s Rate (%) (iiber 3 Wochen gemittelter Wert)
2020
20

2021 2022

4a. 4b. S5a. 5b. 6
Delta- | Delta- | BA.1- BA.2- :
Welle | Welle || Welle Welle BA.5-Welle
12>
3

ILI-Rate (Median 2011-2019) —— ILI-Rate

I T 1T T T T T T"T rrr-rr—rrr T 11t T1 1T T T 17 T T T T T T T T T T"T
1 5 9 131721 25 29 33 37 4145 4953 4 8 12 16 20 24 28 32 36 40 44 48 52 4 8 12 16 20 24 28 32 36 40 44 48 52

Kalenderwoche

ARE-Rate (Median 2011-2019) —— ARE-Rate

* Als Vergleich ist der Median der ARE-Rate aus den vorpandemischen Jahren 2011-2019 (,Normalkurve) dargestellt. Eingezeichnet sind die verschiedenen COVID-19-Wellen. Nummern bezeichnen besondere,
infektionsepidemiologisch relevante Ereignisse wihrend der Pandemie und sind unter der Abbildung beschrieben. Bei allen Raten wurde ein iiber 3-Wochen-gemittelter Wert verwendet. Die senkrechten Striche

markieren den Jahreswechsel.

1=1. Lockdown (KW 12-18/2020): SchulschlieBungen und Einfithrung einer
Notbetreuung in Kitas. Ab Ende April sollen Abschlussklassen zuriickkehren,
ab 4. Mai die uibrigen Klassen [17]

2=>70% der Bundeslinder haben Sommerferien (KW 30—33/2020)

3=2. Lockdown (, light“, KW 45/2020)

4=2. Lockdown (,hard*, KW 51/2020-8/2021)

5=Ausfall Influenza-Welle

6=>70% der Bundeslinder haben Sommerferien (KW 30—33/2021)

7=RSV-Welle (KW 35-50,2021)

8=Aufruf fiir COVID- und Influenza-Impfung & weiterhin AHA + L-Regeln;
COVID: 108 Mio geimpft; 80 % der Erwachsenen sind =1-mal geimpft
(KW 41/2021)

9=Schrittweise Lockerungen

10=Influenzawelle (Sommer KW 17-20/2022)

11=>70% der Bundeslinder haben Sommerferien (KW 30-33/2022)

12=RSV-Welle (KW 41/2022-03/2023)

13=Influenzawelle (KW 43/2022-01/2023)
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Die im Rahmen der Pandemie
getroffenen Malnahmen und
das verantwortungsvolle
Verhalten der Bevélkerung
fiihrten bei Kindern zu
niedrigen ARE-Raten.

Abbildung 2

Rate an akuten Atemwegserkrankungen (ARE)
sowie der jeweilige Anteil der verschiedenen
Erreger, der den ARE zuzuschreiben ist
(Flichen), bei Kindern im Alter von

0 bis 14 Jahren von 2020-2022"

Quelle: GrippeWeb und virologische Surveillance
der Arbeitsgemeinschaft Influenza
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im Zeitraum von KW 01/2020 bis KW 52/2022 im Vergleich
zu den vorpandemischen Jahren. Abbildung 2 zeigt, wel-
cher Anteil der ARE-Rate durch die jeweiligen Erreger her-
beigefiihrt wurde.

Zu Beginn der Pandemie (etwa KW 10/2020) entsprach
die ARE-Aktivitat in etwa derjenigen, wie sie aus den vor-
pandemischen Jahren in den jeweiligen Wochen zu erwar-
ten war. Nach dem ersten Lockdown (KW 12/2020) ging
sowohl| die ARE- als auch die ILI-Rate auf sehr niedrige
Werte zuriick. Nach dem Ende der ersten COVID-19-Welle
(KW 20/2020; [27]) und der schrittweisen Lockerung vie-
ler Einddimmungsmafinahmen begannen im Mai/Juni
2020 Rhinoviren wieder zu zirkulieren und die ARE-Rate
der Kinder stieg wieder auf vorpandemische Werte an
(Abbildung 1). Ab etwa KW 37/2020 wich die ARE-Rate
wieder vom Ublichen vorpandemischen Verlauf ab und
erreichte nicht den sonst zu verzeichnenden friihherbst-
lichen Gipfel, sondern ging stufenweise bis zum Jahres-
ende auf sehr niedrige Werte zuriick. Die sonst lbliche, in
den ersten drei bis vier Monaten des Jahres auftretende

25 Rate (%) (iiber 3 Wochen gemittelter Wert)

2020

20

15 1

10

Influenzawelle blieb, ebenso wie die RSV-Welle, im Winter
2020/2021 aus. Vor allem Rhinoviren fihrten in dieser Zeit
weiterhin und bis zur Jahresmitte 2021 zu Atemwegser-
krankungen (Abbildung 2).

Im Frithsommer 2021 sowie im (Frih-)Sommer 2022
zirkulierten bei Kindern neben Rhinoviren auch Parainflu-
enzaviren und im Friihjahr 2022 zudem humane Metap-
neumoviren; die starkere Zirkulation einiger endemischer
Coronaviren wie NL63 und OC43 im Jahr 2021 und 2022
scheint sich dagegen nicht so stark auf die ARE-Raten aus-
gewirkt zu haben (Abbildung 2, PIV, hMPV und endemi-
sche Coronaviren sind unter ,andere Erreger" zusammen-
gefasst).

Nach dem uiblichen Sommertief (KW 32/2021) stieg die
ARE-Rate bei den Kindern rasch an. Damit einhergehend
begann in KW 35/2021 aufderhalb des sonst tiblichen Zeit-
raums eine starke RSV-Welle, sodass der frithherbstliche
Gipfel der ARE-Rate aus den vorpandemischen Jahren in
KW 36/37 sogar deutlich tibertroffen wurde. Einhergehend
mit dem Beginn der von VOC Delta-dominierten vierten

SARS-CoV-2 M Influenza M RSV

Rhinoviren M Andere Erreger

1T T 1T T T T T1 T T T T T T 1 1T 1T T 1T T T T T"1T
1 5 9 1317 21 25 29 33 37 41 45 4953 4 8 12 16 20 24 28 32 36 40 44 48 52 4 8 12 16 20 24 28 32 36 40 44 48 52

Kalenderwoche
—— ARE-Rate

“ Unter ,andere Erreger” sind PIV, hMPV und endemische Coronaviren zusammengefasst. Bei allen Raten wurde ein tiber 3-Wochen-gemittelter Wert verwendet. Die senkrechten Striche markieren den Jahreswechsel.
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Im Winter 2020/2021 blieb
die sonst iibliche, in den
ersten drei bis vier Monaten
des Jahres auftretende,
Influenzawelle, ebenso

wie die RSV-Welle, aus.

Tabelle 1

Anteil aller ARE aufgrund verschiedener
Atemwegserreger bei 0- bis 14-)ahrigen;
absteigend sortiert (Zeitraum 2020-2022;

fiir ILI und non-ILI adjustierter Anteil)

Quelle: GrippeWeb und virologische Surveillance
der Arbeitsgemeinschaft Influenza
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COVID-19-Welle, wurden erstmals auch bei Kindern Erkran-
kungen mit SARS-CoV-2-Infektionen auf Bevélkerungsebene
messbar, d.h. etwa 0,5 % der Kinder erkrankten wéchentlich
an COVID-19 (hellblaue Fliche in Abbildung 2).

Ab etwa KW 46/2021 begann die ARE-Rate wieder ste-
tig zu sinken und befand sich — dhnlich wie in 2020, aber
weniger deutlich — unterhalb der vorpandemischen Werte.
Mit der beginnenden Omikron-Welle (mit den Subvarian-
ten BA.1 und danach BA.2 zwischen Januar bis April 2022)
betraf COVID-19 auch Kinder in deutlich wahrnehmbarem
Mafle. In diesen vier Monaten erkrankte wéchentlich min-
destens 1 bis 2% der Kinder an COVID-19 (Abbildung 2).
Dennoch kam es auch in dieser Zeit durch Rhinoviren
mindestens so haufig wie durch SARS-CoV-2 zu Atem-
wegserkrankungen (hellgraue Flache, Abbildung 2).
Zudem Uberstieg die ARE-Rate auch in dieser Zeit nicht
die Werte, die in vorpandemischen RSV- bzw. Influenza-
wellen in den Monaten Januar bis Mirz beobachtet wer-
den konnten.

Im Mai (KW 17-20/2022) war eine milde und kurze
Influenzawelle zu verzeichnen und ab Mai/Juni 2022 (ab
etwa KW 21/2022) fiihrte auch die BA.5-Subvariante von
Omikron bei Kindern wieder wochentlich zu Erkrankungen
im Bereich von bis zu 1,3%. Schon zum Zeitpunkt des )ah-
restiefpunkts (wahrend der héchsten Sommerferiendichte)
war die ARE-Aktivitat etwas hoher als Gblicherweise (Abbil-
dung 1). Im Spatsommer fiihrten zunéchst Rhinoviren zu
einem steilen Anstieg der ARE-Rate mit einem uniblich
hohen friihherbstlichen Gipfel. Wenige Wochen spater fiihr-
ten frith einsetzende und fast parallel auftretende RSV- und
Influenzawellen zu ARE-Raten tiber 20 % bei Kindern (0—14
Jahre), die nicht nur fur diese Jahreszeit, sondern auch

absolut gesehen auRergewshnlich hoch waren. Saisonale
Spitzenwerte erreichen bei Kindern nur 18—-19%. Erst in
den letzten Jahreswochen ging die ARE-Aktivitdt wieder
zuriick.

Insgesamt entsprach der Verlauf der ILI-Rate (schwach
blau in Abbildung 1) sowohl in den Pandemiejahren als
auch in den vorpandemischen Jahren (2011-2019) etwa
dem der ARE-Rate, jedoch auf niedrigerem Niveau.

Uber den gesamten Zeitraum (2020—2022) ging etwa
ein Viertel (25,3%) der ARE bei Kindern auf Rhinoviren
zuriick, gefolgt von Influenza und RSV (Tabelle 1). Im Ver-
gleich der beiden Altersgruppen hatten o- bis 4-)ahrige
haufiger RSV, Coronaviren HKU1, hMPV und PIV, wihrend
die 5- bis 14-)ahrigen hiufiger Influenza A(H3N2) und Influ-
enza B, Coronavirus 229E und SARS-CoV-2 hatten (Abbil-
dung 3).

Erreger 0-14 Jahre
Rhinovirus 25,3%
Influenza (alle) 11,5%
RSV 10,5%
Influenza A(H3N2) 8,9%
Parainfluenzavirus 8,1%
hMPV 4,4%
SARS-CoV-2 4,4%
Coronavirus OC43 2,7%
Coronavirus NL63 2,2%
Influenza A(HINT) 1,5%
Influenza B 1,1%
Coronavirus HKU1 0,9%
Coronavirus 229E 0,4%

||« |27 ] ]
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Abbildung 3

Relative Hiufigkeit aller ARE aufgrund
verschiedener Atemwegserreger bei 0- bis
4-)ahrigen im Vergleich zu 5- bis 14-)4hrigen
(Zeitraum 2020-2022; fiir ILI und non-ILI
adjustierter Anteil); die x-Achse ist
logarithmisch aufgetragen

Quelle: GrippeWeb und virologische Surveillance
der Arbeitsgemeinschaft Influenza

Im Herbst 2022 fiihrte die
RSV- und Influenzawelle zu
aufdergewohnlich hohen
ARE-Raten bei Kindern.

Abbildung 4

Durchschnittliche Anzahl akuter Atemwegs-
erkrankungen (ARE) pro an GrippeWeb
teilnehmender Person in den Herbst-/Winter-
(KW 40 bis KW 13) bzw. Friihlings-/Sommer-
halbjahren (KW 14 bis KW 39) von 2017-2022,
in den Altersgruppen 0 bis 4 Jahre,

5 bis 14 Jahre und 15 Jahre und ilter

Quelle: GrippeWeb
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als im Fruhlings-/Sommerhalbjahr (KW 14—KW 39; Abbil-

FOCUS

Haufiger bei Haufiger bei
0- bis 4-Jahrigen 5- bis 14-Jahrigen
RSV H
Coronavirus HKUT ~
hMPV

Parainfluenzavirus
Coronavirus OC43
Influenza A(HIN 1) o
Rhinovirus -
Coronavirus NL63
SARS-CoV-2 4
Coronavirus 229E
Influenza (alle)
Influenza A(H3N2) -
Influenza B

I
0,25 0,50 1,00 2,00 4,00
Relative Hiufigkeit O- bis 4-Jchrige versus 5- bis 14-Jihrige

3.2 Saisonale individuelle ARE-Hiufigkeit und
Mehrfachinfektionen bei ARE

Die mittlere Anzahl ARE nahm in allen betrachteten Halbjah-
ren von 2017—2022 mit zunehmendem Alter ab und war vor
der Pandemie im Herbst-/Winterhalbjahr (KW 40—KW 13)
in allen Altersgruppen um etwa das 1,5- bis 2-fache héher

| Anzahl ARE pro Person

dung 4). Kinder im Alter von o—4 Jahren hatten im Herbst-/
Winterhalbjahr durchschnittlich etwa 3—4 ARE, 5- bis 14-)dh-
rige nur knapp 2 ARE und Erwachsene etwa 1,3 ARE. Mit
Beginn der Pandemie nahm die durchschnittliche Anzahl
an Atemwegsinfekten in allen Altersgruppen stark ab, nahm
danach aber wieder zu und erreichte im Herbst-/Winter-
halbjahr 2021/2022 (KW 40/2021-KW 13/2022) wieder
nahezu das vorpandemische Niveau.

Doppelinfektionen mit den im NRZ fur Influenzaviren
untersuchten Viren kamen zwischen 2020 und 2022 vor
allem bei o- bis 4-jahrigen Kindern, zu etwa 12 %, vor (Abbil-
dung 5). Infektionen mit mehr als zwei Erregern des im
NRZ untersuchten Panels sind aber auch in dieser Alters-
gruppe selten. Bei Kindern ab fiinf Jahren lag der Anteil an
Ko-Infektionen bei etwa 5%.

RSV zirkulierte Ende des Jahres 2021 gleichzeitig mit
Rhinoviren; die Haufigkeit von Rhinovirus-RSV-Ko-Infekti-
onen bei o- bis 4-Jahrigen entsprach in diesem Zeitraum in
etwa der erwarteten Haufigkeit (Abbildung 6), wahrend die
beobachtete Hiufigkeit von Influenza-RSV-Ko-Infektionen

4
3 -
T T T T T T T T 1
40/2017-  14/2018-  40/2018-  14/2019-  40/2019-  14/2020-  40/2020-  14/2021-  40/2021-  14/2022-
13/2018 39/2018 13/2019 39/2019 13/2020 39/2020 13/2021 39/2021 13/2022 39/2022
Woche /Jahr
W 0-4)ahre M 5-14 Jahre =15 Jahre

* Der schwarze Strich markiert den Beginn der COVID-19-Pandemie.

[ |«[28] ]



Journal of Health Monitoring

Abbildung 5

Anteil an Infektionen, bei denen zwei oder mehr
als zwei Erreger nachgewiesen wurden,

an allen Infektionen; gepoolt fiir 2020-2022,
stratifiziert nach Altersgruppen

Quelle: Virologische Surveillance der
Arbeitsgemeinschaft Influenza

Abbildung 6

Erwarteter und beobachteter Anteil an
Ko-Infektionen durch Rhino- und RS-Viren
unter 0- bis 4-)ahrigen von KW 36 bis 52/2021
Quelle: Virologische Surveillance der
Arbeitsgemeinschaft Influenza und GrippeWeb

Abbildung 7

Erwarteter und beobachteter Anteil an
Ko-Infektionen durch Influenza und RS-Viren
unter 0- bis 4-)ahrigen von KW 44 bis 52/2022
Quelle: Virologische Surveillance der
Arbeitsgemeinschaft Influenza und GrippeWeb
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Anteil Ko-Infektionen an Infektionen (%)

24—
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25 A
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15 1

10 +

20
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I I 1
0-4 5-14 =15

Altersgruppe (Jahre)

2 Erregernachweise M >2 Erregernachweise

Anteil (%)
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36 37 38 39 40 41 42 43 44 45 46 47 48 49 50 51 52
Kalenderwoche in 2021
Erwarteter Anteil —— Beobachteter Anteil

Anteil (%)

I I I I I I I |
44 45 46 47 43 49 50 51 52

Kalenderwoche in 2022

Erwarteter Anteil —— Beobachteter Anteil

Ende des Jahres 2022 bei o- bis 4-Jahrigen um einen Fak-
tor von 5 unterhalb der erwarteten Haufigkeit lag (Abbil-
dung 7). Auch Rhinovirus-SARS-CoV-2-Ko-Infektionen
traten zwischen KW o1 und KW 16/2022 unter o- bis
4-)ahrigen nicht so haufig auf, wie dies theoretisch erwar-
tet worden wire (nicht abgebildet).

3.3 COVID-19

COVID-19-Rate unter Kindern mit Symptomen einer
akuten Atemwegsinfektion

Die tiber GrippeWeb und aus den Daten der virologischen
Surveillance berechnete Rate von COVID-19 mit ARE (COVID-
ARE-Rate) unter o—14 Jahre alten Kindern bewegte sich bis
zur vierten, durch die Delta-Variante dominierten Welle, auf
niedrigem Niveau, d. h. deutlich unter 0,5%. Wahrend der
Delta-(b)-Welle — gegen Ende des Jahres 2021 — stieg die
COVID-ARE-Rate erstmalig auf ca. 0,5% an (Abbildung 8).
In den ersten vier Monaten im Jahr 2022 dominierten die
Omikron-Subvarianten BA.1 und BA.2. In dieser Zeit stieg
die COVID-ARE-Rate bei Kindern auf tiber 2,0% an und
war deutlich héher als die COVID-ARE-Rate der Erwachse-
nen. Dieses Bild kehrte sich um, als sich die Omikron-Sub-
variante BA.5 mit zwei Wellen mit einem Gipfel in KW
26/2022 und einem in KW 37 (Kinder) bzw. KW 39 (Erwach-
sene) durchsetzte. Gemafs dieser Schatzung erkrankten
mit COVID-ARE kumulativ etwa 6 % der o- bis 14-jahrigen
Kinder von Beginn der Pandemie bis zum Jahresende 2021,
etwa 38 % bis Ende Juni 2022 und 53 % bis zum Jahresen-
de 2022 (Quadrate in Abbildung 8).
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Abbildung 8

COVID-19-Rate in der Bevélkerung berechnet
aus den an GrippeWeb teilnehmenden
Personen mit Symptomen einer ARE (COVID-
ARE-Rate), stratifiziert nach Kindern (0 bis 14
Jahre) und Erwachsenen (ab 15 Jahre) von
2021-2022". Die Quadrate stellen die kumulative
(aufsummierte) COVID-ARE-Rate der Kinder
am Jahresende 2021, in der Jahresmitte 2022
und am Jahresende 2022 dar (rechte y-Achse)
Quelle: GrippeWeb und virologische Surveillance
der Arbeitsgemeinschaft Influenza

Abbildung 9

Kumulative Rate der schweren akuten
respiratorischen Infektionen (SARI)

mit COVID-19 in verschiedenen Phasen
der Pandemie 2020-2022 und in sechs
verschiedenen Altersgruppen. Da das Ende der
Omikron-BA.5-Phase zum Zeitpunkt der
Auswertungen noch nicht definiert war,
konnten fiir diese Phase noch keine
kumulativen Raten berechnet werden
Quelle: ICOSARI Krankenhaus-Sentinel
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Rate (%) (iiber 3 Wochen gemittelter Wert) Kumulative Rate (%)
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2,54 " 50
2,01 5 - 40
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Kalenderwoche
Erwachsene: COVID-ARE-Rate  —— Kinder: COVID-ARE-Rate B Kinder: kumulative COVID-ARE-Rate

* Es werden Uber drei Wochen gemittelte Raten dargestellt. Der senkrechte Strich kennzeichnet den Jahreswechsel.

Schwere Krankheitsverldufe hoher als bei den s5- bis 14-jdhrigen Kindern, aber deutlich
Die kumulative Inzidenz von schweren akuten respiratori-  niedriger als bei den 60- bis 79-Jdhrigen oder noch ilteren
schen Infektionen (SARI) mit COVID-19-Diagnose war in  Erwachsenen. Bei den o- bis 4-Jahrigen bzw. 5- bis 14-)dh-
allen Phasen der Pandemie bei den 5 — 14 Jahre alten Kin-  rigen war die kumulative Inzidenz wihrend der Dominanz
dern am niedrigsten (Abbildung g). Bei den o- bis 4-jahri-  der Omikron-Subvarianten BA.1 und BA.2 zu Beginn des

gen Kindern war die kumulative COVID-SARI-Inzidenz zwar  Jahres 2022 mit 0,4 % (entsprechend 40 COVID-SARI-Fillen

16 Kumulative SARI-Rate mit COVID-19 (%)

1,4
1,24
1,01
0,8
0,6
0,4
0,2

- - I
0-4 5-14 15-34 35-59 60-79 =80
Altersgruppe (Jahre)
1. Welle, Wildtyp 2. Welle, Wildtyp M 3. Welle, Alpha [l 4a. Welle, Delta 4b. Welle, Delta M 5a. Welle, BA.1 I 5b. Welle, BA.2
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Die Atemwegserkrankungen
gingen bei einem Viertel

der Kinder im untersuchten
Zeitraum (2020-2022) auf
Rhinoviren zuriick, gefolgt
von Influenzaviren und RSV.

Abbildung 10

Kumulative Raten von SARI mit ICD-10-kodierter
Influenzadiagnose, RSV-Diagnose bzw. COVID-19
bei 0- bis 4-J4dhrigen bzw. 5- bis 14-)4hrigen,
dargestellt fiir die stirksten oder einzigen
Erreger-Wellen im Betrachtungszeitraum
(2020-2022). Die Wellen wurden wie folgt
chronologisch geordnet: Influenza Anfang 2020,
RSV 2021, COVID-19 (Omikron BA.1 und BA.2)
Anfang 2022, RSV Jahresende 2022

und Influenza Jahresende 2022

Quelle: ICOSARI Krankenhaus-Sentinel
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pro 100.000 Einw.) bzw. 0,1% (entsprechend 10 COVID-
SARI-Fallen pro 100.000 Einw.) am héchsten.

In Abbildung 10 wird die Betroffenheit von Kindern
durch schwere Atemwegserkrankungen (d. h. mit Kran-
kenhausaufnahme), die mit einer COVID-19-Diagnose
einhergingen, dargestellt. Diese wird verglichen mit der
Krankheitslast akuter schwerer Atemwegserkrankungen
verursacht durch andere Erreger, die im Zeitraum von
2020-2022 zirkulierten und haufig zu SARI fithrten. Daftir
stellten wir die kumulative Rate (Inzidenz je 100 Einw.)
wahrend der Omikron-BA.1/BA.2-Wellen der kumulativen
SARI-Rate der (abgekiirzten) Influenzawelle 2020, der
RSV-Wellen in 2021 und 2022 sowie der Influenzawelle 2022
gegenlber (Abbildung 10). Dabei zeigte sich, dass die
RSV-Wellen bei den o- bis 4-Jahrigen zu den héchsten
kumulativen Raten fuhrten (dunkelblaue Balken in Abbil-
dung 10), bei den 5- bis 14-)ahrigen hingegen die Influen-
zawellen (mittelblaue Balken in Abbildung 10). Die kumu-
lativen Raten bei den 5- bis 14-Jahrigen liegen bei allen

Geschdtzte kumulative SARI-Rate (%)

Erregern und in allen Wellen niedriger als diejenigen der
o- bis 4-Jahrigen. Wihrend vor der Pandemie zwischen
2014/2015 und 2019/2020 durchschnittlich 0,5% der o- bis
4-jahrigen Kinder im Winter wegen RSV hospitalisiert wurde,
stieg dieser Anteil im Rahmen der RSV-Welle 2021 mit1,1%
signifikant auf das 2,2-fache an. Auch im Jahr 2022 (KW
41—KW 52/2022) betrug der Anteil mit 0,9 % das 1,8-fache
im Vergleich zu einer durchschnittlichen, vorpandemischen
RSV-Welle (Unterschied ebenfalls signifikant; nicht darge-
stellt). Ebenso fuhrte die Influenzawelle zum Jahresende
2022 sowohl bei den o- bis 4- als auch bei den 5- bis 14-)dh-
rigen zu hoheren SARI-Raten durch Influenza als in den
sechs vorpandemischen Saisons (nicht dargestellt).

4. Diskussion
Die vorliegende Analyse tragt nicht nur fir SARS-CoV-2,

sondern auch fir die anderen wichtigen Atemwegserreger
datenbasiert zusammen, inwiefern sich die Epidemiologie
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1,2

1,0

0,8

0,6

0,4

0,2 - -
0-4 5-14 | 0-4 | 5-14 04 | 5-14 I
Influenza 2020 RSV 2021 COVID-19 2022 RSV 2022

(Omikron BA.1/BA.2)

Influenza 2022

[ ]« ]3]+

FOCUS



Journal of Health Monitoring

Erst das Auftreten der
Omikron-Variante (ab 2022)
fiihrte bei Kindern auf
Bevolkerungsebene zu
messbaren COVID-19-
Erkrankungshéufigkeiten,
die Hospitalisierungsrate
blieb vergleichsweise niedrig.
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von Atemwegserkrankungen bei Kindern in den drei Pan-

demiejahren von 2020 —2022 verandert hat. Die ARE-Raten
der Kinder blieben nach Beginn der Pandemie tber einen
Zeitraum von etwa 1,5 Jahren fast durchgangig unterhalb

der ARE-Raten, die aufgrund der Vorjahre zu erwarten gewe-

sen wiren. Wihrend Rhinoviren nach einer kurzen Pause
weiterhin zu ARE fihrten, blieb im Winter 2020/2021 die

sonst Ubliche, in den ersten drei bis vier Monaten des Jah-

res auftretende Influenzawelle ebenso wie die RSV-Welle

aus. Im Herbst 2022 kam es zu einer fast zeitgleichen, ver-
frithten RSV- und Influenzawelle und sehr hohen ARE-

Raten. COVID-19 fiihrte bei Kindern erst mit dem Auftreten
der Omikron-Variante (ab 2022) auf Bevélkerungsebene zu
messbaren Erkrankungshaufigkeiten, jedoch blieb auch
dann die Hospitalisierungsrate vergleichsweise niedrig.
Der Verlauf der ARE-Rate bei Kindern unterschied sich
seit Beginn der Pandemie in fast allen Phasen deutlich von
derjenigen in den vorpandemischen Jahren. Die grofiten

Ubereinstimmungen hinsichtlich des Trends und der H4u-

figkeit wurden fiir wenige Wochen wihrend der tiblichen

Niedrig-Inzidenz-Phasen im Sommer 2020 und 2021 beob-

achtet. Durch die zum Teil weitgehenden Mafinahmen der
Kontaktreduktion (wdhrend des ersten Lockdowns mit

Schulschlieflungen, im zweiten Lockdown mit Schulschlie-

Bungen, Wechselunterricht, der systematischen Testung in

Schulen (und Kitas), dem Tragen von Masken und der raum-

lichen oder zeitlichen Trennung von Gruppen) und dem
verantwortungsvollen Verhalten in der Bevélkerung wurden

die ARE-Raten und damit die Ubertragung jeglicher Atem-

wegserreger Uber einen lingeren Zeitraum effektiv reduziert.
Zundachst waren (etwa ab Mai/Juni 2020) Rhinoviren die
einzigen Erreger, die noch zu Atemwegserkrankungen zu

fuhren schienen. Dies wurde schon frithzeitig im Rahmen
einer detaillierteren Betrachtung analysiert und beschrieben
[8]. Als Erklarungsmaoglichkeiten wurde diskutiert, dass Rhi-
noviren mehr als andere Viren tiber Schmier- und Kontakt-
infektion tibertragen werden oder auch, dass Masken die
Ubertragung von Rhinoviren tiber Trépfchen bzw. Aerosol
weniger effektiv verhindern als bei anderen Viren [8]. Die
fast vollstandige ,Unterdriickung* der Ubertragung von
RSV und Influenzaviren im Winter 2020/2021 fuhrte dazu,
dass sich der Anteil an empfinglichen (suszeptiblen) Kin-
dern im Kleinkindalter ohne Erstinfektion tiber die Zeit
erhohte. In den beiden RSV-Wellen in 2021 und 2022 lag
der Anteil der o- bis 4-jahrigen Kinder, die stationar mit einer
RSV-Diagnose aufgenommen wurden (2021: 1,1 %; 2022:
0,9 %) etwa doppelt so hoch wie der Durchschnitt der vor-
pandemischen Wellen in den Jahren zwischen 2014/2015
und 2019/2020 (Durchschnitt 0,5%). Inwieweit sich die
erhdhte Haufigkeit von RSV-Erkrankungen durch den
»Nachholeffekt“ auf die Zahl der besonders schweren Ver-
laufe, insbesondere Bronchiolitiden im Sduglingsalter, aus-
gewirkt hat, muss durch weitere Analysen erforscht werden.
In Frankreich verschob sich die RSV-Welle ebenfalls, begann
jedoch schon im Frithjahr 2021 und die Hohe des Krank-
heitsgipfels war nicht so hoch wie tblich [28, 29]. Eine erste
verstirkte Influenzaviruszirkulation im Mai 2022 konnte
sich nicht zu einer Ublichen Erkrankungswelle aufbauen.
Auch die nichste RSV-Welle ab Oktober 2022 startete in
Deutschland wieder zu einem ungewdhnlich frihen Zeit-
punkt. Dies stand ebenfalls im Einklang mit den Ergebnis-
sen mehrerer europdischer Lander [30]. Erschwerend hinzu
kam —ebenfalls wie in Deutschland — die parallele und auch
sehr friihe Kozirkulation von (RSV und) Influenzaviren [30].
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In Deutschland fuhrte die Influenzawelle zum Jahresende
2022 in beiden Altersgruppen der Kinder zu einer hoheren
Influenza-bedingten SARI-Rate als in den gesamten sechs
vorpandemischen Saisons. Restimierend lasst sich daraus
schlieflen, dass insbesondere nach den ausgefallenen

RSV-Wellen sowie dem Ausbleiben der Influenzawellen teil-

weise deutlich hdhere und frithere Wellen auftraten als in

vorpandemischen Jahren. Da diese dann auch noch gleich-
zeitig auftraten, filhrte dies zu kaum bewiltigbaren Heraus-

forderungen fir das Gesundheitssystem [31].
Unsere Analysen verdeutlichen, dass die Haufigkeit von

Atemwegserkrankungen vor allem vom Alter und der Jah-

reszeit abhangen. Im Durchschnitt haben Kleinkinder im
Winterhalbjahr etwa 3—4 ARE, und im Sommerhalbjahr mit
etwa 2,5 immer noch mehr akute Atemwegserkrankungen
als Erwachsene im Winterhalbjahr [1, 3]. Auch nach dem
eindrucksvollen Riickgang an ARE zu Pandemiebeginn

(sechste Sdulengruppe in Abbildung 4) stieg in den Folge-
halbjahren die durchschnittliche Anzahl an ARE zuerst wie-

der bei Kleinkindern an, dann bei dlteren Kindern und erst

ab dem Winterhalbjahr 2021/2022 bei den Erwachsenen.
Im Kontrast dazu wurden jeweils zu Beginn der COVID-19-

Wellen regelmiaflig die hochste Inzidenz der an das RKI
ubermittelten COVID-19-Félle (Meldedaten) zuerst bei den
Jugendlichen oder jiingeren Erwachsenen beobachtet und

erstin den Wochen danach in den umliegenden Altersgrup-
pen, d.h. den dlteren Erwachsenen und den (jungen) Kin-

dern [32—-35]. Somit hat sich COVID-19 in den ersten drei
Jahren seines Auftretens (noch) nicht zu einer Erkrankung

entwickelt, die — anders als viele andere infektidse Atem-

wegserkrankungen —ihre Impulse aus dem Geschehen im
Kindesalter erhilt.

Die Haufigkeit von Ko-Infektionen mit viralen Atem-
wegserregern war flr den analysierten Zeitraum bei Klein-
kindern besonders hoch und nahm ab dem Alter von 5 Jah-
ren deutlich ab (Abbildung 5). Ahnliches wurde auch bereits
vor der COVID-19-Pandemie beobachtet, so fanden Man-
delia et al. [36] in einer Auswertung aus Daten von
2013—2018 einen noch deutlicheren Unterschied zwischen
unter 18-Jahrigen und Erwachsenen (Faktor 7 [36] vs. Fak-
tor 3 (unsere Auswertung)). Dies kénnte aber mit den unter-
schiedlichen Zeitraumen (Erregerhiufigkeiten) und Rand-
bedingungen zusammenhéangen. Interessant ist, dass in
dieser Altersgruppe die tatsachliche Ko-Infektionshaufigkeit
nicht immer der erwarteten entspricht, das heifdt, dass bei
starker Ko-Zirkulation zweier Erreger Doppelinfektionen
mit diesen beiden Erregern nicht so hiufig wie erwartet
auftreten. Dass die Kombination Rhinovirus + RSV unter
o- bis 4-Jahrigen wahrend des letzten Quartals 2021 in etwa
der erwarteten Haufigkeit entspricht (Abbildung 6), aber
zum Beispiel die Kombination Influenza + RSV deutlich
darunter bleibt (Abbildung 7), kénnte viele Griinde haben.
Méglicherweise sind Rhinovirus- bzw. RSV-Infektionen
generell nicht so beeintrichtigend, dass das betroffene
Kind langere Zeit aus dem sozialen Netzwerk ausgeschlos-
sen ist und somit fast durchgehend auch dem Infektions-
druck des zweiten Erregers ausgesetzt ist. Umgekehrt ist
es moglich, dass die regionale Verteilung inhomogen ist,
und schlieRlich kénnten auch auf zellularer Ebene blockie-
rende Mechanismen eine Rolle spielen [37, 38]. Greer [26]
hatte zwar angegeben, dass RSV- und Rhinovirus-Infekti-
onen signifikant seltener auftreten als erwartet, hatte jedoch
auch gefunden, dass die negative Assoziation viel schwa-
cher wird, wenn die Analyse auf bestimmte Altersgruppen,
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z.B. Kleinkinder, beschrinkt wird. Daher haben wir unsere
Analysen von Beginn an auf o- bis 4-jahrige Kinder beschrankt.
Eine relevante Frage ist, ob Kinder mit Ko-Infektionen auch
schwerere Verlaufe haben. Allerdings fand ein systemati-
sches Review aus dem Jahr 2020 tber Publikationen bis
2019 fiir Ko-Infektionen mit RSV keine Hinweise flr schwe-
rere Verldufe, wobei Ko-Infektionen von RSV und hMPV
eine Ausnahme sein kénnten [39].

Seit Beginn der COVID-19-Pandemie gab es Hinweise,
dass die Krankheitsschwere von COVID-19 bei Kindern deut-
lich niedriger war als bei (alteren) Erwachsenen [40]. Wis-
senschaftliche Untersuchungen legen nahe, dass diese mit
der angeborenen Immunitét (innate immunity) in Zusam-
menhang steht, welche auf lokaler (anatomischer) Ebene,
also beispielsweise durch Zellen der Nasenschleimhaut,
sofort auf das Virus reagiert [41, 42]. Eine Kreuzprotektion
durch Infektion mit anderen, saisonal schon lange zirku-
lierenden humanen Coronaviren, z.B. NL63, HKU1 oder
OC-43, an denen Kinder unter fiinf Jahren haufig erkranken,
wurde ebenfalls diskutiert [43, 44]. Auch wenn die Anfillig-
keit (Suszeptibilitat) von Kindern (beispielsweise gemes-
sen Uber die Erkrankungsraten im Haushalt) gegentiber
einer Infektion mit SARS-CoV-2 ab der Alpha-Variante
zunahm [45, 46], kam es erst wihrend der Phasen der Delta-
(b)-Welle (in der zweiten Jahreshilfte 2021) und wihrend
der Omikron BA.1- und BA.2-Welle (in den ersten vier
Monaten 2022) zu einem auf Bevélkerungsebene deut-
lichen Anstieg von Infektionen mit SARS-CoV-2 bei Kindern
mit ARE-Symptomatik, im niedrigen Prozentbereich.
Gleichwohl kénnte die im zweiten Halbjahr 2021 und ers-
ten Halbjahr 2022 durchgefiihrte, umfassende Testung von
Kindern im Kita- und Schulsetting dazu gefiihrt haben, dass

Kinder mit COVID-19g seltener eine drztliche Praxis aufsuch-
ten. Dadurch kénnte wiederum der Anteil an Kindern mit
COVID-19 in der Stichprobe der virologischen Surveillance
unterreprasentiert und folglich auch der Anteil der Kinder
mit COVID-19 in der von uns berechneten COVID-ARE-
Rate unterschétzt sein. Zudem war gerade bei Kindern die
Symptomatik manchmal so mild, dass die in GrippeWeb
verwendete ARE-Definition (mit Husten, Halsschmerzen
oder Fieber) nicht griff. Dadurch waren bei der COVID-
ARE-Rate nicht nur asymptomatische Kinder, sondern auch
Kinder mit sehr leichter COVID-19-Symptomatik unbertick-
sichtigt. Asymptomatische SARS-CoV-2-Infektionen waren
vor allem bei Kindern haufig: gemif einem Ubersichtsar-
tikel war der Anteil asymptomatischer Infektionen bei Kin-
dern im Schulalter mit 36 % am hdchsten und nahm mit
hoherem Alter immer weiter ab [47]. In der Tat lagen die
Schidtzungen einer bayerischen Seroprévalenzstudie [48]
bei Kindern und Jugendlichen im Alter von 1 bis 17 Jahren
zum Jahresende 2021 und nach der ersten Jahreshilfte 2022
mit 20 % und 74 % deutlich héher als die von uns berech-
nete kumulative COVID-ARE-Rate der Kinder mit 6 % und
38% zu denselben Zeitpunkten. Bei Erwachsenen konnte
dagegen bereits gegen Jahresende 2021 eine Seropravalenz
von mindestens 9o % von Anti-Spike-Antikorpern festge-
stellt werden [49]. Antikorper gegen das Spike-Protein wer-
den vom Immunsystem entweder nach einer Infektion oder
nach einer Impfung gebildet. Interessant war, dass schon
wihrend der zwei Omikron-BA.5-Wellen, die auf die BA.1-
und BA.2-Welle folgten, die COVID-ARE-Rate bei Erwach-
senen wieder héher war als bei den Kindern. Dies legt nahe,
dass die Immunisierung durch (u.U. mehrfache) Ausein-
andersetzungen des Immunsystems mit dem Virus bzw.
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seinen Bestandteilen (Antigenen) bei Kindern starker aus-
gebildet war bzw. langer anhielt als bei Erwachsenen.

Limitationen

Als Limitation fur unsere Analysen kénnte genannt werden,
dass die Teilnehmenden bei GrippeWeb grundsatzlich als
eher gesundheitsaffin gelten kénnen. Dennoch hat sich
gezeigt, dass vergleichbare Daten aus GrippeWeb mit
denen aus der Sentinelsurveillance der primararztlichen
Versorgung (durch die Arbeitsgemeinschaft Influenza) gut
ubereinstimmten und daher als vertrauenswiirdig gelten
kénnen [50]. Eine weitere mdgliche Limitation ist die
Berechnung der ARE-Raten aufgrund der nachgewiesenen
Erreger in der virologischen Surveillance, wobei die Daten
aus zwei Systemen (ARE-Konsultationen im ambulanten
Bereich mit Probenentnahme einerseits sowie die Bevdl-
kerung tiber GrippeWeb unabhiangig von einem Arztbesuch
andererseits) kombinierend ausgewertet werden. Wir
haben die Unterschiede, die sich durch ein unterschied-
liches Konsultationsverhalten von ILI und non-ILI-Erkrank-
ten ergeben kénnen, jedoch beriicksichtigt, indem wir fur
die ILI- und non-ILI-Raten adjustiert haben. Dadurch waren
bevolkerungsbezogene Schitzungen der ARE-Raten fiir die
spezifischen Erreger moglich. Eine dritte Limitation ist,
dass bei der Berechnung der erwarteten Haufigkeiten von
Ko-Infektionen davon ausgegangen wird, dass Infektio-
nen mit den einzelnen Erregern unabhangig voneinander
und in Deutschland gleichmafRig verteilt auftreten. Als
vierte Limitation kénnte erwidhnt werden, dass die kumu-
lativen SARI-Raten aufgrund bestimmter Erreger nicht die
Information zu Impfungen einbeziehen. Dies war jedoch
auch nicht gewollt, da die angegebenen Raten genau das

widerspiegeln sollten, was in der Bevélkerung unabhingig
von einer Impfung auftritt.

Fazit

Atemwegsinfektionen traten bei Kindern wihrend der
COVID-19 Pandemie infolge der kontaktreduzierenden und
ubertragungshemmenden Mafinahmen tiber etwa 1,5 Jah-
re insgesamt deutlich seltener auf als tiblich. Wahrend sich
Rhinoviren nach kurzer Zeit wieder kontinuierlich ausbrei-
teten, fielen in der Herbst-Wintersaison 2020/2021 die RSV-
und Influenzawelle aus. Die (fast gleichzeitige) RSV- und
Influenzawelle im letzten Quartal 2022 starteten frither und
waren starker als vorpandemisch ublich. Ob sich durch
diesen ,,Nachholeffekt* die Hiufigkeit besonders schwerer
Manifestationen, insbesondere Bronchiolitiden im Saug-
lingsalter, verringerte, muss durch weitere, tiefergehende
Analysen und ggf. unter Hinzunahme weiterer Systeme
untersucht werden. SARS-CoV-2 fiihrte erst mit dem Auf-
treten der Omikron-Variante und in kurzer Zeit zu einer
Infektion bei etwa der Hilfte der Kinder, aber auch dann
blieben —im Vergleich zu RSV- oder Influenzawellen — kran-
kenhauspflichtige Erkrankungen selten. Zuktinftige Ent-
wicklungen werden zeigen, ob COVID-19 eine , Kinderkrank-
heit“ wird, oder die héchsten Inzidenzen und schwereren
Erkrankungen vor allem bei Erwachsenen auftreten werden.
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