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Zusammenfassung

Zusatzmaterial online

Die Online-Version dieses Beitrags (https://
doi.org/10.1007/500112-022-01640-3)
enthalt eine weitere Tabelle, die Symptome
bei symptomatischen SARS-CoV-2-Féllen
von Kindern im Alter von einem bis 6
Jahren in der COALA-Stichprobe und in den
Meldedaten gegeniiberstellt.

Zusatzmaterial online - bitte QR-Code scannen

Hintergrund: Die Symptomatik einer pédiatrischen SARS-CoV-2-Infektion ist sehr
variabel. Es gibt nur wenige Studien zu nichthospitalisierten Kindern bzw. Kindern im
Kita-Alter.

Ziel der Arbeit: Die Arbeit soll die Haufigkeit verschiedener COVID-19-Symptome

bei ein- bis 6-jdhrigen Kindern beschreiben. Sie fiihrt dazu Daten aus 2 Modulen der
Corona-KiTa-Studie zusammen: 1) das Modul ,COALA” - Corona: Anlassbezogene
Untersuchungen in Kitas und 2) das Modul ,CATS” — Corona KiTa Surveillance
(Meldedaten).

Material und Methoden: In COALA wurden die Infektionsgeschehen in 30 Kitas,

in denen ein SARS-CoV-2-Fall gemeldet wurde, untersucht (Oktober 2020 bis Juni
2021). Kita-Kinder wurden prospektiv (iber 12 Tage beobachtet (SARS-CoV-2-

Tests, Symptomtagebuch). Die Ergebnisse wurden mit den Symptomangaben der
deutschlandweit gemeldeten SARS-CoV-2-Fille (Meldedaten) verglichen.

Ergebnisse: Aus den teilnehmenden Kitas liegen fiir 289 Kinder Angaben vor.

Von 39 Kindern mit SARS-CoV-2 (Wildtyp, a-Variante) hatten 64 % mindestens ein
Symptom, von den nicht mit SARS-CoV-2 infizierten Kindern 40 %. In beiden Gruppen
war Schnupfen das hdufigste Symptom (36 % vs. 25%, n.s.). Aus den Meldedaten
liegen fiir 84.371 Kinder klinische Informationen vor, Fieber war am haufigsten (27 %),
neben Schnupfen (26 %). Schwere Beschwerden wie z.B. Atemnot wurden in den
Ausbruchsuntersuchungen und in den Meldedaten nur selten angegeben (3 % bzw.
1%).

Schlussfolgerung: Kinder im Kita-Alter haben meist milde bzw. asymptomatische
Verldufe einer SARS-CoV-2-Infektion. lhre Symptome dhneln denjenigen von nicht mit
SARS-CoV-2 infizierten Kindern aus denselben Kitas. Es erscheint sinnvoll, Erkenntnisse
aus den Meldedaten durch Ausbruchsuntersuchungen zu erganzen, um methodische
Limitationen der einzelnen Vorgehensweisen auszugleichen.

Schliisselworter
Ausbruchsuntersuchung - Meldedaten - Corona-KiTa-Studie - Schnupfen - COVID-19

hoch variabel, und die Art und Schwere
der Symptome unterscheiden sich zwi-
schen Altersgruppen [4]. Mittlerweile gibt
es mehrere internationale Studien und
Ubersichtsarbeiten, die die Symptomatik
von Kindern auswerten [2, 5, 8]. Sie zei-
gen, dass eine SARS-CoV-2-Infektion bei
Kindern iberwiegend mild verlduft. Ein

Hintergrund und Fragestellung

Seit Beginn der ,Coronavirus-disease-
2019"(COVID-19)-Pandemie sind Kinder
in allen Altersgruppen von Infektionen
mit dem ,severe acute respiratory syn-
drome coronavirus type 2“ (SARS-CoV-2)
betroffen. Das klinische Bild ist dabei
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Tab. 1
Verzerrungen

Vergleich der unterschiedlichen methodischen Zugange der Ausbruchsuntersuchungen (COALA) und der Meldedaten (CATS) und mégliche

Ausbruchsuntersuchung (COALA)

Meldedaten (CATS)

Wer wurde unter- Alter: ein bis 6 Jahre

Alter: ein bis 6 Jahre

sucht?
taktpersonen)

SARS-CoV-2-Félle und Kontrollen (wiederholt negativ getestete Kon-

Nur SARS-CoV-2-Fille

Aus 30 SARS-CoV-2-Ausbriichen in Kitas bundesweit

Aus der Vollerhebung aller bundesweit tibermittel-
ten SARS-CoV-2-Fille

Gesamt: n=334

Mit Angaben zu Symptomen: n =289
39 SARS-CoV-2-Flle und 250 Kontrollen

Gesamt:n=120.215
Mit Angaben zu Symptomen: n=84.3712

Zeitraum der Da-
tenerhebung

Oktober 2020 bis Juni 2021

Oktober 2020 bis Juni 2021

Studiendesign/

Anlassbezogene Untersuchung in nichtreprasentativ gewahlten Kitas

Querschnittserhebung, Vollerhebung

Datenbasis
iber 12 Tage

Prospektives Studiendesign, kontinuierliche Erfassung der Symptome

Zusétzlich retrospektive Erfassung der Symptome

2-Nachweis

Kontrolle: Vergleich mit kindlichen Kontaktpersonen ohne SARS-CoV-

Angabe zu Symptomen (ber Eltern

Retrospektive Erfassung der Symptome

Symptom-Erhe-

bung

Instrument Instrument
Prospektiv: standardisierte Symptomtageblicher (12 Tage) ,Standardisierte” Abfrage bei SARS-CoV-2-Fall-
Retrospektiv: standardisierte Interviews (3 Wochen) Meldung

Angaben durch Eltern

Ubermittlung der Angaben durch Gesundheitsamt

Mdgliche Verzer-

Eltern von schwer erkrankten Kindern lehnen Studienteilnahme evtl.
rung eher ab oder aber nehmen eher teil, um ein Testergebnis zu erhalten

Indexfille: mégliche Uberreprasentation symptomatischer Flle

Sekundarfalle: geringe Verzerrung, Reprasentativitat moglicherweise
durch Teilnahmerate (60 %) eingeschrénkt

Surveillance-Bias

Symptomatische Kinder werden eher auf SARS-
CoV-2 getestet und gemeldet

Evtl. werden Kinder mit einer bestimmten Sympto-
matik eher auf SARS-CoV-2 getestet

°Im Erhebungszeitraum der Ausbruchsuntersuchungen der COALA-Studie

groBBer Teil der infizierten Kinder bleibt
asymptomatisch. Schwere oder letale
Krankheitsverldufe sind selten. Die Art
der Symptome ist unterschiedlich; haufig
berichtete Symptome bei Kindern sind
Fieber, Kopfschmerzen und Husten. Zahl-
reiche Studien zur Symptomatik infizierter
Kinder basieren auf Daten von hospita-
lisierten Kindern bzw. von Kindern, die
arztlich vorstellig wurden. Das beschrie-
bene Krankheitsbild 13sst sich nicht ohne
Weiteres auf nichthospitalisierte Kinder
Ubertragen, und die Haufigkeit bestimm-
ter Symptome bei Kindern wird dadurch
moglicherweise (iberschatzt. Weiterhin
schlieBen die Studien zumeist eine breite
Altersgruppe (bis 18 Jahre) ein. Die Sym-
ptomatik jiingerer Kinder (im Kita-Alter)
ist bisher weniger detailliert beschrieben.

In der Corona-KiTa-Studie wurden die
Symptome von Kindern im Kita-Alter, die
mit SARS-CoV-2 infiziert waren, erfasst.
Grundlage dieser interdisziplindren Studie
sind zum einen Primardaten, die bei Kin-
dern, die anldsslich eines akuten SARS-
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CoV-2-Infektionsgeschehens in Kitas re-
krutiert worden waren (Modul ,COALA"
Corona: Anlassbezogene Untersuchungen
in Kitas) erhoben wurden, zum anderen
die nach Alter stratifizierten Meldedaten
der Gesundheitsamter (Modul ,CATS" Co-
rona KiTa Surveillance). Die Daten wurden
ausgewertet, um folgende Fragen zu be-
antworten:

- Welche Symptome haben Kinder
im Kita-Alter (eins bis 6 Jahre), die
mit SARS-CoV-2 infiziert sind, und mit
welcher Haufigkeit treten verschiedene
Symptome auf?

— Welche Unterschiede zeigen sich zu
klinischen Beschwerden nicht mit
SARS-CoV-2 infizierter kindlicher
Kontaktpersonen?

- Wie unterscheiden sich Symptomhau-
figkeiten in den Meldedaten von denen
im Rahmen einer Ausbruchsuntersu-
chung erhobenen Daten?

Studiendesign und
Untersuchungsmethoden

Studiendesign der COALA-Studie,
Erfassung und Auswertung der
Symptomatik

Zwischen Oktober 2020 und Juni 2021
wurde das Infektionsgeschehenin 30 Kitas,
in denen ein SARS-CoV-2-Fall gemeldet
wurde, untersucht. Mit einem prospek-
tiven Studiendesign wurden mit SARS-
CoV-2 infizierte Kita-Kinder sowie deren
exponierte Kontaktpersonen in der Kita-
gruppe und in den Haushalten untersucht.
Vier bis sechs Tage nach dem Testergeb-
nis des Indexfalls wurden Hausbesuche
bei den Teilnehmenden durchgefiihrt. Es
wurden kombinierte Mund-Nasen-Abstri-
che durchgefiihrt und Speichelproben
gewonnen, die per Real-time-Reverse-
Transkriptase-Polymerase-Kettenreaktion
(rRT-PCR) auf SARS-CoV-2 getestet wur-
den. Alle Teilnehmenden wurden anschlie-
Bend liber einen Zeitraum von 12 Tagen
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Tab.2 Charakterisierung der Auswertungsstichprobe von COALA; Fallzahlen (n)
Indexfall Sekundarfall Kontrolle Gesamt
(Fallzahl, n) (Fallzahl, n) (Fallzahl, n) (Fallzahl, n)
Geschlecht
Weiblich 5 15 133 137
Ménnlich 7 12 117 152
Alter
Ein bis 3 Jahre 3 8 126 137
4 bis 6 Jahre 9 19 124 152
Symptome
Symptomatisch 10 15 101 126
Asymptomatisch 2 12 149 163
Virusvariante
Wildtyp 3 1 - 4
Alpha-Variante 5 20 - 25
Kein Sequenzie- 4 6 - 10
rungsergebnis
Nicht zutreffend - - 250 250
Gesamt 12 27 250 289

beobachtet. In den Hausbesuchen wur-
den die Erwachsenen angeleitet, ihre
Kinder regelméBig zu beproben und das
Auftreten von Symptomen anhand von
standardisierten  Symptomtagebiichern
tdglich zu dokumentieren. Es konnten die
Symptome Fieber, Schiittelfrost, anhal-
tender Husten, Atemnot/Kurzatmigkeit,
Schmerzen beim Atmen, Kopfschmerzen,
Gliederschmerzen, Ubelkeit, Durchfall,
Riech-/Geschmacksstorung oder andere
Symptome (Freitext) ausgewahlt werden.
Anhand der Symptomtagebiicher wird
die Symptomatik beschrieben und die
Symptomatik der positiv und negativ
(Kontrollgruppe) auf SARS-CoV-2 geteste-
ten Kinder verglichen. Zudem wurden die
moglicherweise vor dem Hausbesuch auf-
getretenen Symptome in standardisierten
Telefon-Interviews retrospektiv erfasst.
Die Interviews wurden mit erwachsenen
Haushaltsmitgliedern durchgefiihrt, die
die Fragen fiir ihre Kinder beantworte-
ten. Es wurden alle ein- bis 6-jdhrigen
Kinder, von denen mindestens ein PCR-
Ergebnis, das Symptomtagebuch und
Befragungsdaten des Telefoninterviews
vorlagen, in die Auswertung eingeschlos-
sen. Als symptomatisch galten Kinder,
bei denen mindestens eines der oben
genannten Symptome an mindestens ei-
nem Tag vorkam. Ausgeschlossen wurden
retrospektive Symptomangaben von Se-
kundérféllen und Kontrollen, die zeitlich
vor der Testung des Indexfalles lagen,
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da angenommen wurde, dass diese nicht
im Zusammenhang mit der SARS-CoV-2-
Infektion im Rahmen des Kita-Ausbruches
standen. Es wurden sowohl fiir die Kinder
mit positivem SARS-CoV-2-Testergebnis
als auch fir die mit negativem Ergeb-
nis die Haufigkeiten einzelner Symptome
ausgewertet. Eine detaillierte Beschrei-
bung des Studiendesigns findet sich bei
Schienkiewitz et al. [14].

Meldedaten: Erfassung und
Auswertung der Symptomatik
(Modul CATS)

Im Rahmen der Meldepflicht gemal In-
fektionsschutzgesetz sind der Verdacht auf
eine Erkrankung, eine Erkrankung und Tod
in Bezug auf COVID-19 sowie der Nach-
weis des Erregers SARS-CoV-2 meldepflich-
tig [12]. Die Meldung an das Gesundheits-
amt erfolgt dabei durch die Arztinnen und
Arzte sowie durch das Labor, welches die
SARS-CoV-2-Infektion nachweist. COVID-
19-Félle, die die Referenzdefinition des Ro-
bert Koch-Instituts (RKI) erfiillen (Nach-
weis von SARS-CoV-2 mittels Nukleinsdu-
renachweis oder Erregerisolierung, unab-
hangig vom klinischen Bild) [12], werden
von den Gesundheitsamtern an die zu-
standige Landesbehdrde und von dort an
das RKI Gibermittelt. Dabei haben die Ge-
sundheitsdmter in der Meldesoftware die
Maglichkeit anzugeben, ob Symptome bei
den Betroffenen vorliegen. In einigen Fal-

len sind diese Informationen jedoch nicht
vollstandig, weil siezum Zeitpunkt der Mel-
dung noch nicht vorliegen, nicht Inhalt der
Meldung sind und von den Gesundheits-
amtern erst ermittelt werden miissen. Bei
vorliegenden Informationen zur Sympto-
matik kdnnen mehrere Symptome bzw. kli-
nische Zustande ausgewahlt werden, dar-
unter z.B. Fieber, Husten, Schnupfen, Ge-
ruchs- und Geschmacksstérungen, Pneu-
monie und Lungenversagen. Fiir einen Teil
der libermittelten Falle lagen keine klini-
schen Informationen vor; dabei kann es
sich sowohl um asymptomatische Falle als
auch um Falle handeln, bei denen die Sym-
ptome nicht erhoben wurden, z. B. weil der
Patient oder die Patientin bzw. bei Kin-
dern eine sorgeberechtigte Person nicht
kontaktiert werden konnte. Ebenfalls ist zu
beachten, dass es vorkommen kann, dass
zundchst mild erkrankte Personen erst im
weiteren Verlauf schwerwiegendere Sym-
ptome entwickeln konnen, diese Informa-
tion zum Verlauf aber den Gesundheits-
amtern nicht immer vorliegt. Um eine Ver-
gleichbarkeit zur COALA-Studie herzustel-
len, wurden die Symptomangaben der la-
borbestatigten COVID-19-Falle beiKindern
im Alter von einem bis 6 Jahren fiir den
Zeitraum von Oktober 2020 (Woche 44)
bis Juni 2021 (Woche 23) betrachtet (Da-
tenstand: 09.03.2022).

B Tab. 1 stellt die unterschiedlichen
Vorgehensweisen beider Studienmodule
bei der Erfassung der Symptome gegen-
uber.

Statistische Berechnungen

Es wurden univariate Analysen zur Berech-
nung der Anteile symptomatischer und
asymptomatischer Kinder und des Vor-
kommens einzelner Symptome durchge-
fihrt. Zur Uberpriifung des Zusammen-
hangs einzelner Symptome mit einem po-
sitiven PCR-Test wurden ,0dds ratios” be-
rechnet. Alle Analysen erfolgten mittels
der Statistik-Software Stata Version 17.0.

Ergebnisse

Ergebnisse aus COALA

Es wurden 334 Kinder (ein bis 6 Jahre)
in die COALA-Studie eingeschlossen. Fiir
289 Kinder liegen Angaben aus der stan-
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Abb. 1 A Symptome von positiv und negativ auf SARS-CoV-2 getesteten Kindern (n =39 positiv ge-
testet, n=250 negativ getestet); Asteriskus statistisch signifikanter Unterschied im Auftreten des je-
weiligen Symptoms zwischen den positiv und den negativ getesteten Kindern (p <0,05)

dardisierten retrospektiven Befragung
und dem Symptomtagebuch vor, davon
137 Ein- bis 3-Jdhrige und 152 4- bis
6-Jahrige (@Tab. 2). Darunter befanden
sich 39 Kinder mit einem aktuellen SARS-
CoV-2-Nachweis. Bei 29 Kindern wurde
eine Genomsequenzierung der Virus-RNA
vorgenommen, die bei 25/29 Kindern die
Alpha-Variante ergab, bei 4/29 Kindern
den Virus-Wildtyp. 12/39 positiv getestete
Kinder waren die Indexfalle des Ausbruchs-
geschehens, 27/39 waren Sekundarfille
innerhalb der Kita (25/27) bzw. in den
Haushalten (2/27). Bei 64% (n=25) der
infizierten Ein- bis 6-Jahrigen lagen re-
trospektiv oder im Tagebuch Symptome
vor. Es zeigten sich Altersgruppenunter-
schiede: Die infizierten Ein- bis 3-Jahrigen
waren seltener symptomatisch als die
4- bis 6-Jahrigen (36 % vs. 75%, p-Wert
0,024). Insgesamt wiesen die infizierten
Kinder durchschnittlich 1,9 verschiedene
Symptome auf. Betrachtet man die 27 Se-
kundarfalle der Kita-Ausbriiche, wiesen
56 % Symptome auf. Auch in dieser Grup-
pe waren die Ein- bis 3-Jdhrigen deutlich
seltener symptomatisch als die der 4- bis
6-Jahrigen (13 % vs. 74 %, p-Wert 0,008).
Von den 12 Indexféllen waren 83 % symp-
tomatisch. Das haufigste Symptom der
positiv getesteten Kinder war Schnupfen,
gefolgt von Kopfschmerzen, Halsschmer-
zen und Fieber (@ Abb. 1 und @ Tab. 3).
Riech- und Geschmacksstérungen wurden
bei Kindern sehr selten dokumentiert. Fiir
einen groBen Teil der negativ auf SARS-

CoV-2 getesteten Kinder (Kontaktperso-
nen aus der vom Ausbruch betroffenen
Kitagruppe/Geschwisterkinder aus den
Haushalten) wurden im Beobachtungs-
zeitraum Symptome angegeben (40%,
n=101). Schnupfen war das haufigste
Symptom und trat bei mehr als jedem
vierten negativ getesteten Kind im zeit-
lichen Zusammenhang zum SARS-CoV-
2-Infektionsgeschehen in der Kita auf.
Kopfschmerzen, Halsschmerzen, Fieber
und Gliederschmerzen traten bei den
SARS-CoV-2 infizierten Kindern signifikant
hadufiger auf als bei nicht mit SARS-CoV-2
infizierten Kindern (p < 0,05). Insbesonde-
re das Auftreten von Kopfschmerzen war
auffallig: Es war mit einer 9fach erhoh-
ten Chance fiir einen positiven PCR-Test
assoziiert (OR 9,4, p-Wert 0,002).

Ergebnisse aus den Meldedaten

Von Oktober 2020 bis Juni 2021 lagen fiir
84.371 (70 %) der insgesamt 120.215 (iber-
mittelten SARS-CoV-2-Félle unter Kindern
(ein bis 6 Jahre) auch klinische Informa-
tionen und damit Angaben zur Sympto-
matik bzw. zum Fehlen von Symptomen
vor. Unter den Fallen, fir die klinische In-
formationen Ubermittelt wurden, wurden
bei 64% (n=54.382) COVID-19 relevante
Symptome angegeben (symptomatische
Falle). Bei 26 % (n=22.321) aller Falle wur-
de nur ein einzelnes Symptom genannt,
v.a. Fieber und Schnupfen (8% bzw. 7 %)
genannt. Insgesamt wiesen die infizierten

Kinder durchschnittlich 1,2 verschiedene
Symptome auf. Bei den Ein- bis 3-Jahri-
gen wurden héufiger Beschwerden ange-
geben als bei den 4- bis 6-Jahrigen (70 %
vs. 60%, p<0,001), darunter v.a. Fieber
(34 % vs. 22 %), Husten (32 % vs. 22 %) und
Schnupfen (30 % vs. 23 %). AuBerst selten
wurden in den Meldedaten Geschmacks-
und Geruchsstérungen (jeweils 1%) ge-
nannt, ebenso die schwerwiegenden kli-
nischen Symptome wie akutes Lungen-
versagen (ARDS) oder Beatmungspflicht
(<1%).

@ Tab. 3 stellt die Symptomhdufigkei-
ten in der COALA-Stichprobe und in den
Meldedaten gegentiber. In Tab. 4 (Zusatz-
material online) werden die Symptomhau-
figkeiten, bezogen auf die symptomati-
schen Kinder, gegeniibergestellt.

Diskussion

Kinder im Kita-Alter (ein bis 6 Jahre),
die mit SARS-CoV-2 infiziert sind, haben
meist oligo- oder asymptomatische klini-
sche Verldufe. Sowohl in den Meldedaten
als auch in der Ausbruchsuntersuchung
wurde fiir 64% der betroffenen Kin-
der mindestens ein Symptom angegeben.
Dabei war Schnupfen eine der am haufigs-
ten genannten klinischen Beschwerden;
er wurde in beiden Modulen fiir etwa ein
Drittel bzw. Viertel der SARS-CoV-2-Falle
angegeben. In der COALA-Studie zeigte
sich allerdings, dass Schnupfen - wie
auch z.B. Husten, Durchfall oder Ubel-
keit — interessanterweise nicht haufiger
auftrat als bei negativ getesteten Kontrol-
len in den Kita-Gruppen zum Zeitpunkt
des SARS-CoV-2-Ausbruchs. Infizierte Kita-
Kinder hatten v.a. deutlich haufiger Kopf-
schmerzen, im Vergleich zu Kita-Kindern,
die sich nicht mit SARS-CoV-2 infizierten
(15% vs. 2%). Kopfschmerzen werden
in den Meldedaten allerdings nicht als
Einzelsymptom erfasst. Bei Berichten iiber
Symptomhaufigkeiten ist auf den jewei-
ligen methodischen Zugang zu achten,
da unterschiedliche Arten der Erfassung
oder z.B. eine diagnostische Erwartung
bestimmter Symptome bei SARS-CoV-2
infizierten Kindern in divergierenden Sym-
ptompravalenzen resultieren konnen. So
zeigte sich, dass Symptome wie Fieber
und Husten in den Meldedaten deut-
lich hdufiger genannt wurden als in der
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Tab.3 Anzahl und Anteil der Nennungen von Symptomen bei SARS-CoV-2-Féllen von Kin-
dernim Alter von einem bis 6 Jahren; Vergleich der COALA-Studie (n=39) und der Meldedaten

(n=84.371)
Symptom Ausbruchsuntersuchungen® | Meldedaten?
Fallzahl (n) Fallzahl (n)
Anteil (in Prozent) Anteil (in Prozent)
Mindestens ein Symptom 25 54.382
64% 64%
Schnupfen 14 22.195
36% 26%
Kopfschmerzen 6 X
15%
Halsschmerzen 6 6427
15% 8%
Fieber 6 22.931
15% 27%
Husten 5 22.236
13% 26%
Durchfall 4 3.180
10% 4%
Gliederschmerzen 3 X
8%
Geschmacksstorung/ 1 958
Geschmacksverlust 3% 1%
Geruchsstorung/Geruchsverlust | 1 718
3% 1%
Ubelkeit 1 X
3%
Schiittelfrost 0 X
0%
Atemnot 1 552
3% 1%
Atemschmerzen 0 X
0%
Allgemeine Krankheitszeichen X 18.196
22%
Sonstige® - 264
- 03%

gefasst wurden

°*Symptomnennung unter positiven Kindern; x diese Symptome wurden so nicht erfasst
®Im Meldesystem konnten auBerdem Pneumonie: 78 (0,1 %), ARDS: 93 (0,19%), Beatmung: 9 (<0,0%),
Tachykardie: 27 (<0,0%) und Tachypnoe: 57 (0,1 %) erfasst werden, die hier als ,Sonstige” zusammen-

Stichprobe der COALA-Studie, wahrend
Schnupfen in der COALA-Studie haufiger
angegeben wurde.

Vergleich mit anderen Studien

Eine in Brasilien durchgefiihrte Studie, die
wie das COALA-Modul das Ubertragungs-
geschehen unter Kindern und Jugendli-
chen untersuchte, zeigte ein ahnliches Er-
gebnis: Zwar hatten mit 15 % weniger posi-
tiv getestete Kinder Symptome, allerdings
berichtete auch ein groBer Teil (44 %) der
Kinder ohne Nachweis einer SARS-CoV-
2-Infektion lber Symptome [1]. In dieser
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Studie war ebenfalls eine verstopfte Nase
das haufigste Symptom (63 %), gefolgt von
Kopfschmerzen (55 %) und Husten (51 %).
Allerdings wurden in dieser Studie altere
Kinder und eine breitere Altersspanne (5
bis 19 Jahre) untersucht. Eine Metaanalyse
von Sah et al. kam mit 53% symptoma-
tischen Kindern (unter Ausschluss von In-
dexféllen, 0 bis 18 Jahre) zu einer vergleich-
baren Symptompravalenz wie bei den Se-
kundarfallen in der COALA-Stichprobe mit
56% [13].

In einem Bericht aus den USA wurden
die den Centers for Disease Control and
Prevention (CDC) zwischen Januar und

Mai 2020 gemeldeten SARS-CoV-2-Fille
ausgewertet. In diesem Zeitraum wurden
den CDC 20.458 Infektionen von Ein-
bis 9-Jahrigen gemeldet. Fir 25% war
ein Symptomstatus bekannt, wobei unter
den symptomatischen Kindern Fieber das
haufigste Symptom war (46 %), gefolgt
von Husten (37 %). Diese Auswertungen
sind hinsichtlich ihrer Methodik vergleich-
bar (insbesondere Zusatzmaterial online:
Tab. 4), jedoch wurden andere Altersgrup-
pen stratifiziert, wodurch die Angaben
nur bedingt vergleichbar sind. Zudem
wird, aufgrund fehlender Daten, davon
ausgegangen, dass die gemeldeten Hau-
figkeiten der Symptome die tatsachliche
Pravalenz unterschatzen [15].

Die Symptomatik kann von der Vi-
rusvariante abhangen. Infektionen mit
den SARS-CoV-2-Varianten Delta oder
Omikron, die im spateren Verlauf der
Pandemie aufgetreten sind, kénnen zu
einem klinischen Bild fiihren, das sich von
dem hier beschriebenen unterscheidet.
Bisher liegen nur wenige kinderspezifi-
sche Daten zur Symptomatik im Rahmen
einer Infektion mit der Delta- oder Omi-
kron-Variante vor. Eine in GroBbritannien
durchgefiihrte Studie verglich die Sym-
ptome von insgesamt 1400 Kindern im
Schulalter, die mit der Alpha- bzw. der
Delta-Variante infiziert waren. Dabei zeig-
te sich, dass sich die Art der Symptome
dhnelte, die Symptome bei einer Delta-
Infektion jedoch etwas schwerer waren.
Einzelne Symptome, wie Kopfschmerzen
und Fieber, kamen bei einer Infektion mit
der Delta-Variante haufiger vor [11]. Zur
Symptomatik im Rahmen einer Infektion
mit der Omikron-Variante berichtete eine
in Sidafrika durchgefiihrte Studie, die
138 Kinder in ihre Auswertung einschloss,
Fieber, Husten und Kurzatmigkeit als die
haufigsten Symptome. Allerdings wurden
hier lediglich hospitalisierte Kinder mit
einer groBeren Altersspanne (0 bis 13 Jah-
re) eingeschlossen [3]. Fiir Erwachsene
ist beschrieben, dass Omikron-Infektio-
nen milder verlaufen als Infektionen mit
vorherigen Varianten [9]. Eine bisher als
Preprint erschienene Auswertung aus den
USA bestdtigte dies auch fiir die Gruppe
der Kinder [16]. Mit neu auftretenden
und sich der Immunitat einer friiheren
Infektion entziehenden Varianten oder ab-
nehmender Immunitét, kann es auBerdem



zu SARS-CoV-2-Reinfektionen kommen.
Studienergebnisse fiir die Altersgruppe
der Kinder liegen fiir Reinfektionen mit
der Alpha- bzw. Delta-Variante vor. Rein-
fektionen konnten dabei nicht mit einer
schwereren Erkrankung in Verbindung
gebracht werden [10]. Fiir die Omikron-
Variante liegen fiir Kinder noch keine
Studienergebnisse zur Symptomatik bei
einer Reinfektion vor.

Starken und Limitationen der Studie

Beide Datenerhebungen haben jeweils
eigene Starken und Schwdchen und er-
ganzen sich. So ist eine Verallgemeine-
rung der Ergebnisse der Ausbruchsun-
tersuchung (COALA-Modul) aufgrund der
kleinen Fallzahl nicht méglich. Dafiir bie-
tet das prospektive Studiendesign des
COALA-Moduls den Vorteil, dass auch
asymptomatische und milde SARS-CoV-
2-Infektionsverldufe erfasst wurden, die
insbesondere im friithen Pandemiegesche-
hen 2020/2021 (mit teils eingeschrankten
Testkapazitdten) u.U. unentdeckt geblie-
ben wdren. Eine systematische Verzerrung
durch den bevorzugten Einschluss sym-
ptomatischer oder hospitalisierter Kinder
wurde so minimiert. Andererseits ist denk-
bar, dass Familien mit besonders schwer
erkrankten Fallen eher nicht teilgenom-
men haben. Insbesondere die Gruppe
der Sekundarfélle unterliegt vermutlich
den geringsten Verzerrungen hinsichtlich
des Anteils asymptomatischer Kinder. Bei
der Gruppe der Indexfille ist hingegen
denkbar, dass diese getestet wurden, weil
sie symptomatisch waren und es so zu ei-
ner Uberreprisentation symptomatischer
Falle kommt (,reporting bias”). Es muss
beachtet werden, dass die Symptome
durch eine Befragung der Eltern erfasst
wurden. Das bedeutet, dass sowohl durch
die Eltern beobachtete Symptome (z.B.
Schnupfen, Husten), zum anderen von den
Kindern gedufBerte, subjektive Sympto-
me (z.B. Halsschmerzen, Kopfschmerzen,
Gliederschmerzen, Ubelkeit), einflossen.
Ein Mehrwert ist der Vergleich von positiv
auf SARS-CoV-2 getesteten Kindern mit
der negativ getesteten Vergleichsgruppe;
so lieBen sich der Anteil symptomatischer
Kinder und die Spezifitdt der einzelnen
Symptome besser einordnen. Die Mel-
dedaten hingegen sind durch fehlende

und teils ungenauere Symptomangaben
limitiert, da sie nicht durch die Eltern
regelméBig dokumentiert, sondern Uber
das Gesundheitsamt erhoben und uber-
mittelt wurden. Im betrachteten Zeitraum
fehlten bei etwa 30% der Fille in den
Meldedaten Angaben zur Symptomatik.
Da arztliches Personal moéglicherweise v.a.
dann eine SARS-CoV-2-Infektion vermutet
hat, wenn eine ,schwerere” Symptoma-
tik vorlag, ist nicht auszuschlieBen, dass
dies ein Grund fiir die haufigeren An-
gaben von Symptomen wie z.B. Fieber
(27% vs. 15%) und Husten (26% vs.
13 %) in den Meldedaten im Vergleich zu
den Ausbruchsuntersuchungen ist (,sur-
veillance bias”). Das gilt insbesondere
fir den Beobachtungszeitraum, in dem
Reihentestungen in Einrichtungen wei-
testgehend noch nicht etabliert waren. Ein
Vergleich der Anteile asymptomatischer
Kinder zwischen dem COALA-Modul und
den Meldedaten ist daher nicht sinnvoll.
Es ist jedoch davon auszugehen, dass die
Daten zu Symptomhéufigkeiten aus den
Ausbruchsuntersuchungen  geringeren
Verzerrungen unterliegen, weil Ursachen
fiir einen potenziellen Surveillance bias
hierbei eine kleinere Rolle spielen. Die
besondere Stérke der Auswertungen der
Meldedaten ist mit {iber 80.000 Kinder
im Alter von einem bis 6 Jahren die
verfligbare GroBRe der Datenbasis, sodass
alle von den Gesundheitsamtern {ber-
mittelten SARS-CoV-2-Fdlle mit Angaben
zur Symptomatik fiir den ausgewdhlten
Zeitraum hiermit ausgewertet werden
konnten. Die Zusammenschau der beiden
Module ergibt einen deutlichen Mehr-
wert: Erkenntnisse aus einer sehr grof3en
Datenbasis, wie sie die Meldedaten liefern,
werden durch Erkenntnisse aus Kita-Aus-
briichen ergdnzt, bei denen detaillierte
prospektive Angaben zu infizierten Kita-
Kindern mit denen nicht mit SARS-CoV-2
infizierter Kita-Kinder verglichen werden
konnen.

Implikationen fiir Politik und
Praxis

Die Daten der Studie zeigen erfreulicher-
weise, dass schwere Krankheitsverlaufe
von COVID-19 bei Kindern im Kita-Alter
auBerst selten vorkommen. Nichtsdesto-
trotz zeigt die Mehrheit der mit SARS-

CoV-2infizierten ein- bis 6-jahrigen Kinder
mindestens ein — in der Regel mildes —
Symptom im zeitlichen Zusammenhang
mit der Infektion. Es Iasst sich aber schwer
beurteilen, inwieweit die beobachteten
Beschwerden tatsachlich von SARS-CoV-2
verursacht werden oder aber mit einer
anderen Infektion zusammenhangen, die
zeitgleich in der Kita der betroffenen Kin-
der kursiert. Die Daten belegen, dass das
Vorhandensein von Schnupfen bei Kita-
Kindern selbst in Zeiten ausgepragter
Hygiene- und Infektionsschutzmafnah-
men in der Kita ein sehr unspezifisches
Symptom ist, da mit SARS-CoV-2 infizierte
und nichtinfizierte Kinder in den Kita-
Gruppen &hnlich haufig einen Schnup-
fen angaben. Kopfschmerzen bei Ein- bis
6-Jahrigen scheinen ein Symptom zu sein,
das mit héherer Wahrscheinlichkeit auf das
Vorliegen einer SARS-CoV-2-Infektion hin-
weist. Leider wird dieses Symptom in den
Meldedaten nicht als einzelnes Symptom
Uibermittelt. Dieser Befund zu Kopfschmerz
und SARS-Cov-2 bei Kindern im Kita-Alter
sollte in epidemiologischen und klinischen
Studien weiter untersucht werden. Studi-
en mit prospektiver, téglicher Erfassung
von Symptomen bei nichthospitalisierten
Kindern im Kita-Alter sind aufwendig.
Insbesondere die Rekrutierung ist schwie-
rig. In der Pandemie hat sich gezeigt,
dass betroffene Kinder oftmals nicht beim
Kinderarzt/bei der Kinderdrztin vorstellig
werden. Detaillierte, zuverlassige Daten zu
nichthospitalisierten Kindern sind daher
eherim Rahmen kleinerer Studien mit klei-
neren Stichproben, wie der COALA-Studie,
eine wichtige Ergdnzung zu Meldedaten.
Die Meldedaten bieten hingegen (iber die
Vollerfassung aller diagnostizierten Falle
eine sehr aussagekraftige und fundierte
Datenbasis.

Eine COVID-19-Impfung ist in Deutsch-
land zum aktuellen Zeitpunkt fiir Kinder ab
5 Jahren empfohlen [7]. Ob eine Impfung
auch fiir jlingere Kinder (bis einschlieBlich
4 Jahre) sinnvoll sein konnte, kann aus der
vorliegenden Studie nicht abgeleitet wer-
den und muss in Zusammenschau mit u.a.
Studienergebnissen zur Symptomatik und
deren Schwere bei (Re-)Infektionen durch
neue Virusvarianten, Durchbruchsinfektio-
nen und Langzeitsymptomen nach einer
SARS-CoV-2-Infektion (Long-COVID) und
deren Behandelbarkeit beurteilt werden.
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Abstract

Auch zur Symptomatik bei Durchbruchs-
infektionen nach einer COVID-19-Infektion
liegen unseres Wissens keine kinderspe-
zifischen Studienergebnisse vor. Daten zu
Erwachsenen zeigten bei Durchbruchsin-
fektionen mit der Delta-Variante einen Vor-
teil hinsichtlich der Vermeidung schwerer
Symptome im Vergleich zu ungeimpften
Personen [6]. Inwiefern sich dies auf Kinder
und z.B. die Omikron-Variante {ibertragen
lasst, sollte weiter untersucht werden.

Schlussfolgerung

Die Zusammenschau der Erhebungen aus
COALA mit den Meldedaten bietet einen
deutlichen Mehrwert. Schnupfen gehort
zu den hdufigsten COVID-19-Symptomen
bei infizierten Kindern, ist aber wenig spe-
zifisch. Die Daten belegen, dass ein hoher
Anteil an mit SARS-CoV-2 infizierten Kita-
Kindern keine Symptome aufweist, und
deuten darauf hin, dass Kita-Kinder hau-
figer einen milden bis sehr milden Krank-
heitsverlauf ohne ,schwerere” Symptome,
wie Fieber, haben als aus den Meldedaten
ersichtlich.
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Symptoms of SARS-CoV-2 infections in children of day care age

Background: The symptoms of SARS-CoV-2 infections in children are mostly mild;
however, the symptoms are highly variable. There are only a few studies on non-
hospitalized children. The clinical picture described in hospitalized children cannot be
transferred to non-hospitalized children and the frequency of certain symptoms in
children may thus be overestimated. Furthermore, most studies include a broad age
group (up to 18 years). The symptoms of younger children have so far been described
in less detail.

Objective: The paper aims to describe the frequency of COVID-19 symptoms in younger
children (1-6 years old). Data of the two modules COALA (Corona: Anlassbezogene
Untersuchungen in Kitas) and CATS (Corona-KiTa surveillance) of the Corona-KiTa
study are evaluated and the results of the two studies are compared and discussed
against the background of the different methodologies. In the COALA study, the type
and frequency of symptoms of children infected with SARS-CoV-2 are evaluated and
compared to symptoms of children who tested negative for SARS-CoV-2. Symptom
frequencies of SARS-CoV-2 infected children of the COALA study are compared with
data collected from surveillance data (CATS).

Material and methods: The COALA study investigated 30 SARS-CoV-2 outbreaks in day
care centers where at least 1 SARS-CoV-2 case was reported between October 2020
and June 2021. Using a prospective study design, day care children who were infected
with SARS-CoV-2 and their contact persons were studied over a period of 12 days
(including regular SARS-CoV-2 testing, retrospective interviews and daily symptom
reporting). The results from the COALA study were compared with data from COVID-19
surveillance cases (CATS) for the same age group and time period. In Germany, SARS-
CoV-2 cases are reported to the local health authorities by physicians and laboratories.
When reporting cases symptoms can be reported as well.

Results: From the COALA study, interview and reported symptom data were available
for 289 children from the participating day care centers. Of 39 children with a SARS-
CoV-2 infection (wild-type, a-variant), 64% had at least 1 symptom,; of the children who
tested negative for SARS-CoV-2, 40% had at least 1 symptom. In both groups, rhinitis
was the most common symptom (36% vs. 25%, n.s.). From the surveillance data (CATS),
clinical information was available for 84,371 SARS-CoV-2 positive children; fever was
most common (27%) along with rhinitis (26%). Severe symptoms such as dyspnea were
rarely reported in the outbreak investigations and in the surveillance data (3% and 1%,
respectively).

Conclusion: Day care-aged children infected with SARS-CoV-2 usually have mild or
asymptomatic courses. Their symptoms are similar to those of children who tested
negative for SARS-CoV-2 from the same day care centers; thus, the observed COVID-19
symptoms are nonspecific. Combining data from the two modules is useful: findings
from a very large database, as provided by the surveillance data, are complemented by
findings from day care center outbreaks, where detailed prospective data on infected
children can be compared with those of children who tested negative for SARS-CoV-2.
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Outbreak invesitgations - Surveillance data - Corona-KiTa study - Rhinitis - COVID-19
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