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Einleitung

Am 27.01.2020 wurde die erste besti-
tigte Infektion mit dem neuartigen Co-
ronavirus SARS-CoV-2 in Deutschland
gemeldet. National und international hat
sich das Coronavirus bis dato epidemisch
verbreitet und weltweit die COVID-19-
Pandemie ausgelost. Der Nachweis der
Virusinfektion erfolgt entweder als di-
rekter Erregernachweis tiber die Identi-
fikation von Viruserbmaterial bzw. durch
Nachweis von Antigen, d. h. viralem Pro-
tein, oder indirekt tiber den Nachweis
von spezifischen Antikérpern im Blut,
die das Immunsystem im Rahmen der
Immunantwort zur Virusabwehr bildet.
Wegen der Neuartigkeit des Virus muss-
ten bereits etablierte Instrumente wie das
der Echtzeit-Polymerase-Kettenreaktion
(RT-PCR) zum Nachweis von Nuklein-
siuren (DNA oder RNA) sowie auch
Antikorpertests zunédchst angepasst oder
neu entwickelt werden, was jedoch schon
innerhalb der ersten 2 Monate des Jahres
2020 erstmals gelang und seitdem, auch
angesichts neuer Virusvarianten, stindig
weiterentwickelt wurde [1-3].

Der Einsatz direkter und indirekter
Nachweismethoden von SARS-CoV-2-
Infektionen istim Hinblick auf deren Ver-
breitung von enormer Bedeutung, da die-
sesowohl symptomatischals COVID-19-
Erkrankungalsauch asymptomatisch oh-
ne merkliches Krankheitsgefiihl verlau-
fen konnen. Jegliche Verldufe sind jedoch
einerseits mit Infektiositdt, andererseits
aberauchmiteiner zumindestiiber einige
Zeitandauernden Immunitit verbunden.
Uber alle Altersgruppen hinweg sind va-
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SARS-CoV-2-Seropravalenz bei
Kindern und Jugendlichen in
Deutschland - ein Uberblick

lide Daten zur Gesamtheit der Infizierten
die zentrale Grundlage zur Einschitzung
der Lage und darauf aufbauend der Um-
setzung geeigneter Schutzmafinahmen.
Serologische Untersuchungen auf SARS-
CoV-2-Antikérper erganzen die Melde-
statistik laborbestitigter Fille um Infor-
mationen zum Anteil der unerkannten
Fille. Dadurch ergibt sich die Unterer-
fassung oder Dunkelziffer. Unter Hin-
zunahme serologischer Ergebnisse kann
zudem der Anteil Verstorbener unter den
jemals Erkrankten (Infection Fatality Ra-
te, IFR) genauer bestimmt werden, un-
ter Einschluss auch nichtgemeldeter und
asymptomatischer Infektionen.
Asymptomatische oder nur mild sym-
ptomatische SARS-CoV-2-Infektionen
kommen bei Kindern und Jugendlichen
deutlich héiufiger vor als bei Erwachse-
nen [4-8]. Vor diesem Hintergrund sind
seroepidemiologische Untersuchungen
gerade bei Kindern und Jugendlichen
hoch relevant. Wichtig sind solche Stu-
dien auch angesichts aktueller Unter-
suchungen, die darauf hinweisen, dass
selbst asymptomatische SARS-CoV-2-
Infektionen zu ernst zu nehmenden
gesundheitlichen Folgen wie dem pédi-
atrischen Multiorgan-Immunsyndrom
(PMIS) fithren koénnen [9, 10]. Der
vorliegende Beitrag fasst bisherige Er-
gebnisse zur SARS-CoV-2-Privalenz
aus seroepidemiologischen Studien in
Deutschland zusammen, die sich auf
Kinder und Jugendliche konzentrieren.
Er erginzt die bereits vorliegende Uber-
sicht von Ergebnissen zur Seropréivalenz
in Zufallsstichproben der Allgemeinbe-
volkerung mit Fokus auf Erwachsene
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und bei Blutspendenden in Deutschland
[11].

Material und Methoden

Seit dem Frithjahr 2020 wird im Ro-
bert Koch-Institut eine fortlaufende
systematische Recherche von seroepi-
demiologischen Studien in Deutschland
sowie deren Ergebnissen durchgefiihrt
und der Kontakt zu den jeweiligen Stu-
dienleitungen hergestellt. Die Recherche
umfasst Studienregister, Literaturda-
tenbanken, Preprint-Veréftentlichungen
und Medienberichte. Eine ausfiihrliche
Beschreibung dieser Recherche inklusive
der Suchstrategie und Erlduterungen zu
methodischen  Unterscheidungsmerk-
malen seroepidemiologischer Studien
in Bezug auf Stichprobenrahmen und
Giitekriterien der eingesetzten Anti-
korpertests ist im Journal of Health
Monitoring publiziert [12]. Aus der
Recherchetitigkeit resultierte eine seit
dem 01.07.2020 verfiigbare Webseite
in deutscher' und englischer? Sprache.
Die regelmiflig aktualisierte Websei-
te fithrt Angaben zum Studiendesign
sowie Links zu verdffentlichten Studien-
protokollen, Studienwebseiten und Er-
gebnismitteilungen bzw. Publikationen
auf. Die Ubersicht gruppiert mit Stand
vom 01.09.2021 in Antikérperstudien
in der Allgemeinbevolkerung (inklusive
Studien in bestehenden Kohorten und
bei Blutspendenden) und in Studien in

T www.rki.de/covid-19-ak-studien.

2 www.rki.de/covid-19-serostudies-germany.
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Abb. 1 A Untersuchungszeitraume seroepidemiologischer SARS-CoV-2-Studien mit Fokus auf Kinder und Jugendliche in

Deutschland. (Eigene Abbildung)

besonderen Bevolkerungsgruppen, z.B.
bei Beschiftigten in Krankenhdusern,
in Betreuungseinrichtungen oder an-
deren Betrieben. Zu den Studien, die
sowohl Erkenntnisse iiber Antikorper
in der Allgemeinbevélkerung als auch
in besonderen Bevolkerungsgruppen
gewinnen wollen, zahlen vor allem Un-
tersuchungen in Kitas, Kindergirten
oder Schulen, bei denen sowohl die
Kinder oder Jugendlichen als auch die
Beschiftigten der Betreuungseinrich-
tung auf Antikorper getestet werden.
Eine interaktive Deutschlandkarte zeigt,
wo in Deutschland seroepidemiologische
Studien durchgefiihrt werden.

Fir belastbare Aussagen zur Sero-
pravalenz bei Kindern und Jugendli-
chen in verschiedenen Altersgruppen
reicht die Einbeziehung von Kindern
und Jugendlichen in Studien mit Stich-
proben der Allgemeinbevélkerung oft
nicht aus. Daher wurden bisher zumeist
Studien bei Kitakindern sowie Schiile-
rinnen und Schiilern durchgefiihrt, aber
auch bei Kindern und Jugendlichen,
die Vorsorgeuntersuchungen in Kinder-
arztpraxen in Anspruch nehmen oder
die in Kinderkliniken behandelt wur-
den. Im vorliegenden Beitrag werden
Metadaten der einzelnen Studien, wie
beispielsweise Studienort oder -region
und untersuchte Stichprobe, sowie ihre
Ergebnisse tabellarisch dargestellt.

Ergebnisse

Mit Stand 17.09.2021 haben wir 16 deut-
sche seroepidemiologische Studien, die
sich auf Kinder und Jugendliche konzen-
trieren, gefunden. Fir 9 dieser Studien
liegen Ergebnisse vor, die als Studienbe-
richt (1), Pressemitteilung (1), Preprint-
Publikation (1) oder als bereits peer-re-
viewte Publikation (6) veroffentlicht wur-
den. In @ Abb. 1 sind die einzelnen Un-
tersuchungszeitrdume dieser 9 seroepi-
demiologischen Studien dargestellt. Um
die Studien leichter im Verlauf des Pan-
demiegeschehens in Deutschland veror-
ten zu kénnen, wurden die Zeitrdume
der ersten und zweiten COVID-19-Wel-
le zusitzlich visualisiert [13].

Bereits im Januar 2020 startete mit der
Fr1da-COVID19-Studie die erste Studie
zur Ermittlung der SARS-CoV-2-Sero-
préavalenz bei Kindern in Deutschland
[14]. Diese konnte vor allem deshalb
so schnell realisiert werden, weil die
Stichprobe auf einer bereits bestehenden
Kohortenstudieninfrastruktur ~ basiert,
und zwar der Frlda-Studie in Bayern
zur Fritherkennung des Typ-1-Diabetes-
risikos bei Kindern, die Vorsorgeunter-
suchungen wahrnehmen. Ab April 2020
wurden Antikorpertests auch bei einer
Unterstichprobe der Frederlk-Studie in
Bayern, dem Pendant zur Frlda-Studie
bei Neugeborenen, eingesetzt [15]. Uber

1484 ‘ Bundesgesundheitsblatt - Gesundheitsforschung - Gesundheitsschutz 12 - 2021

den Zeitraum Mai bis September 2020
folgten weitere 7 Studien, zum Teil mit
Nachuntersuchungen, in verschiedenen
Regionen Deutschlands [16-23]. Diese
Studien wurden zumeist auf der Basis
von Freiwilligenstichproben konzipiert,
auch bekannt als Nichtzufallsstichproben
oder Convenience Samples.

In den @Tab. 1 und 2 sind Metada-
ten der seroepidemiologischen Studien
mit Stichproben gelistet, die auf der
Teilnahme an Vorsorgeuntersuchungen,
beziehungsweise auf Freiwilligenstich-
proben in verschiedenen Settings basie-
ren. Die Metadaten beinhalten Angaben
zum Studienort oder zur Studienregion,
zum Stichprobenrahmen, zum Unter-
suchungszeitraum, zur untersuchten
Stichprobe (Anzahl Teilnehmende und
Altersbereich) und zu den eingesetzten
Antikorpertests. Fiir jede Studie sind
die Ergebnisse zur berichteten SARS-
CoV-2-Seroprdvalenz mit 95 %-Konfi-
denzintervall (KI) angegeben. Fiir die
meisten Studien sind neben der Gesamt-
SARS-CoV-2-Seroprdvalenz auch stra-
tifizierte Seroprdvalenzen fiir mehrere
Altersgruppen angegeben.

Die Ergebnisse der Studien lassen
sich nur schwer ibergreifend zusam-
menfassen. Griinde dafiir sind verschie-
dene Altersbereiche, d.h. Kitaalter (bis
ca. 5 Jahre), Grundschulalter (6 bis
ca. 10 Jahre) und Jugendalter (11 bis
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Zusammenfassung

Hintergrund. SARS-CoV-2-Antikérperstudien
ergdnzen und erweitern die Erkenntnisse aus
der Meldestatistik laborbestatigter COVID-
19-Félle um Informationen zu unentdeckten
Féllen.

Ziel der Arbeit. Der vorliegende Beitrag
fasst bisherige Ergebnisse zur SARS-CoV-2-
Pravalenz aus seroepidemiologischen Studien
in Deutschland zusammen, die sich auf
Kinder und Jugendliche konzentrieren, und
erganzt die bereits vorliegende Ubersicht zur
Seroprdvalenz bei Erwachsenen und speziell
bei Blutspendenden in Deutschland.
Material und Methoden. Die Ergebnisse

der Ubersichtsarbeit beruhen auf einer
fortlaufenden systematischen Recherche in
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Studienregistern, Literaturdatenbanken, von
Preprint-Veroffentlichungen und Medien-
berichten seroepidemiologischer Studien in
Deutschland sowie deren Ergebnissen.
Ergebnisse. Mit Stand 17.09.2021 sind

uns 16 deutsche seroepidemiologische
Studien, die sich auf Kinder und Jugendliche
konzentrieren, bekannt geworden. Fiir 9
dieser Studien liegen Ergebnisse vor. Fiir
fast alle untersuchten Settings lag die SARS-
CoV-2-Seropravalenz fiir Kinder im Kita- und
Grundschulalter in der ersten COVID-19-Welle
deutlich unter 1% und fiir Jugendliche unter
2%. Im Verlauf der Pandemie wurden hohere
Seropravalenzen von bis zu 8 % fiir Kinder im
Grundschulalter ermittelt.
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SARS-CoV-2-Seroprivalenz bei Kindern und Jugendlichen in Deutschland - ein Uberblick

Diskussion. Ergebnisse von SARS-CoV-
2-Antikdrperstudien bei Kindern und
Jugendlichen in Deutschland liegen bislang
erst in geringem Umfang und basierend

auf lokal-regionalen, nichtreprasentativen
Stichproben vor. In kiinftigen Studien gilt

es, einerseits abzuschatzen, welcher Anteil
der Kinder und Jugendlichen bereits eine
Infektion hatte oder geimpft ist. Zum anderen
gilt es, die Verbreitung korperlicher und
psychischer Beeintrachtigungenim Nachgang
einer Infektion zu untersuchen.

Schliisselworter
Coronavirus - Antikorper - Kinder und
Jugendliche - Immunstatus - Serologie

Abstract

Background. SARS-CoV-2 serologic studies
complement and expand findings from con-
firmed COVID-19 cases through identification
of undetected cases.

Objectives. This article summarizes previous
results on SARS-CoV-2 prevalence from
seroepidemiological studies in Germany
focusing on children and adolescents and
complements the already existing overview
on seroprevalence in adults from general
population samples and especially blood
donors in Germany.

Methods. The results are based on an ongoing
systematic search in study registries, in
literature databases, of preprint publications,

and of media reports of seroepidemiological
studies in Germany and their results.

Results. As of 17 September 2021, we are
aware of 16 German seroepidemiological
studies focusing on children and adolescents.
Results are available for nine of these studies.
For almost all settings studied, SARS-CoV-2
seroprevalence was well below 1% for
preschool and elementary school children in
the first COVID-19 wave and below 2% for
adolescents. As the pandemic progressed,
higher seroprevalences of up to 8% were
found in elementary school children.
Discussion. Results of SARS-CoV-2 antibody
studies in children and adolescents in

Seroprevalence of SARS-CoV-2 among children and adolescents in Germany—an overview

Germany are scarce so far and are based

on non-representative samples at local or
regional level. In future studies, it is necessary
on the one hand to estimate which proportion
of children and adolescents has already either
had an infection or has been vaccinated.On
the other hand, it is important to investigate
physical and mental health impairments that
occur after an infection.

Keywords
Coronavirus - Antibodies - Children and
adolescents - Immunity - Serology

18 Jahre), eine Rekrutierung in Orten
bzw. Regionen mit sehr unterschiedlich
hohem Infektionsgeschehen, der meist
nicht zufillige Stichprobenzugang mit
verschiedenen Selektionseffekten sowie
die verschiedenen COVID-19-Wellen
(erste Jahreshilfte 2020 und zweite Jah-
reshilfte 2020 bis Februar 2021). Den-
noch lag trotz aller Verschiedenheiten
fur fast alle untersuchten Settings die
SARS-CoV-2-Seroprivalenz fiir Kinder
im Kita- und Grundschulalter in der
ersten COVID-19-Welle deutlich unter
1% und fiir Jugendliche unter 2%. Al-
le seroepidemiologischen Studien, die
Nachuntersuchungen beziehungsweise

2. Untersuchungswellen in der zwei-
ten Jahreshilfte 2020 bis Februar 2021
durchgefithrt haben, ermittelten hohe-
re SARS-CoV-2-Seroprivalenzen als in
der ersten Pandemiewelle. Altersstrati-
fiziert liegen aus der Frlda-Studie aus
Bayern Ergebnisse fiir Kinder im Ki-
ta- und Grundschulalter vor. Fiir die
Gesamtaltersgruppe der 1- bis 10-Jih-
rigen ist die Seroprivalenz von 0,7 %
auf 3,9% gestiegen. Am Ende dieser
zweiten Beprobungsrunde im Januar—
Februar 2021 betrug die Seropréivalenz
fur Kinder im Kitaalter 5,6% und fiir
Kinder im Grundschulalter 8,4%. Fiir
Kinder und Jugendliche berichtet die
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Berliner BECOSS-Studie einen Anstieg
der SARS-CoV-2-Seroprivalenz von Ju-
ni 2020 bis November 2020 von 1,3%
auf 2,0 %.

Erstin einer Studie, der Frlda-Studie,
wurde aus der ermittelten Seroprivalenz
auf die Untererfassung von SARS-CoV-
2-Infektionen bei Kindern geschlossen.
Laut Frlda lag die Untererfassung in der
ersten Jahreshilfte 2020 bei Faktor 6 und
damit leicht hoher als in den im ersten
Halbjahr 2020 durchgefiihrten Studien
bei Erwachsenen, in denen eine Unter-
erfassung um den Faktor 4 bis 5 gefun-
den wurde. Das heif3t, die Ergebnisse der
Studie legen nahe, dass es etwa 6-mal so
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Tab. 1

Seroepidemiologische Studien bzgl. SARS-CoV-2 bei Kindern und Jugendlichen mit Stichproben basierend auf Teilnahme an Vorsorgeuntersu-

chungen
Studie

Fr1da-COVID19: Mes-
sung der Entwicklung
von Immunitat gegen
SARS-CoV-2 in einer
Kinderkohorte (Fr1da
plus: Typ-1-Diabetesri-
siko: Friih erkennen -
Friih gut behandeln)
in Bayern (2019-2022;
(14])

Freder1k-Studie:
Typ-1-Diabetesrisiko
friih erkennen ([15];
Bayern)

CoKiBa: Coronavirus
bei Kindern in Bayern
([19]; 3 Regionen mit
hohem, mittlerem und
niedrigem Infektions-
geschehen)

Stichprobenrahmen

Einladung aller Kinder, die
am Diabetes-Typ-1-Scree-
ningprogramm teilgenom-
men haben, das von haus-
arztlichen Kinderérztinnen
wahrend der Vorsorgeun-
tersuchungen angeboten
wurde

Einladung aller Kinder, die
am Diabetes-Typ-1-Scree-
ningprogramm teilgenom-
men haben, das von haus-
arztlichen Kinderérztinnen
wahrend der Vorsorgeun-
tersuchungen angeboten
wurde

Einladung aller Kinder mit
einem Termin zu einer Vor-
sorgeuntersuchung 2020 in
teilnehmenden Kinderarzt-
praxen

Antikorpertest

Dualer (RBD
Anti-S, Anti-N)
LIPS (nicht kom-
merziell)

Dualer (RBD
Anti-S, Anti-N)
LIPS (nicht kom-
merziell)

Elecsys Anti-N
Pan-Ig Roche,
inhouse ELISA
(RBD Anti-S-1gG)

Zeitraum

01/20-08/20
09/20-02/21
01/21-02/21

04/20-06/20

22.05.2020-
22.07.2020

Untersuchte Alter in Seropravalenz (95 %-
Stichprobe Jahren Kl)
15.523 Kinder 1-10 0,7 % (0,6-0,8)
11.380 Kinder 1-10 3,9% (3,6-4,3)
11.380 Kinder 1-5 5,6% (4,7-6,7)
6-10 8,4% (6,4-10,9)
1916 Kinder Neugebo- 0,5%
rene
1815 Kinder, 1-14 Tirschenreuth 7,2 %
die 3/020 zuei- Regensburg 3,1%
ner Vorsorgeun-
tersuchung in Oberbayern/Alpen
. 1,8%
teilnehmenden
Kinderarztpra-
xen angemeldet
waren (fiir die
Auswertung nur
jlingstes Kind pro
Familie)
1017 Kinder; Frei- 1-18 Tirschenreuth 15,9 %
willigenstichprobe Regensburg 2,3%
Oberbayern/Alpen
7,8%

ELISA Enzyme-linked Immunosorbent Assay, IgG Immunglobulin G, KI Konfidenzintervall, LIPS Luciferase-Immunoprazipitations-Test, RBD Rezeptorbindungs-

doméne

viele SARS-CoV-2-infizierte Kinder gab,
wie fiir diesen Zeitraum nach Infekti-
onsschutzgesetz an die Gesundheitsdm-
ter gemeldet wurden. Die Untererfassung
sank, den Ergebnissen der Frlda-Studie
nach, in der zweiten Jahreshalfte 2020 bis
Anfang 2021 auf den Faktor 3 bis 4 (bei
Erwachsenen sank dieser Faktor noch
deutlicher auf etwa den Faktor 2; [11,
14]).

Diskussion

Seroepidemiologische Studien

Bis Anfang September 2021 (KW 35)
sind dem Robert Koch-Institut insge-
samt 681.288laborbestitigte SARS-CoV-
2-Fille fiir 0- bis 19-Jahrige iibermittelt

worden.> Es werden jedoch nicht alle
Infektionen labordiagnostisch abgeklart,
wenn sie beispielsweise unbemerkt oder
mit milden und unspezifischen Sympto-
men ablaufen. Da Kinder und Jugendli-
che sogar haufiger als Erwachsene asym-
ptomatische oder mild symptomatische
SARS-CoV-2-Infektionen haben, stellen
seroepidemiologische Studien trotz der
angesprochenen Limitationen eine es-
senzielle Datenbasis fiir die Beurteilung
des Infektionsgeschehens dar.
Ergebnisse  seroepidemiologischer
SARS-CoV-2-Studien in Deutschland,
die sich auf Kinder und Jugendliche kon-
zentrieren, liegen bislang erstin geringem
Umfang basierend auf lokal-regionalen,
nicht représentativen Stichproben und

3 http://www.rki.de/covid-19-altersverteilung.
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nur bis maximal Februar 2021 vor. Hier
kommt zum Tragen, dass bei Kindern
und Jugendlichen vor der Durchfithrung
von Studien, die mit einer Blutentnahme
verbunden sind, eine Reihe von Heraus-
forderungen bewiltigt werden miissen,
die vom Stichprobenverfahren, der Zu-
stimmung von Ethikkommissionen, der
Zulassung von Beprobungsmaterial und
Tests bis hin zur Teilnahmebereitschaft
von Eltern und Kindern reichen. Die
Studien, fiir die bislang Ergebnisse vor-
liegen, erlauben in der Gesamtschau
noch keine reprisentativen und nach
Setting und Altersgruppen belastba-
ren Aussagen und konnen zunichst nur
grob die Grélenordnung des Anteils von
bislang mit SARS-CoV-2 infizierten Kin-
dern und Jugendlichen anzeigen. Diese
Groflenordnung steht im Einklang mit


http://www.rki.de/covid-19-altersverteilung

Tab.2 Seroepidemiologische Studien bzgl. SARS-CoV-2 bei Kindern und Jugendlichen mit Freiwilligenstichproben (Nichtzufallsstichproben/

Convenience Samples) in Wohnbevélkerung, Kinderklinik, Schule und Kita bzw. Vorschule

Studie Stichprobenrahmen Antikorpertests Zeitraum Untersuchte Alterin Jah- Seropravalenz
Stichprobe ren (95 %-KI)

Wohnbevélkerung

Préivalenz von Elternteil-Kind-Paare ohne labor-  Euroimmun 22.04.2020- 2482 Kinder 1-10 0,6 % (0,3-1,0)

COVID-19 bei Kin- bestatigte COVID-19-Diagnose, S1-1gG, Immu- 15.05.2020  (+2482 Elternteile) ¢_g 0,5% (0,2-0,9)

dern in Baden-Wiirt- Rekrutierung iiber Zeitungen und nofluoreszens-

temberg TEILA[22]  soziale Medien; Einladung in die  test+ECLIA, ELISA ol A A=IA)
Unikliniken Freiburg, Heidelberg, oder inhouse lu-
Tiibingen und Ulm minex-basierter
Assay
Kinderklinik
C19.CHILD Hamburg Stationdre und ambulante Patient- ECLIA Roche und  11.05.2020- 2436 Kinder und 0-18 1,2-1,5%
[23] Innen aller Hamburger Kinder- DiaSorin 05.06.2020  Jugendliche 0-9 1%
kliniken, der Wohnbevoélkerung
sowie Teilnehmende anderer lau- el 2E
fender Studien
Schule
SCHULERHEBUNG Schiilerinnen und Lehrpersonal - 05/20-06/20 2344 Kinder 7-67 0,6 %
~CORONA": Studie aus 18 Schulen in 5 sachsischen und Jugendli-
zur Bewertungdes  Stddten che + Erwachsene
Infektionsgeschehens
mit SARS-CoV-2 bei 09/20 2191 Kinder 7-67 0,6%
Lehrkréften, Schile- und Jugendli-
rinnen und Schiilern che + Erwachsene
in Sachsen ([17]; Leip-
zig, Dresden, Borna, .
Werdau, Zwickau) 11/20 2194 Kinder . 7-67 1,4%
und Jugendli- Grundschul-  0,5%

che + Erwachsene kinder®

Jugendliche®  1,8%

SchoolCoviDD19 Schiilerlnnen der Klassen 8-11 so- DiaSorin Liai- 25.05.2020- 1538 Jugendliche  14-16 0,7%
([18]; Ostsachsen) wie Lehrpersonal aus 13 Schulen  son $1/52 IgG 30.06.2020 507 |ehrkrifte 37-57 0,2%
LIA+ CMIA Ab-
Eott (Agti—N) b 15.09.2020- 1334 Jugendliche  14-16 0,8%
Euroimmun S1- 13.10.2020 445 Lehrkrafte 36-57 0,2%
[e[€]
BECOSS Schule: Berli- Jeweils 20 Schiilerlnnen und Euroimmun S1-  11.06.2020- 385 Kinder und 8-18 1,3%
ner Corona Schulstu- 10 Lehrerlnnen aus 24 Berliner I9G 19.06.2020  Jugendliche (+150
die [16, 20] Schulen; Klassen 3-5, 9-11; Schul- Personal)
auswahl Uber geschichtetes Zu- 02.11.2020- 352Kinderund ~ 9-18 2,0%(0,8-4,1)
fallsverfahren nach Gesundheits- 16112020  Jugendliche
und Sozialstrukturatlas 142 Personal 28-65 14% (0,2-5,0)
625 Familienange- 2-86 1,4% (0,6-2,7)
hérige
Kita/Vorschule
BECOSS Kita: Berliner Jeweils 20 Kinder und 5 Kitamit- ~ Euroimmun S1-  28.09.2020- 155 Kinder 1-6 0%
Corona Kitastudie arbeitende aus 12 Berliner Kitas;  1gG 02.10.2020 78 personal, 487 Fa- 18-78 0,2%
[21] Kitaauswahl iber geschichtetes milienangehérige

Zufallsverfahren nach Gesund-
heits- und Sozialstrukturatlas

KI Konfidenzintervall, IgG Immunglobulin G, ECLIA Elektrochemilumineszenz-Immunoassay, ELISA Enzyme-linked Immunosorbent Assay, CLIA Chemilumines-
zenz-Immunoassay, CMIA Chemilumineszenz-Mikropartikelimmunoassay
°Keine Angabe zur Anzahl und zum Alter
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den Ergebnissen fiir vergleichbare Zeit-
punkte bei Erwachsenen in Deutschland,
d.h. mit Seroprivalenzen im niedrigen
einstelligen Bereich auflerhalb ausgewie-
sener Hotspots.

Untererfassung von infizierten
Kindern und Jugendlichen

Zur Abschitzung der Untererfassung
(Dunkelziffer) ist ein hoher Grad an Re-
prasentativitit notwendig, der bei vielen
Stichprobenzugingen der hier dargestell-
ten Studien nicht beurteilbar ist. In der
Frlda-Studie wurde die Untererfassung
unter der Annahme berechnet, dass die
am Diabetesscreening teilnehmenden,
tiberwiegend jiingeren Kinder beziiglich
des Infektionsrisikos der Gesamtheit der
Kinder in Deutschland dhnlich sind.
Demnach hitte es bei jiingeren Kindern
in der ersten Pandemiephase 6-mal so
viele mit SARS-CoV-2 infizierte Kinder
gegeben, wie fir diesen Zeitraum nach
Infektionsschutzgesetz an die Gesund-
heitsdimter gemeldet wurden, d.h., die
Untererfassung wire #hnlich wie bei
Erwachsenen. Allerdings legt der héhere
Anteil an asymptomatischen Infektio-
nen bei Kindern im Zusammenhang mit
der iiberwiegend symptombezogenen
Testung im Jahr 2020 eine hohere Un-
tererfassung bei Kindern nahe, was auch
durch Ergebnisse der TiKoCo-Studie
bestitigt wird, die bei Untersuchung ei-
ner geschichteten Zufallsstichprobe der
Allgemeinbevolkerung ab 14 Jahren des
Landkreises Tirschenreuth bis Juli 2020
in der jiingsten Altersgruppe der 14- bis
19-Jéhrigen die hochste Untererfassung
(Faktor 12) berechnet hat [24].

Vergleich mit weiteren Studien
bei Erwachsenen, die Kinder
miteinschlieBen

In der vorliegenden Ubersicht nicht
enthalten sind die bislang wenigen sero-
epidemiologischen Studien mit dem
Fokus Erwachsene, die auch Kinder und
Jugendliche eingeschlossen haben. Die
Ergebnisse der KoCo19-Studie in Miin-
chener Haushalten mit Teilnehmenden
ab 14 Jahren zeigen fiir die Altersgruppe
der 14- bis 19-Jdhrigen im Friihjahr
2020 eine SARS-CoV-2-Seroprivalenz

von ca. 1,5%. In der zweiten Runde
der Miinchener KoCo19-Studie von No-
vember 2020 bis Januar 2021 betrug die
Seroprivalenzbei0- bis 19-Jahrigen4,3 %
(n=212; [25]). H6here Privalenzen sind
aus den sogenannten Hotspotstudien
plausibel, unter denen beispielsweise die
TiKoCo-Studie in Tirschenreuth Teil-
nehmende ab 14 Jahren eingeschlossen
hat. Fiir das Friihjahr 2020 weist TiKoCo
eine Seroprivalenz fiir die Altersgrup-
pe 14-19 Jahre von 10% aus (n=227
Untersuchte in der Altersgruppe; [24]).
Ebenfalls in Tirschenreuth hatte im
Sommer 2020 die CoKiBa-Studie eine
Seroprivalenz von 7% bei Jugendlichen
und von 5 % bzw. 6 % fiir Kinder im Kita-
und Grundschulalter ermittelt. Wenig
tiberraschend ist, dass die Seroprivalenz
noch einmal héher war in der Unter-
stichprobe der Teilnehmenden, die nicht
aufgrund einer Vorsorgeuntersuchung,
sondern anlassbezogen die Kinderarzt-
praxis aufgesucht hatten und getestet
wurden [19].

Vergleich mit internationalen
Studien

Auch international sind weit weniger
seroepidemiologische =~ SARS-CoV-2-
Studien mit dem Fokus Kinder als mit
dem Fokus Erwachsene durchgefiihrt
worden [26]. Eine der ersten groflen na-
tionalen bevolkerungsbezogenen sero-
epidemiologischen Studien, die ENE-
COVID-Studie aus Spanien, berichtete
eine Seroprivalenz von unter 3 % bei Kin-
dern von 1-9 Jahren wihrend der ersten
Pandemiewelle [27]. Altersstratifizierte,
fur die Allgemeinbevolkerung aussa-
gekriftige Seroprivalenzen von SARS-
CoV-2 wurden auch in den Niederlan-
den wihrend der ersten Pandemiewelle
ermittelt. Danach betrug die Seropréva-
lenz bei Kindern von 2-17 Jahren 1,7 %
[28]. Schitzungen fiur die Privalenz
von SARS-CoV-2-Antikérpern fiir das
Frithjahr 2020 wurden auch fir die
franzosische Bevolkerung prisentiert.
Die Untersuchung von Restseren im
Zeitraum Mairz-Mai 2020 ergab eine
landesweite Seroprivalenz bei Kindern
unter 10 Jahren von 3 % [29]. Eine Studie
aus Dinemark aus dem Sommer 2020
ergab eine Seropositivitit fiir Kinder
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und Jugendliche von 0-17 Jahren von
1,6 % [30]. Die SEROCoV-POP-Studie
vom Frithjahr 2020 im Kanton Genf,
Schweiz, berichtete fiir die Altersgruppe
der 5- bis 9-Jahrigen eine Seroprévalenz
von 0,8% [31]. In Wien, Osterreich,
ergab eine von Mai bis Juli 2020 durch-
gefithrte Studie bei Schiilerinnen und
Schiilern (5-21 Jahre) eine SARS-CoV-
2-Seroprévalenz von insgesamt 1,3%
[32]. Bei Kindergartenkindern im Alter
von 5 Monaten bis 4 Jahren in Frank-
reich (einschliefflich Paris, das zu der
Zeit Hochinzidenzgebiet war) wurde
eine Seropravalenz von 4 % gezeigt [33].

Ahnlich wie die CoKiBa-Studie aus
Baden-Wiirttemberg im Setting Kinder-
arztpraxis berichtete auch eine landes-
weite Studie aus Portugal, die zwischen
Maiund Juli 2020 Teilnehmende iiber ein
Netzwerk von Laboratorien fiir klinische
Pathologie und durch 6ffentliche Kran-
kenhduser rekrutierte, hohere SARS-
CoV-2-Seroprdvalenzen von 8% und
10% fiir die Altersgruppen 1-9 Jahre
beziehungsweise 10-19 Jahre [34]. Eine
dhnliche Gesamtseroprévalenz von 9,5 %
berichtete eine von Juli-Oktober 2020
durchgefiihrte Studie aus dem Grofiraum
Washington, USA, bei pddiatrischen Pa-
tientinnen und Patienten im Alter von
2 Monaten bis 22 Jahren [35]. In einer
Studie bei 0- bis 15-Jahrigen in 27 Kin-
derarztpraxen im Grofiraum Paris, einem
Gebiet, das stark von COVID-19 betrof-
fen war, betrug nach dem Hohepunkt der
ersten Pandemiewelle die Rate der Se-
ropositivitit 10,7 % [36]. In der RAPID-
19-Studie bei 2- bis 15-jahrigen Kindern
von Gesundheitspersonal in 5 Regionen
im Vereinigten Konigreich (London,
Belfast, Cardiff, Manchester, Glasgow)
lag die Seropravalenz fiir April-Juli 2020
bei 7% [37].

Fir die 2. Pandemiewelle lassen sich
national wie international héhere Prava-
lenzen von SARS-CoV-2-Antikérpern
feststellen. Eine Studie bei Kindern und
Jugendlichen < 18 Jahren im Bundesstaat
Mississippi, USA, ermittelte eine Sero-
positivitit von 2,5% im Mai 2020 und
16,3 % im September 2020 [38]. Eine Stu-
die aus Belgien im Herbst 2020 stellte fiir
6- bis 15-Jahrige eine Seropravalenz von
4% in einer Region mit niedriger Trans-
mission und 14% in einer Region mit



hoher Transmission fest [39]. Die 2. Un-
tersuchungswelle der SEROCoV-POP-
Studie aus Genf (November-Dezember
2020) ermittelte eine Seroprdvalenz bei
Kindern im Alter von 0-5 Jahren von
15% [40]. Auch die Schweizer Studie
»Ciao Corona“ bei Kindern im Alter von
6-16 Jahren der Klassen 1-2, 4-5 und
7-8 aus 55 zufillig ausgewihlten Schulen
in der Region Ziirich wurde als longi-
tudinale Untersuchung durchgefiihrt.
Vor dem Hintergrund, dass die Schulen
in der Schweiz seit Beginn des neuen
Schuljahres im August 2020 bis Jahres-
ende nicht geschlossen wurden, lag die
Gesamt-SARS-CoV-2-Seropravalenz im
Sommer bei 2,4% und im Spatherbst
bei 4,5% der zuvor nicht seropositiven
Kinder, was zu geschitzten 7,8 % jemals
seropositiven Kindern fithrte [41].

Ausblick

Seroepidemiologische Studien zu SARS-
CoV-2 bei Kindern werden auch im wei-
teren Verlauf der Pandemie von Interes-
se sein. Es gilt dabei, zum einen abzu-
schitzen, welcher Anteil der Kinder und
Jugendlichen bereits eine Infektion hat-
te oder geimpft ist. Zum anderen gilt es,
die Verbreitung kérperlicher und psychi-
scher Beeintriachtigungen im Nachgang
einer Infektion zu untersuchen. Um Er-
gebnisse solcher Studien auf unselektier-
te Kinder und Jugendliche in Deutsch-
land tibertragen zu kénnen, ist eine weite-
re Optimierung der Stichprobenzuginge
anzustreben. Dies gilt insbesondere fiir
den Stichprobenzugang Vorsorgeunter-
suchung, da beispielsweise Kinder und
Jugendliche aus Familien mit niedrigem
Sozialstatus seltener an Fritherkennungs-
untersuchungen teilnehmen als Gleich-
altrige aus Familien mit hohem Sozial-
status [42].

Die Unterscheidung von Antikorpern
nach Infektion und nach Impfung ist
prinzipiell moglich, hat aber Limitatio-
nen. Gegen das Spike-Protein (Anti-
S) gerichtete Antikorper sind sowohl
nach einer Infektion als auch nach einer
Impfung nachzuweisen, wihrend Anti-
korper gegen das Nukleokapsid-Protein
(Anti-N) sich nur nach einer Infektion
mit SARS-CoV-2 entwickeln. Allerdings
sind Antikorper keine iber die Zeit

konstanten Marker einer stattgehab-
ten Infektion. Auflerdem unterscheiden
sich Verldufe von Antikérperspiegeln im
Serum je nach Zielstruktur der Antikor-
per (Anti-S, Rezeptorbindungsdomine
[RBD] oder Anti-N; [43, 44]). Sowohl
initial als auch im weiteren zeitlichen
Verlauf nach einer Infektion weichen
Antikorpertests verschiedener Hersteller
zum Teil sehr deutlich in ihren Testgii-
tekriterien, d.h. ihrer Sensitivitit und
Spezifitit, voneinander ab [45, 46]. Zu-
dem steigen die Antikorperspiegel nach
einer asymptomatischen Infektion oder
einem milden Krankheitsverlauf schon
initial weniger hoch an als bei mittle-
ren oder schweren Krankheitsverldufen
[47, 48]. Hinzu kommt das Phinomen
des sogenannten Waning bis hin zur
Seroreversion, also dem im Zeitverlauf
nach einer Infektion (oder Impfung)
fortschreitenden Abfall von Antikérper-
spiegeln unter den Testgrenzwert [49].
Eine Adjustierung fiir Waning und Se-
roreversion wird mit linger werdenden
Zeitraumen zwischen Studienfeldpha-
se und Zeitpunkt der Infektion immer
bedeutsamer werden [50].

Ergebnisse weiterer seroepidemiolo-
gischer Studien mit Fokus Kinder und
Jugendliche in Deutschland werden in
Kiirze erwartet. Geplante Studien, die
durch Pressemitteilungen, Registrie-
rung von Studienprotokollen oder iiber
Netzwerke und personliche Mitteilun-
gen bekannt werden, werden zeitnah
in die fortlaufende Ubersicht auf der
Webseite des Robert Koch-Instituts auf-
genommen. Dies ermoglicht die weitere
Vernetzung, den Austausch und die
zeitnahe Aktualisierung der hier vorlie-
genden Ergebnisiibersicht.
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