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Abstrakt:

Die Deutsche Gesellschaft fur Pneumologie hat 2021 die S1-Leitlinie Long/Post-COVID initiiert. In
einem breiten interdisziplindren Ansatz wurde diese S1-Leitlinie basierend auf dem aktuellen
Wissensstand gestaltet.

Die klinische Empfehlung beschreibt die aktuellen Long/Post-COVID-Symptome, diagnostische
Ansatze und Therapien.

Neben der allgemeinen und konsentierten Einfihrung wurde ein themenspezifischer Zugang
gewahlt, der den aktuellen Wissensstand zusammenfasst. Fur den Inhalt der fachspezifischen
Kapitel sind die jeweiligen, spezialisierten Autor*innen und Fachgesellschaften verantwortlich.

Die Leitlinie hat einen explizit praktischen Anspruch und wird basierend auf dem jeweils aktuellen
Wissensstand vom Autorinnenteam weiterentwickelt und adaptiert.

Was ist neu?

Das Update der Leitlinie beinhaltet neben der Aktualisierung der bereits vorhandenen Kapitel ein
neues Kapitel zu Long/Post Covid und Rheumatologie sowie ein weiteres Kapitel zur
Bewegungstherapie.

Es ist im Verlauf die Anhebung des Leitlinien-Niveaus geplant.

Abstract:

The German Respiratory Society initiated 2021 the S1 guideline Long/Post-COVID. In a broad
interdisciplinary approach, this S1 guideline was designed based on the current state of knowledge.

The clinical recommendations describe current Long/Post-COVID symptoms, diagnostic
approaches, and therapies.

In addition to the general and consensus introduction, a subject-specific approach was taken to
summarize the current state of knowledge. Responsible for the subject-specific chapters are the
respective, specialized authors and medical societies.

The guideline has an explicit practical claim and will be further developed and adapted by the
author team based on current knowledge.

What's new?

The actual update of this living guideline includes updates of most of the chapters, and new ones
on Long/Post Covid and rheumatology as well as another chapter on exercise therapy.

It is planned to raise the guideline level in the course of time.
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Bei der vorliegenden S1-Leitlinie handelt es sich um einen klinisch-praktischen Leitfaden, der bei
Long/Post-COVID begrindenden Symptomen eine diagnostisch-therapeutische Orientierung auf
dem Boden einer noch begrenzten Datenlage liefern soll. In dieser Leitlinie wird insbesondere dem
klinischen Versorgungsweg Rechnung getragen. Die Leitlinie wurde von der Leitliniengruppe auf
dem Wege der Konsensbildung innerhalb der Gruppe erstellt. Die Anderungen wurden allen
Mitgliedern der Leitliniengruppe vor der zweiten Sitzung freigegeben und die Mdoglichkeit der
Kommentierung gegeben. Ausgewahlte Autorinnen und Autoren haben die Anderungen nach
Abstimmung durch die Leitliniengruppe eingearbeitet. Bei allen Aussagen kann von einer
mehrheitlichen Verabschiedung innerhalb der Leitliniengruppe ausgegangen werden. Zeitnahe
Aktualisierungen sollen bei Zunahme der Evidenz durchgefuhrt werden.

Umgang mit Interessenkonflikten:

Interessenkonflikte wurden Uber das AWMF-Portal ,Interessenerklarung online“ erhoben und
unabhangig bewertet. Als geringer Konflikt wurden Tatigkeiten als Berater*innen bzw.
Gutachter*innen und bezahlte Vortrage/Schulungen gewertet. Als moderate Konflikte waren die
Mitarbeit in wissenschaftlichen Beiraten, sowie industriegeférderte Forschungsvorhaben und
klinische Studien mit einem Bezug zu Leitlinienthemen bewertet worden. Eigentimerinteressen,
Arbeitsverhaltnisse bei der Industrie und hoher Aktienbesitz an einzelnen Firmen mit Bezug zum
Leitlinienthema waren als ,hoher” Interessenkonflikt bewertet worden.

Es zeigten sich in der Bewertung der Interessenerklarungen einzelne, ausschlief3lich als ,gering®
oder ,moderat” bewertete Interessenkonflikte. Hohe Interessenskonflikte, die zum Ausschluss aus
der Diskussion und Abstimmung gefuhrt hatten, lagen nicht vor. Im Rahmen der Abstimmungen
haben sich drei Teilnehmer aufgrund der Interessenkonfliktbewertung enthalten. Der
Leitlinienkoordinator mit moderatem Interessenkonflikt wurde von der Leitliniengruppe bestatigt.
Der Ko-Koordinator hatte keine Interessenkonflikte.

Verantwortlichkeiten:

Die Verantwortlichkeiten fir die einzelnen fachspezifischen Abschnitte sowie deren
Aktualisierungen liegen jeweils bei der entsprechenden Fachgesellschaft und deren Vertretern.



1 Einleitung

Das SARS-Coronavirus Typ 2 (severe acute respiratory syndrome coronavirus type 2, SARS-CoV-
2) war flir die Pandemie mit der Coronavirus-Krankheit von 2019 (COVID-19) [1] verantwortlich.
Sie hat zu globalen Krisen mit hohem Ressourcenverbrauch in Gesundheitssystemen gefihrt.
COVID-19 (ICD U07.1 und UQ7.2) ist heute als Multiorgan-Krankheit mit einem breiten Spektrum
von Manifestationen anerkannt und endemisch. Ahnlich wie bei anderen Infektionskrankheiten, gibt
es nach einer akuten SARS-CoV-2-Infektion Patient*innen mit anhaltenden Beschwerden
(Abbildung 1), die ab einer Zeitspanne von vier Wochen nach Infektion als Long COVID oder post-
akute Folgen von COVID-19 (post-acute sequelae of COVID-19, PASC) [2] und bei Persistenz von
mehr als zwolf Wochen (bei Kindern und Jugendlichen zwei Monaten) als Post-COVID-Syndrom
(PCS) bezeichnet werden (Abbildung 2). Dieser Definitionsansatz ist analog zur Definition von
NICE [3] und verfolgt einen zeitlich deskriptiven Ansatz.

Im Folgenden wird von PCS gesprochen, wenn nicht ausdricklich Long COVID gemeint ist. Die
genauen Ursachen fir PCS sind bislang nicht bekannt.

Im ICD-10-GM findet sich der ,post-COVID-Zustand nicht naher bezeichnet” unter den
Schlisselnummern flr besondere Zwecke als U09.9!. Diese Schlisselnummer ist nur dann zu
verwenden, wenn eine anderenorts klassifizierte Stérung in Zusammenhang mit einer
vorausgegangenen COVID-19 steht, COVID-19 aber nicht mehr vorliegt. Die Schlisselnummer
U08.9 wird eingesetzt, wenn weder U09.9! noch COVID-19 vorliegen, aber eine friihere, bestatigte
COVID-19 den Gesundheitszustand einer Person beeinflusst oder zur Inanspruchnahme des
Gesundheitswesens flhrt.

Die Haufigkeit des Auftretens eines PCS variiert je nach untersuchter Patient*innenpopulation, den
verwendeten diagnostischen Instrumenten, Vergleichspopulationen, SARS-CoV-2-Variante und
vorhandener COVID-19-Immunisierung. Sie wird in Untersuchungen, in denen Patient*innen selbst
ihre Symptome einschatzen, hdher angegeben [4]. Die Haufigkeit korreliert bei Erwachsenen mit
dem Ausmall von Komorbiditaten [5, 6]. Ein Versuch, wesentliche beeinflussende Faktoren zu
benennen, erfolgt in Abbildung 9. Die Unterschiede der Haufigkeit des PCS sind darin begriindet.
Entsprechend sind hier Arbeiten inkludiert, die die Pravalenz auf 3 - 6% schatzen.

In der Gesamtgruppe aller Patient*innen mit einem PCS kdnnen nach den aktuellen klinischen
Erfahrungen mindestens vier verschiedene Patient*innenpopulationen, die in ihrer Teilhabe an
Schule, Ausbildung, Beruf und sonstigem Sozialleben deutlich beeintrachtigt sein kénnen,
unterschieden werden:

1. Patient*innen, die wegen COVID-19 intensivmedizinisch behandelt wurden und an einem
"Post-Intensive-Care-Syndrome" (PICS) [7] leiden,

2. Patient*innen, die in Folge einer SARS-CoV-2-Infektion mit zeitlicher Latenz an
Folgekrankheiten wie z. B. kardiovaskularen = Komplikationen,  kognitiven
Leistungsstérungen oder einer psychischen Stérung erkranken,

3. Patient*innen mit einer Fatigue-Symptomatik und Belastungsintoleranz mit/ohne Dyspnoe
und neurokognitiven Stérungen (,brainfog®),

4. Patient*innen mit Exazerbation einer bereits fachspezifisch versorgten Grunderkrankung.

In der Betreuung der Patient*innen mit PCS besteht die Herausforderung, zwischen SARS-CoV-
2-bedingten unmittelbaren somatischen und psychischen Stérungen, Verstarkung vorbestehender
Morbiditaten sowie pandemiebedingten psychosozialen Belastungsfolgen zu differenzieren sowie
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andere Beschwerdeursachen zu erkennen. Die umfangreiche Forschung zu PCS bietet dabei die
einzigartige Moglichkeit, an dieser Beispielerkrankung Nachwirkungen und Langzeitfolgen, wie sie
auch fur andere Infektionskrankheiten beschrieben werden, biopsychosozial gut zu
charakterisieren. Auf der Basis eines so gewonnenen, vertieften pathogenetischen Verstandnisses
kénnen neue Strategien fir die Therapie und Rehabilitation betroffener Patient*innen entwickelt
werden, mit moglichst breiter Wirkung fir deren medizinische Versorgung sowie dartber hinaus
potenziell auch fir Patient*innen mit anderen Postinfektionserkrankungen.

Die Aufreihung der Disziplinen beginnt mit der Infektiologie und der Allgemeinmedizin. Die Kapitel
sind in alphabetischer Reihenfolge sortiert.

Patient*innen mit PCS geben sehr haufig eine krankhafte Erschdpfung, gleichbedeutend mit
.Fatigue®, an. Dieses Symptom tritt auch nach einer Vielzahl anderer Viruserkrankungen auf. Das
prominenteste Beispiel ist die Infektiose Mononukleose durch Epstein-Barr-Virus (EBV), aber auch
andere Erreger wie beispielsweise Humanes Herpesvirus Typ 1 (HHV1), Influenzaviren oder
Rickettsien sind Verursacher einer post-infektiosen Fatigue-Symptomatik [8-10]. Das Vollbild eines
post-infektidsen Chronischen Fatigue-Syndroms (synonym Myalgische Enzephalomyelitis, kurz
ME/CFS) (ICD-10 GM G93.3, ICD-10 CM G93.32) ist mdglich, die genauen Mechanismen
bedlrfen noch der weiteren Erforschung [11]. Patient*innen mit dem Erkrankungsbild werden im
interdisziplinar erstellten Abschnitt Fatigue (Kapitel 8) gesondert besprochen.

2 Long COVID/Post-COVID-Syndrom

2.1 Definition der Begrifflichkeiten

Abbildung 2 bietet einen Uberblick Uiber die gangigsten Begrifflichkeiten zu Long COVID und PCS.
Zudem wurden in der Literatur weitere Begriffe wie z.B. ,post-acute sequelae of COVID-19“
(PASC), ,post-acute COVID syndrome® (PACS), ,chronic COVID syndrome* (CCS), ,post-COVID-
condition® (PCC) oder ,COVID-19 long-hauler* beschrieben. In Anlehnung an den Cochrane
Rehabilitation-Review [12] und eine internationale Delphi-Konferenz unter Beteiligung der WHO
[13] kann eine der folgenden drei Kategorien herangezogen werden, um ein PCS-Syndrom zu
diagnostizieren:

1) Symptome, die nach der akuten COVID-19 oder deren Behandlung fortbestehen,

2) neue Symptome, die nach dem Ende der akuten COVID-19-Phase auftreten, aber als Folge
der SARS-CoV-2-Infektion verstanden werden kdnnen,
3) Verschlechterung einer vorbestehenden Erkrankung in Folge einer SARS-CoV-2-Infektion.

Die meisten PCS-Betroffenen haben Symptome oder Beschwerden, die eine behandlungswiirdige
Einschrankung der Alltagsfunktion und Lebensqualitat bewirken und einen negativen Einfluss auf
Schule, Ausbildung, Familie, sonstiges Sozial- und/oder Arbeitsleben haben. Der Begriff PCS
grenzt diese Patient*innen von Betroffenen mit anhaltenden, sie aber nicht wesentlich
beeintrachtigenden Symptomen nach einer SARS-CoV-2-Infektion ab.

Vor dem Hintergrund der notwendigen Interventionsstudien zur Therapie der chronischen
Langzeitfolgen im Sinne des PCS ist eine strenge Definition und Differenzierung zwischen Long
COVID und PCS erforderlich, um die Effektivitat der Anséatze vergleichbar einschatzen zu kénnen.
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2.2 Pravalenz von Long/Post-COVID-Symptomen

Die Symptome und deren Haufigkeit sind in den dazu publizierten unterschiedlichen Studien nicht
unmittelbar vergleichbar. So wird diese durch die untersuchten Patient*innenpopulationen (Alter,
Geschlecht, Land bzw. Weltregion, initial ambulant oder stationar/ auf ITS behandelt, etc.), die
GroRRe der Patient*innenpopulationen und den Selektionsprozess der Patient*innen (z. B.
populationsbasiert vs. symptomgetriggert), die Art des Infektionsnachweises (PCR, Schnelltest,
Serologie, Anamnese), die eingesetzten Teststrategien allgemein und die Erfassung der
Symptome (selbstberichtet vs. arztlich diagnostiziert) beeinflusst. Auch fihrt eine uneinheitliche
Definition der Begriffe ,Long COVID® bzw. ,Post-COVID-Syndrom® bzw. die Vermischung der
Patient*innenpopulationen zu unterschiedlich berichteten Haufigkeiten. Nur einige Punkte, die in
den bisher vorliegenden Studien sehr unterschiedlich sind, sind hier illustriert (Abbildung 3).

Ob die Pravalenz von PCS-Symptomen mit der Schwere der akuten SARS-CoV-2-Infektion
korreliert, ist umstritten. Ein PCS kann auch nach initial asymptomatischer SARS-CoV-2-Infektion
oder milder COVID-19 auftreten [14-16]. Auf der Grundlage der UK-Kohorte des COVID Infection
Survey, Stand Marz 2023, leiden 2,9% der Gesamtbevdlkerung an PCS, davon 69% mehr als 12
Monate und 41% berichten Uber anhaltende Beschwerden auch nach zwei Jahren
(www.ons.gov.uk). Im Niedrigpravalenzbereich zeigten sich nach den ersten Wellen (Wildtyp,
Alpha- und Delta-Variante) bei 13,3% der Test-positiven Studienteilnehmer*innen Symptome mit
Dauer = 28 Tage, bei 4,5% = 8 Wochen und bei 2,3% = 12 Wochen [17]. Insbesondere nach
Einfuhrung der Impfungen gegen COVID-19 ab Dezember 2020 aber auch durch die Omikron-
Variante sank die Pravalenz deutlich und wurde in einer grof3en schwedischen Untersuchung
zuletzt zwischen 0,4% (geimpfte Patient*innen) und 1,4% (ungeimpfte Patient*innen) angegeben
[18]. Bei der Mehrzahl der Patient*innen kommt es im Verlauf zu einer Spontanheilung oder zu
einer deutlichen Abschwachung der Symptome [19]. Die haufigsten im Zusammenhang mit PCS
genannten Symptome sind unspezifisch.

3 Kernaussagen

e Wenn (neu aufgetretene) Symptome oder Beschwerden nach einer Uberstandenen SARS-
CoV-2-Infektion den Verdacht auf PCS lenken, sind immer somatische und psychische
Differentialdiagnosen zu bedenken und ggf. auszuschliefl3en.

e Die Diagnose von PCS kann bislang weder durch eine einzelne Labor- oder technische
Untersuchung noch durch ein Panel an Laborwerten diagnostiziert bzw. objektiviert werden.
Ebenso schlie3en normale Laborwerte ein PCS nicht aus.

o Eine weiterflhrende spezialarztliche Abklarung kann angezeigt sein, wenn nach
durchgemachter SARS-CoV-2-Infektion Einschrankungen langer als drei (bei
Minderjahrigen zwei) Monate persistieren.

¢ Das komplexe Krankheitsbild PCS sollte bei Bedarf Zugriff auf eine sektorenlbergreifende,
interdisziplinare sowie kontinuierliche Versorgung erhalten.

e Bei Patient*innen, die wegen der SARS-CoV-2-Infektion intensivmedizinisch behandelt
wurden, sind ein moégliches “Post Intensive Care Syndrom, (PICS)”, u.a. mit “Critical lliness”
Polyneuropathie und/oder Myopathie (CIP, CIM), aber auch kognitive oder emotionale
Beeintrachtigungen zu bertcksichtigen. Diese Patient*innen bedirfen einer spezialisierten
rehabilitativen Betreuung.
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e In einer Richtlinie hat der Gemeinsame Bundesausschuss (G-BA) einzurichtende
Versorgungsstrukturen fir die Betroffenen definiert [20]. (Anmerkung: zum Zeitpunkt der
Freigabe der Leitlinie ist das Dokument noch nicht im Bundesanzeiger veréffentlicht).

4 Pathogenese

Die Pathogenese von PCS ist nicht geklart und wahrscheinlich auch nicht bei jedem Patienten
gleich [21-24]. Deshalb existieren bislang auch weder ein Biomarker noch ein spezifisches
diagnostisches Testverfahren. Mdgliche Mechanismen sind nach Infektion oder COVID-19-
Therapie persistierende Gewebeschaden, eine Persistenz von Viren oder Virusbestandteilen, eine
metabolische Stérung, eine chronische (Hyper-)inflammation, eine Koagulopathie und/oder
Autoimmunphanomene (Abb. 6 und Abschnitt Immunologie im Supplement) [25-28]. Analoge post-
infektidse Syndrome sind im Zusammenhang mit anderen Infektionen durch Viren, Bakterien, Pilze
und Protozoen seit gut 100 Jahren in der wissenschaftlichen Literatur beschrieben [29].

5 Therapeutische Intervention und Vakzination

Gesicherte medikamentdse therapeutische Interventionen bei PCS sind bisher nicht bekannt.
Zurzeit werden eine Vielzahl von medikamentdsen Behandlungsansatzen oder anderen
therapeutischen Verfahren (Immunadsorption, Lipidapherese, hyperbare Sauerstofftherapie, etc.)
in klinischen Studien Uberprift. Wenn es auch positive Fallberichte und kleinere Fallserien geben
mag, ist aktuell von einer unkontrollierten Anwendung dringend abzuraten.

Aufgrund fehlender Langzeitdaten gibt es keine generelle Empfehlung zur Einnahme von
Nahrungsmittelergdnzungsmitteln und Symbiotika bei PCS [30].

Eine COVID-19-Impfung kann das Risiko von PCS reduzieren, allerdings deuten die Ergebnisse
darauf hin, dass eine COVID-19-Impfung nach SARS-CoV-2-Durchbruchsinfektion nur einen
Teilschutz vor PCS bietet [31, 32]. Die Effektivitat einer therapeutischen COVID-19-Vakzinierung
bei PCS ist nicht gesichert [33-35].

Empfehlung: Die COVID-19-Impfung soll nach aktuell gultigen STIKO-Empfehlungen erfolgen
[36]. Abgesehen von symptomatischen Behandlungsmallnahmen, sollten medikamentdse
Therapien und andere Interventionen beim PCS nur im Rahmen klinischer Studien erfolgen.

6 Hausarztlicher Versorgungsalgorithmus

6.1 Primararztliche (haus-, kinder- und jugendarztliche) Versorgung

In der primararztlichen Versorgung sind eine ausfihrliche Anamnese und koérperliche
Untersuchung einschlief3lich neurologischem, funktionellem und psychischem Status zu empfehlen
(s. Abb. 4). Die gezielte Befunderhebung unter besonderer Beriicksichtigung neu aufgetretener
oder vermehrt und verandert auftretender Symptome und Einschrankungen vorbestehender
Erkrankungen. Eine Basisdiagnostik im Labor sollte sich dem anschlieRen.
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Empfehlung: Nach primararztlicher Basisdiagnostik ist bei klinischer Stabilitdt der Symptomatik
bei den Betroffenen in den ersten drei (bei Kindern und Jugendlichen zwei) Monaten zunachst ein
abwartendes Vorgehen unter primararztlicher Betreuung maoglich.

Empfehlung: Bei Warnhinweisen in der Basisdiagnostik sowie klinischer Verschlechterung oder
Unklarheiten sollte den Betroffenen eine vertiefende Diagnostik und/oder eine Uberweisung an
geeignete Fachdisziplinen angeboten werden.

Empfehlung: Eine erhdhte Aufmerksamkeit und ein Vorgehen entsprechend den Prinzipien der
psychosomatischen Grundversorgung ist bei den nachfolgenden Symptomen frihzeitig zu
empfehlen, u.a. um einer méglichen Chronifizierung vorzubeugen:

e Ahnliche somatische oder psychosomatische Beschwerden in der Anamnese
¢ Hohe psychosoziale Belastung
o Frihere gehaufte Konsultationen mit unergiebiger somatischer Diagnostik

Als Warnhinweise sind ein schlechter Allgemeinzustand, eine signifikante Gewichtszu- bzw. -
abnahme, unerklarliche oder neu aufgetretene neurologische Auffalligkeiten (Sensibilitat, Motorik,
Schlucken, Sprache und Kognition), neue Schmerzsymptomatik, eine ausgepragte
unverhaltnismalige Erschépfung bereits nach geringer Belastung, schlechte oder sich
verschlechternde somatische oder psychische Befunde sowie unerklarliche Auffalligkeiten in der
Basisdiagnostik und ein erhebliches Teilhabedefizit zu verstehen. Diese sollten Anlass zu einer
vertiefenden ggf. fachspezifischen Diagnostik oder einer Uberweisung z. B. in eine Post-COVID-
Ambulanz geben.

Auch sollte dem Symptom der Fatigue (siehe spezifisches Kapitel), vor allem in Kombination mit
geringer Belastbarkeit, besondere Aufmerksamkeit gewidmet werden. Fur die Evaluation kdnnen
spezifische Fragebdgen genutzt werden.

6.2 Funktioneller Status

Zur Einschatzung des funktionellen Status bei PCS bietet sich die von Klok et al. [37] entwickelte
Skala an, die mittlerweile anhand einer groRen Kohorte validiert wurde [38] (Abbildung 5).
Patient*innen, die "leichte", "maRige" oder ,schwere" Funktionseinschrankungen angaben, wiesen
signifikant haufigere und intensivere Symptome auf, hatten eine reduzierte Lebensqualitat und
waren bei der Arbeit und bei Ublichen Alltagsaktivitaten eingeschrankt[38]. Patient*innen, die
.keine® oder ,vernachlassigbare® Funktionseinschrankungen angaben, zeigten hinsichtlich der o.a.
Aspekte keine signifikanten Limitationen. Diese einfach anzuwendende Funktionsskala hat bei
symptomatischen erwachsenen PCS-Patient*innen eine hohe Aussagekraft in der Langzeit-
Nachverfolgung der funktionellen Einschrankungen. Dieser Ansatz hat allerdings Schwachen. So
ergeben sich z. B. Limitierungen bei jingeren Patient*innen mit ambulant Uberwundener SARS-
CoV-2-Infektion, die ihre schulische oder berufliche Tatigkeit wiederaufgenommen haben, aber bei
der Erflllung ihrer Tatigkeiten im Alltag bemerken, dass ihre Leistungsfahigkeit noch nicht das
Niveau vor der Erkrankung wiedererlangt hat. Da die Skala nur flr Erwachsene gilt, sollte bei
Kindern und Jugendlichen unter anderem die Bewaltigung der Alltagsanforderungen, inklusive
Schulunterricht, Ausliibung der vorbestehenden Hobbies und Kontakt zu Freund*innen erfragt
werden.

Abbildung 7 stellt einen pragmatischen Versorgungsalgorithmus fur Patient*innen mit PCS dar.
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7 Allgemeinmedizinische Aspekte

(Empfehlungen zur allgemeinmedizinischen Diagnostik und Therapie siehe Supplement
Primararztliche Aspekte)

7.1 Einleitung

Den hausarztlichen Praxen kommen als haufig primar Versorgenden eine wichtige Rolle zu. Ein
Basisleitfaden ist im Supplement Primararztliche Aspekte hinterlegt. Die DEGAM-Leitlinien
Mudigkeit [39], Schwindel [40], Husten [41] und Uberversorgung [42], sowie der Expertenkonsens
zu ME/CFS [43] und die publizierte NICE-Leitlinie zu ME/CFS [44] bieten weitere Orientierung an.

e Grundsatzlich soll die gute Prognose kommuniziert werden.

o Es sollte eine symptomorientierte Therapie, je nach Bedarf bei arztlichen und nicht-
arztlichen Leistungserbringern angeboten werden.

e Es sollte eine psychosomatische Grundversorgung angeboten werden.

o Es sollte eine psychosoziale Betreuung initiiert werden.

e Die Koordination der fakultativ erforderlichen spezialisierten Behandlung, ggf. erneuter
stationarer Therapie, bzw. rehabilitativen MaRnahmen sollte angeboten werden.

e Die Absprache mit nicht-arztlichen Leistungserbringern im Gesundheitswesen
(Physiotherapie, Sport-/Bewegungstherapie, Ergotherapie, psychologische
Psychotherapie, Neuropsychologie, Logopadie, Ernadhrungsberatung, Pflegedienst,
Sozialdienst, Soziotherapie, Apotheken...) sollte ggf. initiiert werden.

e Belastungsintoleranz sollte erkannt und Uberlastung zukinftig vermieden werden.

e Es sollte eine engmaschige Zusammenarbeit mit Behdrden (auch Schulen),
Krankenkassen und Rentenversicherungstragern angestrebt werden.

e Eine Heilmittelversorgung sollte bei Bedarf initiilert werden.

o Die Beantragung eines angemessenen Grades der Behinderung und/oder Pflegegrades
sollte gegebenenfalls nach zeitlicher Latenz (mind. sechs, eher 12 Monate) diskutiert
werden.

Bei Hinweisen auf eine berufsbedingte Ursache sollte frihzeitig an eine Meldung an den
zustandigen betriebsarztlichen Dienst und die Berufsgenossenschaft gedacht werden:
https://www.bgw-online.de/bgw-online-de/presse/corona-berufskrankheit-unterstuetzung-post-
covid-betroffene-64146

Hinweis: In einer noch nicht durch das BMG freigegebenen Richtlinie hat der G-BA einzurichtende
Versorgungsstrukturen fiir die Betroffenen definiert.

7.2 Brauchen geriatrische Patient*innen ein spezifisches primararztliches
Vorgehen?

Bei geriatrischen Patient*innen kann es neben den haufigen grippeahnlichen Symptomen zu einer

kognitiven Verschlechterung, Verwirrtheit, Fatigue und Sturzgefahr kommen. Diese unspezifischen

Symptome kénnen Hinweise auf schwerwiegende, von Post-COVID unabhangige Erkrankungen
wie z. B. Thrombose, Dehydratation oder Delir sein.
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Empfehlung:

1. Es sollte eine regelmaRige Uberpriifung der Vitalparameter, aber auch der sensorischen,
motorischen und kognitiven Funktionen erfolgen.

2. Bei Hinweisen auf Verschlechterung sollten u.a. Sauerstoffsattigung, D-Dimere, das
Differential-Blutbild (Lymphopenie), Kreatinin und die Elektrolyte kontrolliert werden.

3. Sowohl die Angehdrigen als auch die Sozial- und Pflegedienste, Physio-, Sport-

/Bewegungs-, Ergotherapeut*innen und Logopad*innen sollten frihzeitig mit eingebunden
werden [45].

8 Fatigue

Fatigue ist ein sehr haufiges Symptom im Rahmen von PCS, welches in der Regel mit anderen
Beschwerden in Kombination auftritt. Aus diesem Grund wurden die damit verbundenen Fragen in
einem interdisziplinaren Kapitel abgehandelt.

8.1 Einleitung

Unabhangig von der Schwere der akuten COVID-19 berichten Patient*innen sehr haufig von
Fatigue [46]. Fatigue kann generell durch eine Vielfalt von Kérper- und Organfunktionsstérungen
bedingt sein und ist mit unterschiedlichen Krankheitsentitdten assoziiert. Eine (objektivierbare)
korperliche, kognitive (z.B. konzentrative oder memorative) oder emotionale Minderbelastbarkeit
(z.B. bei Depression) kénnen einzeln oder kombiniert zur Entstehung einer Fatigue beitragen. Aber
auch der individuelle Umgang mit Fatigue (motivational-volitionale Faktoren, Coping-Verhalten,
Schlafgewohnheiten, korperliche Aktivitat) stellt generell einen wichtigen Faktor dar [47].

Fatigue ist eine oft stark einschrankende, zu den vorausgegangenen Anstrengungen
unverhaltnismaRige, sich durch Schlaf oder Erholung nicht ausreichend bessernde, subjektive
Erschopfung auf somatischer, kognitiver und/oder psychischer Ebene. Wenn bei Patient*innen im
Alter unter 60 Jahren Uber mehr als sechs (Erwachsene) bzw. drei (Kinder und Jugendliche)
Monate eine schwere Fatigue mit Belastungsintoleranz, kognitive Stérungen, Schlafstérungen,
Schmerzen, Kreislaufprobleme und ein grippeahnliches Krankheitsgefuhl, besteht der Verdacht auf
das Vorliegen einer ME/CFS [48]. International werden fur die Diagnosestellung die
Screeningkriterien des Institute of Medicine (IOM) [49] sowie die strengeren Kanadischen
Konsensuskriterien (CCC) empfohlen [50]. Fir Kinder und Jugendliche wurden daneben auch
altersadaptierte Diagnosekriterien vorgeschlagen [51].

Auch Kinder und Jugendliche mit PCS klagen haufig Uber Fatigue und damit kombinierte
Symptome [52, 53], einzelne Kinder und Jugendliche entwickeln ein ME/CFS [54]. Die Post-
COVID-Fatigue findet sich verteilt (iber alle Altersgruppen mit einem Uberwiegen weiblicher
Patient*innen im postpubertaren Alter. Diese geht haufig (88%) mit Belastungsintoleranz und PEM
einher [55].

Zu beachten ist allerdings, dass Fatigue zu den haufigsten Symptomen in der Allgemeinmedizin
gehort [39, 56] und deshalb eine sehr sorgfaltige Differenzialdiagnostik erfordert. Vor der voreiligen
Ubernahme eines Kausalzusammenhangs muss also gewarnt werden.
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Die Relevanz von Fatigue mit Belastungsintoleranz fir die Bewaltigung des Alltags, inklusive
Schule, Ausbildung und Beruf ist hoch. Die genaue Haufigkeit von ME/CFS im Kontext von PCS
ist noch unklar, insbesondere bei Kindern und Jugendlichen [57]. Es besteht oft eine Komorbiditat
mit dem Fibromyalgiesyndrom und dem posturalen (orthostatischen) Tachykardiesyndrom (PoTS)
[25]. Im Falle von ME/CFS ist die psychosoziale Teilhabe und Lebensqualitat in der Regel deutlich
reduziert.

8.2 Diagnostikempfehlungen

Zur allgemeinen Einschatzung von Symptomatik und Schweregrad der Fatigue verweisen wir auf
die S3-Leitlinie zu Miudigkeit. Auch zur Erfassung der PEM [55, 58] und zu ME/CFS-
Diagnosealgorithmen [55] sind Fragebdgen inklusive ,patient-reported outcome measures®
(PROMS) verfiigbar und kénnen in deutscher Ubersetzung auf der Seite des Charité-Fatigue
Centrums heruntergeladen werden [55, 58]. Die kanadischen Konsensuskriterien (CCC), die des
Institute of Medicine (IOM) und gegebenenfalls padiatrische Kriterien kbnnen mit einem einzigen,
altersadaptierten Fragebogen (Munich Berlin Symptom Questionaire, MBSQ) im Arztgesprach
evaluiert werden [54]. Die individuell berichteten Symptome (kérperlich, kognitiv, emotional) sollten
eruiert werden und differentialdiagnostisch andere organische oder psychische Erkrankungen
ausgeschlossen werden. Dabei kdnnen abhangig vom klinischen Bild weitere PROMs hilfreich sein
(z.B. Screeningfragen fur Depression, Schlaf- und Angststérungen, siehe Kapitel “psychische
Aspekte”). Die klinische Diagnostik beinhaltet neben einer ausfihrlichen Anamnese eine
umfassende kdrperliche Untersuchung, eine sich an der S3-Leitlinie Midigkeit [39] orientierende
Labordiagnostik und ggf. die Einbeziehung verschiedener Fachkonsile zur Abklarung auf
kérperlicher, kognitiver und/oder psychischer Ebene. Wegen der therapeutischen Relevanz wird
bei hinweisenden Symptomen orthostatischer Intoleranz oder Tachykardieanfallen ein
Orthostasetest (z.B. passiver 10-Minuten-Stehtest, Kipptisch-Test) empfohlen. Die repetitive
Messung der Handkraft Gber wenige Minuten mittels eines mobilen Handdynamometers ist eine
einfache Methode, um die korperliche Fatigue zu erfassen [59, 60]. Eine aktuelle Studie mit
erwachsenen PCS-Patient*innen zeigt, dass die Handkraft im Monat 6 auch prognostisch relevant
ist und sich Fatigue und Belastungsintoleranz bei einem Teil der Patient*innen Uber 18 Monate
gebessert hat, jedoch nicht bei den an ME/CFS Erkrankten [39, 61].

8.3 Therapieoptionen

Ziel der Therapie sollte eine Symptomlinderung, sowie die bestmdgliche Vermeidung einer
Chronifizierung sein. Dazu gehéren die Foérderung des Schlafs, Schmerztherapie,
Kreislaufsupport, MalRnahmen zur Stressreduktion und Entspannung, Starkung von persénlichen
Ressourcen, die Unterstlitzung eines adaquaten Coping-Verhaltens (z.B. weder Uberforderung
noch inadaquate Vermeidung von Aktivitdten) sowie die Unterstitzung durch geeignete Hilfsmittel
und sozialmedizinische MafRnahmen. Je nach individueller Symptomatik (kérperlich, kognitiv
und/oder emotional) kommen unterschiedlich gewichtet zusatzlich eine kontrollierte Anleitung zu
korperlicher Aktivitat bzw. dosiertem koérperlichem Training oder Belastungstherapie sowie
Ergotherapie (einschlieBlich Training der kognitiven Leistungsfahigkeit) (siehe Kapitel
Neuropsychologie und Rehabilitation) [62] zum Einsatz und/oder eine psychotherapeutische bzw.
psychopharmakologische Behandlung.

Ein kognitiv-behaviorales Modell der Fatigue geht davon aus, dass eine Krankheit (in diesem Fall
COVID-19) die Fatigue auslést und nachfolgend kognitiv-verhaltensbedingte Variablen die Fatigue
aufrechterhalten, wobei diese Faktoren therapeutisch modifiziert werden kénnen. Auf diesem
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Modell basierende kognitive Verhaltenstherapie kann die Fatigue-Symptomatik bessern und kann
daher angeboten werden [63].

Eine Untergruppe der Patient*innen mit PEM hat eine ggf. stark gestorte Toleranz gegenlber
korperlicher, geistiger und/oder emotionaler Belastung. Entsprechend haben bei Patient*innen mit
PEM aktivierende, nach steigenden Intensitatsniveaus gestufte Therapien haufiger nachteilige
Effekte, da eine beanspruchungsinduzierte Symptomverschlimmerung (PEM) nach der Belastung
im Sinne einer dysregulierten Regeneration induziert werden kann [64].

Kérperlicher Uberbeanspruchung mit maoglicher nachfolgender Symptomverschlechterung (PEM)
sollte durch wohl dosierte, gegebenenfalls supervidierte kérperliche Aktivitdt und individuell
angemessenes Energiemanagement (,Pacing®) vorgebeugt werden. Ausfiihrliche Empfehlungen
zur korperlichen Aktivitat bei PCS und zum ,Pacing” finden sich z.B. unter [65]. Physio- und
Ergotherapie kann hilfreich sein und belastet bei entsprechender Kodierung nicht das Praxisbudget
[66]. Sollten sich ambulante MaRnahmen als nicht ausreichend erweisen, kann eine (teil-
)stationare Behandlung indiziert sein (siehe dazu die AWMF S2k-Leitlinie COVID-19 und (Frih-)
Rehabilitation [67]). Ein individualisiertes, die Nebenwirkungen berlcksichtigendes Konzept wird
in der Literatur als mogliche Intervention vorgeschlagen [68].

9 Schmerzen

Neu aufgetretene, primar chronische Schmerzen sind ein haufiges Symptom im Rahmen vom
PCS, welches in der Regel mit anderen Beschwerden in Kombination, vor allem Fatigue, auftritt.
Aus diesem Grund wurden die damit verbundenen Fragen in diesem interdisziplinaren Kapitel
abgehandelt. Eine Meta-Analyse von Kohorten-Studien berichtete eine Haufigkeit von 44%
anhaltenden Kopfschmerzen und 19% Gliederschmerzen nach akuter COVID-19 [69]. 5,3% von
ambulant behandelten Patient*innen berichten nach 1 Jahr Uber chronische muskuloskelettale
Schmerzen in mehreren Kérperregionen [70]. Es sind unterschiedliche Formen neu aufgetretener
chronischer Schmerzen zu unterscheiden [71-73]:

Kopfschmerzen

e Primare  Kopfschmerzen  vom Phanotyp der  Migrane  und/oder vom
Spannungskopfschmerz, ,new daily persistent headache”
e Sekundare Kopfschmerzen nach COVID-19-assoziierten zerebrovaskularen Erkrankungen

Muskel- und Gelenkschmerzen

e Nicht-entzindlich und multilokular (fibromyalgieform), Ganzkdrperschmerz. Eine
Uberlappung mit ME/CFS ist mdglich

Polyarthritis, ahnlich der rheumatoiden Arthritis

Polyarthralgien, ahnlich wie bei Kollagenosen

Myalgien, ahnlich wie bei Myositis/Kollagenosen

Critical lllness Myopathie (CIM)

Nervenschmerzen

e Primare Nervenschmerzen
¢ Nervenschmerzen nach COVID-19-assoziierten neurologischen Komplikationen
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9.1 Empfehlungen zur Diagnostik

Zur Einschatzung von Symptomatik einschlieRlich des Schweregrads von chronischen Schmerzen
sollten einfach zu erhebende psychometrische Selbstauskunftsinstrumente (PROMs) wie die
deutsche Version des ,Brief Pain Inventory® verwendet werden. In Abhangigkeit von der
Schmerzlokalisation und Schmerztyp kénnen spezifische Fragebdgen eingesetzt werden, z. B. bei
multilokularen Muskel- und Gelenkschmerzen der Fibromyalgie — Symptomfragebogen, bei
Kopfschmerzen der Kieler Kopfschmerzfragebogen oder bei neuropathischen Schmerzen der
Fragebogen DN4 (Douleur Neuropathique 4).

Die klinische Diagnostik beinhaltet eine ausfihrliche Anamnese (inklusive moglicher vor der SARS-
CoV-2-Infektion bestehender chronischer Schmerzen), eine eingehende klinische Untersuchung
und Screeningfragen auf Schlafstorungen, schmerzbezogenes Katastrophisieren sowie
psychische Stérungen (s.a. Kapitel “Psychische Aspekte”). Eine Labordiagnostik sollte in
Abhangigkeit von den Leitsymptomen erfolgen. Eine facharztliche Diagnostik sollte entsprechend
den Leitsymptomen erfolgen.

9.2 Therapieoptionen

Bisher sind keine Pravention und kausale Therapie von PCS assoziierten Schmerzen bekannt.
Komorbiditaten sollten im Therapiekonzept mitberiicksichtigt werden.

Eine meist multimodale symptomatische Therapie wird abhangig von der Art der Schmerzen und
der Schmerzmechanismen (nozizeptiv, neuropathisch, noziplastisch) und in Anlehnung an die
jeweiligen AWMEF-Leitlinien empfohlen [74].

Unabhangig vom Schmerzmechanismus sollten immer somatische und psychologische
Risikofaktoren einer Schmerzchronifizierung bei der Therapieplanung bericksichtigt werden. Die
Indikation fur interdisziplinare, multimodale Therapieansatze im schmerzmedizinischen oder
psychosomatischen Setting sollte geprift werden.

10 Dermatologische Aspekte
10.1Einleitung

Hautveranderungen nach SARS-CoV2-Infektion werden relativ haufig berichtet, wenn auch bei
einem relativ geringen Prozentsatz der Patient*innen mit PCS (bis 25%) [75-79]. Es zeigt sich ein
buntes Bild von Hautldsionen, das von makulopapulésen und morbilliformen (flach bis kleinknotig-
erhaben) und Livedo reticularis/racemosa-artigen (netzartig, blaulich), Gber urtikarielle (flichtig,
quaddelférmig) und Erythema multiforme-artige (vielgestaltig bis groRblasig auf rotem Grund) bis
hin zu varizelliformen (klare Blaschen auf gerétetem, oft juckendem Grund) Hautveranderungen
reicht. Solche Hautveranderung kénnen auch mit langerer Latenz nach Infektion und in allen
Altersgruppen auftreten. AuRerdem werden sogenannte COVID-Zehen, vor allem bei jiingeren und
sonst kaum symptomatischen Patient*innen, beschrieben, die als blauliche, kissenartige
Verdickungen (Uber den kleinen Zehen- aber auch Fingergelenken imponieren (
Abbildung 13), und die einer Pernio bzw. Chilblain-Lasion sehr ahnlichsehen, haufig aber
asymmetrisch und scharf begrenzt sind [80], wobei der lokale Nachweis von SARS-CoV-2 oft nicht
gelingt [81].
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10.2Pathogenese dermatologischer Symptome

Histologisch finden sich z.T. Hinweise auf thromboembolische/thrombotische Ereignisse in kleinen
Hautgefal’en, denen wahrscheinlich viral-geladene Antigen-Antikdrper Immunkomplexe zu Grunde
liegen, z.T. Infiltration mit Makrophagen[82], perivaskulare lymphozytare Infiltrate und z.T. ein
intradermales Odem [77, 83-86] und im weiteren Verlauf eine fibrosierende Umwandlung des
dermalen Gewebes [87]. Angiotensin Converting Enzyme 2 (ACE2) wird von epidermalen und
follikularen Keratinozyten, dermalen Fibroblasten und vaskuldren Endothelzellen in der Haut
exprimiert [88]. Die Expression korreliert mit Entzindungsparametern (nattrliche Killerzellen,
Makrophagen, zytotoxische T-Zellen, B-Zellen). In bis zu 49% der Falle wird aulRerdem Uber
vermehrten Haarausfall Wochen bis Monate nach Infektion [69] und gelegentlich wird Uber
Hyperasthesie [89], sowie Uber Rhagaden und Exsikkosen der Hande im Sinne eines toxischen
Handekzems berichtet. Gefuhlsstérungen der Haut kdnnen mit einer ,small fiber neuropathy“ (SFN)
in Zusammenhang gebracht werden [90], Es kommt auch zu Geflhlsstérungen an Haarfollikeln
[91]. Hautbelastungen durch das Tragen von Masken stehen nicht in Zusammenhang mit PCS [92,
93].

10.3 Diagnostikempfehlungen

Bei Verdacht auf eine COVID-19-assoziierte Hautstérung sollte neben SARS-CoV-2 als mdglichem
Trigger eine Induktion durch Medikamente ausgeschlossen werden [94, 95]. SchlieRlich gibt es
eine verstarkende Wechselbeziehung zwischen COVID-19 und chronisch entzindlichen
Hauterkrankungen wie der Psoriasis und dem systemischen Lupus erythematodes, die durch pro-
inflammatorische Zytokine und autoimmune Reaktionen gepragt sind [76]. Hier ist insbesondere
bei immunsuppressiver Behandlung die fachspezifische dermatologische und ggf. auch
rheumatologische Abklarung empfehlenswert [96-98].

10.4 Therapieoptionen

Die meisten Hautlasionen, die im Zusammenhang mit COVID-19 beschrieben wurden, heilen
spontan und ohne spezifische Behandlung in wenigen Wochen ab. Bei behandlungswurdigem
Befund (z.B. quéalender Juckreiz, entstellende Lasionen) kann symptombezogen behandelt werden
(z.B. Antihistaminika; kihlende und abdeckende Externa; deeskalierend, lasional und lokal
kurzzeitig anzuwendende Kortikosteroide). Bei Exsikkosen kénnen rickfettende und feuchtende
Externa empfohlen werden. Bei nicht-kontrollierbaren Symptomen, Hyperinflammation und
hautdestruktiver Entwicklung (z.B. hohe Entziindungswerte, fehlende Spontanheilung, Nekrosen)
sollte die fachspezifische Uberweisung und ggf. Einleitung einer immunsuppressiven Behandlung
erfolgen. Bei Hinweis auf psychische Belastung in Zusammenhang mit Hautlasionen (z.B.
ausgepragte Entstellungsbeflrchtung bei Haarausfall, zwanghaftes Waschen der Hande) ist die
psychosomatische Mitbetreuung angezeigt.

Empfehlung: Uber die zu erwartende vollstdndige Remission der Hautveranderungen und des
Haarverlusts sollte aufgeklart werden.

10.5Haufig gestellte praxisrelevante Fragen
Frage: Wie sind Hautveranderungen nach SARS-CoV-2-Infektion zu behandeln?

Eine spezifische Therapie ist nicht bekannt. Wie oben genannt, kann eine symptombezogene
Behandlung entsprechend allgemeinmedizinischer bzw. padiatrischer und dermatologischer
Standards lokal und systemisch durchgefihrt werden.
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Frage: Sollte Haarausfall nach SARS-CoV-2-Infektion behandelt werden?

Haare wachsen zyklisch und legen nach einigen Jahren eine Wachstumspause ein (Telogen,
Dauer etwa 3 Monate). 10-20% der Haarfollikel befinden sich in der gesunden Kopfhaut in dieser
Phase und wachsen nicht bzw. fallen beim Haarwaschen u.U. leicht aus (etwa 100 Haare pro Tag).
Entzindliche Erkrankungen, Endothelitis und Stress kénnen dazu flhren, dass Haarfollikel
vorzeitig aus der Wachstumsphase (Anagen) in Telogen tubergehen (etwa weitere 10-30%, Dauer
des Ubergangs 2-12 Wochen) [99-101]. 3 bis 6 Monate spater befinden sich diese Haare ohne
Behandlung wieder in der Wachstumsphase. Bei einer Wachstumsgeschwindigkeit von etwa 1
cm/Monat ist je nach Haarlange mit einer entsprechend zeitverzogerten, vollstandigen
Wiederherstellung zu rechnen, die durch die Gabe von Haarwachstum-stimulierenden
Medikamenten wie z.B. Minoxidil kaum beeinflusst werden kann.

11 Gynakologische und reproduktionsmedizinische Aspekte

11.1Einleitung

Infertilitat, im deutschen Sprachraum auch unter dem Begriff Sterilitat bekannt, wird definiert als
"eine Erkrankung des Fortpflanzungssystems, bei der nach zwdlf oder mehr Monaten
regelmaRigen ungeschutzten Geschlechtsverkehrs keine klinische Schwangerschaft erreicht wird".
Diese Definition gilt sowohl fir die mannliche als auch die weibliche Unfruchtbarkeit in der
Internationalen Klassifikation der Krankheiten (ICD 11) [102].

Die Fertilitdt wurde im Zusammenhang mit der SARS-CoV-2-Pandemie regelmafig thematisiert.
Diskutiert wurden Auswirkungen der Infektion mit dem Virus, aber auch von Impfstoffen sowohl auf
die mannliche als auch die weibliche Fertilitat. Daruber hinaus erlebten Paare auch eine Restriktion
der elektiven medizinischen Versorgung bei bestehendem Kinderwunsch durch Pandemie-
bezogene Malinahmen.

Im Folgenden soll daher die Folge einer SARS-CoV-2-Infektion auf die Fertilitdt ndher beleuchtet
werden, um Empfehlungen im Umgang mit betroffenen Frauen zu formulieren. Dies schliel3t die
Impfthematik mit ein.

11.2Einfluss einer SARS-CoV-2-Infektion auf die weibliche Fertilitat

Sowohl in weiblichem als auch in mannlichem reproduktivem Gewebe wird der ACE2-Rezeptor
exprimiert, der fir die Regulation reproduktiver Funktionen eine Rolle spielt. Daher wird ein Einfluss
auf die Reproduktionsorgane diskutiert. Mittlerweile liegen zu einigen relevanten Themen erste
systematische Reviews vor, die jedoch aufgrund geringer Stichprobengrée und kurzer
Nachbeobachtungszeiten weiterhin mit Einschrankungen behaftet sind.

Ein Nachweis von SARS-CoV-2 in Vaginalabstrichen wurde in drei Studien untersucht [103-105]
wobei die Mehrzahl der Abstriche (98%) negativ war. Von den vier positiven Fallen waren drei
Frauen postmenopausal und es lag bei allen zum Zeitpunkt der Abstrichentnahme eine
symptomatische Infektion vor. Es bleibt unklar, Uber welchen Weg das Virus weibliche
Reproduktionsorgane erreichen kann. Berichte intrauteriner vertikaler Transmissionen von der
Mutter zum Feten [106] legen aber die Mdglichkeit einer hamatogenen Route nahe. Dartber hinaus
kénnen Sekundarphanomene durch Ausldsung inflammatorischer Faktoren oder Viruspartikel eine
systemische Reaktion auslésen, die Reproduktionsorgane betreffen kann[107]. Diskutiert wird eine
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funktionelle Auswirkung einer Infektion auf die Synthese und Konzentration von Sexualhormonen.
Studien hierzu sind jedoch widersprichlich [108, 109]. Eine SARS-CoV-2 Infektion ist laut einer
multinationalen Studie mit 6514 Probandinnen mit einer geringfligigen Anderung der Zykluslange
verbunden, die sich im ndchsten Zyklus wieder normalisierte [110]. Ahnliche Beobachtungen
fanden sich bei geimpften Frauen [110]. In einer danischen Kohortenstudie mit 13.648 Frauen
zwischen 16-65 Jahren berichteten 30% der menstruierenden Frauen von Anderungen der
Menstruation, wie auch in anderen kleineren Beobachtungsstudien zuvor [109, 111, 112]. Dennoch
liefern Daten einer schwedischen Registerstudie mit fast 3 Millionen Frauen keinen wesentlichen
Beleg flr einen kausalen Zusammenhang zwischen einer COVID-19-Impfung und
Inanspruchnahme medizinischer Leistungen im Zusammenhang mit Menstruations- oder
Blutungsstérungen [108, 109, 113].

Die uberwiegende Anzahl der 11 Studien in einer aktuellen Metaanalyse legt nahe, dass nach
einem Nachbeobachtungszeitraum von 3-6 Monaten eine Infektion mit dem SARS-CoV-2 keinen
Einfluss auf die ovarielle Reserve besitzt [114]. Gleiches gilt fiir die Uberwiegende Anzahl der 17
inkludierten Studien, die unabhangig vom Impfstoff-Typ keinen Zusammenhang zwischen einer
Impfung gegen COVID-19 und eine Einschrankung der ovariellen Reserve zeigten.

Zwei Metaanalysen mit 21 bzw. 24 eingeschlossenen Beobachtungsstudien zeigten keinen
Unterschied in Bezug auf das Outcome einer Behandlung unter Nutzung assistierter eproduktiver
MaRnahmen zwischen geimpften und ungeimpften Frauen in Zeitrdumen bis zu 9 Monate nach
Impfung [115, 116]. Die untersuchten Parameter bezogen sich u.a. auf die Anzahl der gewonnenen
Eizellen, die Embryonenqualitat und die klinische Schwangerschaftsrate. Diese Erkenntnis scheint
unabhangig vom eingesetzten Impfstoff zu sein [117, 118]. Auch hatte die Hoéhe des
Antikdrpertiters nach Impfung keinen Einfluss auf die Befruchtungsrate [119].

Eine durchgemachte asymptomatische oder milde Infektion flhrte ebenfalls nicht zu
Einschrankungen des Ansprechens auf eine hormonelle Stimulation oder der Eizellqualitat, wobei
eine verringerte Rate an Blastozysten und eine verringerte Anzahl an Embryonen mit hochster
Qualitat bis etwa 9 Wochen nach Infektion in Einzelstudien beobachtet wurde [120, 121]. Dennoch
kdénnte ein Zusammenhang zwischen der Héhe der IgG-Antikérper gegen SARS-CoV-2 und einer
geringeren Anzahl an gewonnenen Eizellen bestehen [122]. Auch gibt es bei jedoch geringer
StichprobengréRe Hinweise, wonach 6 Monate nach durchgemachter Infektion die Anzahl
gewonnener Eizellen im Vergleich zu seronegativen Frauen eingeschrankt sein konnte [123]. Bei
Frauen, die aufgrund eines Kinderwunschs nicht verhiteten, wurde in einer prospektiven
Untersuchung keine Einschrankung der Fruchtbarkeit nach SARS-CoV-2-Infektion im Vergleich zu
COVID-19-geimpften  oder nicht-infizierten Frauen wahrend eines mehrmonatigen
Beobachtungszeitraums beobachtet [124]. Auch war die Rate der SARS-CoV-2-Infektionen unter
Frauen mit Fehlgeburten (3,7% unter allen 301 Frauen in einer multizentrisch prospektiven Studie)
vergleichbar mit der Pravalenz der Infektion unter Gebarenden (2,3% unter allen 1936 Geburten
im gleichen Zeitraum). Die Autor*innen schliellen hieraus, dass die Abortrate nach Infektion in
einem Nachbeobachtungszeitraum von bis 12 Monaten nicht erhoht ist[125]. Eine Auswertung der
Daten des deutschen CRONOS-Registers [126] mit Stand vom 24.08.2021 ergab unter 147 Frauen
mit Infektion vor 12+0 Schwangerschaftswoche (SSW), bei denen Daten zum weiteren
Schwangerschaftsverlauf vorlagen, eine geringe Abortpravalenz von 6,4% (95%CI 3,5-11,3%). Ob
die mit der Infektion mdglicherweise verbundenen Effekte (u.a. Stress) oder das Virus selbst zu
moglichen Beeintrachtigungen der Schwangerschaft und reproduktiven Funktion flhren, bleibt
bisher ungeklart.
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11.3Empfehlung

Belege flr eine negative Auswirkung einer Impfung gegen COVID-19 auf die Fertilitat der Frau gibt
es nicht. Vorliegende Studien weisen die Sicherheit von Impfungen gegen COVID-19 mit mRNA-
basierten Vakzinen in der Schwangerschaft nach. Es ist daher davon auszugehen, dass Impfungen
gegen COVID-19 im Allgemeinen keine messbaren negativen Effekte auf die Fertilitdt oder die
reproduktive Gesundheit haben. COVID-19 in der Schwangerschaft erhdht das Risiko fur einen
schweren Verlauf bei der Schwangeren (im Vergleich zu Nicht-Schwangeren) sowie fir ein
ungunstiges peripartales Outcome beim Kind (z. B. Frihgeburt) [127]. Daher Uberwiegt das
tatsachliche Risiko einer SARS-CoV-2-Infektion in der Schwangerschaft die theoretischen
Bedenken einer COVID-19-Impfung. Es wird die Impfung gegen COVID-19 ausdrlicklich
insbesondere in der Gruppe der Frauen mit Kinderwunsch durch die STIKO und durch
gynakologisch-geburtshilfliche Fachgesellschaften empfohlen [128].

11.4 Haufig gestellte praxisrelevante Fragen

Die geringen verfligbaren Daten lassen aktuell oftmals keine aussagekraftige Bewertung zu. Die
folgenden Empfehlungen werden auf der Basis der aktuellen wissenschaftlichen Erkenntnisse
ausgesprochen und werden in Zukunft, mit neuen Studienergebnissen, gegebenenfalls angepasst.

Frage: Haben Frauen nach SARS-CoV-2-Infektion eine Einschrankung der Fertilitat?

Empfehlung: Frauen im gebarfahigen Alter wird aufgrund der Unsicherheit in Bezug auf die
Auswirkungen einer SARS-CoV-2-Infektion auf die weiblichen Geschlechtsorgane empfohlen, sich
dem Risiko einer Infektion nicht unndtig auszusetzen. Dies bedeutet insbesondere das Umsetzen
von Hygienemalinahmen und eine Impfung gegen COVID-19.

Frage: Nach welchem Zeitintervall kann einer Frau mit Kinderwunsch nach SARS-CoV-2-Infektion
zu einer Schwangerschaft geraten werden?

Empfehlung: Die Erfullung des Kinderwunsches nach SARS-CoV-2-Infektion richtet sich zeitlich
nach dem allgemeinen Wohlbefinden. Frauen mit akuter Infektion wird aufgrund der Unsicherheit
in Bezug auf die Auswirkungen auf eine Schwangerschaft eine sichere Verhitung empfohlen.

Frage: Bestehen nach SARS-CoV-2-Infektion Bedenken gegenuber reproduktionsmedizinischen
MaRnahmen?

Empfehlung: Die Erfullung des Kinderwunsches nach SARS-CoV-2-Infektion richtet sich zeitlich
nach dem allgemeinen Wohlbefinden. Bei Frauen mit akuter Infektion sollen geplante
reproduktionsmedizinische MalRnahmen bis nach Genesung verschoben werden.

Frage: Wie ist der Schwangerschaftsverlauf im Falle einer SARS-CoV-2-Infektion in der
Schwangerschaft? Ist z. B. das Praeklampsie-Risiko erhéht?

Bei einer Infektion in der Schwangerschaft ist das Risiko fir einen schweren COVID-19-Verlauf im
Vergleich zu nicht-schwangeren infizierten Frauen, sowie fur Frihgeburt, Totgeburt und
Praeklampsie im Vergleich zu schwangeren nicht-infizierten Frauen erhoht.

Empfehlung: Aufgrund eines eindeutig belegten erhéhten Risikos nach einer Infektion mit SARS-
CoV-2 in der Schwangerschaft fur Schwangerschaftskomplikationen oder einem schweren COVID-
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19-Verlauf wird eine Impfung gegen COVID-19 mit einem mRNA-Impfstoff ausdricklich bereits vor
einer Schwangerschaft empfohlen.

Frage: Haben Frauen nach Impfung gegen COVID-19 eine Einschrankung der Fertilitat?

Statement: Ein negativer Einfluss auf die Fertilitat Iasst sich mit den zur Verfligung stehenden
Studien nicht nachweisen. Studien belegen hingegen die Sicherheit des Impfens gegen COVID-19
in der Schwangerschaft und auch zu einem frihen Schwangerschaftszeitpunkt. Es wurden unter
anderem keine vermehrten Fehlgeburten beobachtet.

Empfehlung: Aufgrund eines erhohten Risikos bei einer Infektion mit SARS-CoV-2 in der
Schwangerschaft fir Schwangerschaftskomplikationen oder einen schweren COVID-19-Verlauf
wird eine Impfung gegen COVID-19 ausdrtcklich bereits vor der Schwangerschaft empfohlen.

Frage: Nach welchem Zeitintervall kann einer Frau mit Kinderwunsch nach COVID-19-Impfung zu
einer Schwangerschaft geraten werden?

Statement: Da Studien die Sicherheit des Impfens gegen COVID-19 in der Schwangerschaft
belegen, spielt das zeitliche Intervall zwischen Impfen und Schwangerschaft per se keine Rolle.

Empfehlung: Die Erfillung des Kinderwunsches nach COVID-19-Impfung richtet sich zeitlich nach
dem allgemeinen Wohlbefinden. Bei symptomloser Frau oder Abklingen einer Impfreaktion
bestehen keine Bedenken hinsichtlich einer Schwangerschaft.

Frage: Bestehen nach Impfung gegen COVID-19 Bedenken gegenuber
reproduktionsmedizinischen Malknahmen?

Statement: Es wird zum aktuellen Zeitpunkt nicht von einem unglinstigen Einfluss der Impfung auf
reproduktionsmedizinische MalRnahmen ausgegangen.

Empfehlung: Bei einer geringen Restunsicherheit in Bezug auf den Erfolg einer
reproduktionsmedizinischen Behandlung sollte ein Abstand zur Impfung eingehalten werden, bei
dem keine Impfreaktionen mehr zu erwarten sind, in der Regel 7 bis 14 Tage. Die Patientin sollte
symptomfrei sein.

12 HNO-spezifische Aspekte
12.1 Riechstorungen

12.1.1 Einteilung

Riechstérungen werden eingeteilt in quantitative und qualitative Riechstérungen: Die Normosmie
bezeichnet eine normale Empfindlichkeit, die Hyposmie ein vermindertes und die Anosmie eine
sehr deutliche Einschrankung bzw. den Verlust des Riechvermdgens. Die Parosmie bezeichnet
die veranderte Wahrnehmung von Geriichen in Gegenwart, die Phantosmie die Wahrnehmung von
Gerlchen in Abwesenheit einer Reizquelle. In der Allgemeinbevdlkerung kommt eine Hyposmie in
etwa 15%, eine Anosmie in weiteren ca. 4% vor [129].

24



12.1.2 Diagnostikempfehlungen

Ein plétzlicher Riechverlust bei Patient*innen ohne nasale Obstruktion hat eine hohe Spezifitat und
Sensitivitat fur COVID-19 [130-132]. Damit sollte eine neu auftretende Riechstérung/Anosmie zur
Testung auf SARS-CoV-2 flhren sowie zu den entsprechenden Vorsichtsmalinahmen hinsichtlich
der Weiterverbreitung des Infektes. Eine ausschlielBliche Selbstauskunft hinsichtlich der
Riechstérung korreliert nur eingeschrankt mit psychophysisch gemessenen Befunden [133].

Neben standardisierten Kurzfragebdgen [134] wird das Riechvermdgen mit psychophysischen
Riechtests untersucht. Hier steht klinisch die Dufterkennung im Vordergrund. Difte werden hier
z.B. anhand von standardisierten Listen mit je vier Begriffen identifiziert, z.B. mit den ,Sniffin‘
Sticks® [135] oder dem ,UPSIT [136]. Praziser wird die Diagnostik durch Erhebung einer
Riechschwelle (z. B. mit Rosenduft-Verdinnungsreihe) und der Unterscheidung von Duften.

In der Akutsituation empfehlen sich neben der schlichten Befragung der Patient*innen
psychophysische, evtl. selbststandig durchfiihrbare Wegwerf-Systeme, wie z. B. ein ,Scratch and
Sniff* Dufterkennungstest [137]. Eine Alternative stellt u.U. die Selbsttestung in hauslicher
Quarantane dar [138].

12.1.3 Endoskopische Untersuchung der Nase / Bildgebung

In einer Untergruppe der Patient*innen mit COVID-19-assoziierten Riechstérungen findet sich eine
Schleimhautschwellung mit Sekret in der Riechspalte (Olfactoriusrinne) [139]. Darlber hinaus
wurden vereinzelt auch Veranderungen im Bereich des Bulbus olfactorius (MRT-Bildgebung) oder
des orbitofrontalen Cortex nachgewiesen [140, 141].

12.2 Therapieoptionen

Der Verlauf von Riech- und Schmeckstérungen bei COVID-19 wird als generell glinstig angesehen:
Ein Grolteil der Patient*innen berichtet eine vollstandige bzw. weitgehende Besserung binnen 1-
2 Monaten. In weniger als 10% der Falle bleiben relevante Einschrankungen zurtick [142-144].
Sofern eine COVID-19-assoziierte Riechstérung sich nicht binnen 12 Wochen wieder weitgehend
zuruckgebildet hat, sollte eine neurologische oder HNO-arztliche Vorstellung erfolgen, mit
Anamnese (v.a. auch mit Blick auf alternative Ursachen) und psychophysischer Testung sowie
nasaler Endoskopie (bzw. bei speziellen Indikationen auch kranieller Bildgebung) [145]. Sofern
eine Riechstérung langer anhalt, kann eine Therapie mit konsequentem, strukturiertem
»Riechtraining” versucht werden [129] u.a. in der Hoffnung, im Bereich der Riechschleimhaut die
Regeneration olfaktorischer Rezeptorneurone anzuregen. Klassischerweise werden hier die Dufte
Rose, Zitrone, Eukalyptus und Gewilrznelke verwendet [133], wobei an jedem der vier Difte
morgens und abends jeweils 30 Sekunden gerochen werden sollte, iiber den Zeitraum von Wochen
und Monaten, bis sich das Riechvermdgen wieder normalisiert hat. Hinsichtlich der Therapie mit
intranasalen Kortikosteroiden liegen widersprichliche Berichte vor [146].

Empfehlung: Die Riechstérungen zeigen meist eine Spontanremission und bedurfen in der Regel
keiner spezifischen Behandlung. Wenn sie langer als drei Monate persistieren, sollte eine gezielte
Abklarung erfolgen und es kann ein strukturiertes Riechtraining erwogen werden.
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12.3 Haufige gestellte praxisrelevante Fragen
Frage: Wie kénnen Fehlgeriiche und Riechphantome erklart werden?

Parosmien konnen evtl. durch gestorte Aktivierungsmuster erklart werden, die im Rahmen der
Regeneration von der Riechschleimhaut zum Bulbus olfactorius Ubertragen werden. Andere
Hypothesen beziehen sich auf Neurinome im Bereich der Riechschleimhaut, auf Stérungen in der
Verarbeitung der Aktivierung auf Ebene des Bulbus olfactorius oder (bergeordneten
Verarbeitungszentren. Ahnliche Erklarungen werden auch fir Phantosmien bemiiht, allerdings
finden sich Phantosmien haufig bei kompletten Anosmien, so dass ihnen evtl. Deafferenzierungen
zugrunde liegen. Differentialdiagnostisch kommen auch fokale epileptische Anfalle bei
Schadigungen des Riechhirns in Frage. Parosmien und Phantosmien treten nicht selten
gemeinsam auf und sind anamnestisch schwer zu trennen [147].

Frage: Was bedeuten Riechstérungen fir den Alltag?

Riechstérungen wirken sich hinsichtlich der Gefahrerkennung im Alltag aus und resultieren z.B. in
mehr Lebensmittelvergiftungen, sie haben wesentliche Konsequenzen fur den Genuss von
Nahrungsmitteln aufgrund der fehlenden Aromawahrnehmung, so dass das Essen fade schmeckt
und das Belohnende, die Freude beim Essen fehlt, was zu Fehlernahrung und Gewichtsverlust
oder auch Gewichtszunahme filhren kann, und die Kommunikation Uber Difte geht verloren, was
z.B. zu verminderter emotionaler Bindung zu Familienmitgliedern oder veranderter Sexualitat
fuhren kann. Bei etwa einem Dirittel der Patient*innen mit Riechstérungen finden sich depressive
Verstimmungen [148].

Frage: Wie ist die Prognose von COVID-19-assoziierten Riechstérungen?

Bei 80-95% der Betroffenen mit COVID-19-assoziierten Riechstérungen kommt es zur
weitgehenden Wiederherstellung des Riechvermogens innerhalb von 1-2 Monaten [149].

13 Kardiologische Aspekte

Die Rate kardiovaskularer Ereignisse ist in den ersten zwdlf Monaten nach einer COVID-19
signifikant erhoht [150]. Neben dem Auftreten von vendsen Thrombosen und
Lungenarterienembolien ist eine Haufung von ischamischen Schlaganféllen, akuten
Koronarsyndromen (inklusive Myokardinfarkten) sowie akuter Herzinsuffizienz nachgewiesen
worden. Die Inzidenz neu auftretender kardiovaskularer Komplikationen in den ersten sechs
Monaten nach COVID-19 ist direkt assoziiert mit dem Schweregrad der Akuterkrankung. Wahrend
der Akutphase hospitalisierte Patient*innen haben eine annahernde Verdoppelung der in der
Folgezeit auftretenden kardiovaskularen Komplikationen im Vergleich zu Patient*innen, die
wahrend der akuten COVID-19-Phase ambulant behandelt wurden [151].

Symptome des PCS, die im Zusammenhang mit Herz-Kreislauforganen stehen, werden im
englischsprachigen Raum auch unter dem Begriff ,PASC-CVD = postacute sequelae of SARS-
CoV-2 infection — cardiovascular disease“ zusammengefasst [152, 153]. Die haufig genannten
Symptome sind Dyspnoe, insbesondere unter Belastung, Thoraxschmerzen, Palpitationen und
Tachykardien.
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Pathophysiologisch werden mehrere Mechanismen angeschuldigt, zu den kardialen Symptomen
in der Post-COVID-19-Phase beizutragen. Hierzu gehéren neben der direkten Virusinfektion des
Herzens mit potentieller Viruspersistenz insbesondere Folgen der generalisierten Inflammation
sowie andere immunologische Mechanismen, die Uber eine Schadigung der Kardiomyozyten und
einen fibros-fettigen Umbau des Herzens zu einer reduzierten Pumpfunktion, zum Auftreten von
Arrhythmien sowie auch zur autonomen Dysfunktion mit resultierenden Tachykardien unter
vermehrter adrenerger Stimulation beitragen kdnnen. Des Weiteren scheint die Renin-Angiotensin-
System (RAS) — Bradykinin-Achse eine wichtige Rolle bei der Entstehung von Post-COVID mit
kardiovaskularer Beteiligung zu spielen [154]. Auch die prothrombotischen Effekte einer SARS-
CoV-2-Infektion, die Induktion einer endothelialen Dysfunktion und die Entwicklung einer Vaskulitis
sind mdglicherweise wichtige pathophysiologische Mechanismen bei kardiovaskularen
Manifestationen vom PCS [153, 154].

13.1Diagnostische MalRnahmen

Alle Patient*innen, die im Rahmen der COVID-19-Akutphase kardiovaskulare Komplikationen, wie
z.B. ein akutes Koronarsyndrom oder eine Herzinsuffizienz, erlitten hatten, sollten im Verlauf,
insbesondere vor erhdhter kdrperlicher Belastung/Leistungssport, nachuntersucht werden, wobei
der Schweregrad der Komplikation die notwendige Diagnostik (Klinik, EKG, Echokardiographie,
ggf. weiterfihrende Diagnostik) bestimmt.

Bei Patient*innen mit persistierenden Symptomen nach einer SARS-CoV-2-Infektion wie Dyspnoe,
Hyperventilation, Thoraxschmerzen, ausgepragter Belastungsschwache, ausgepragter Fatigue
und belastungsinduzierter Tachykardie sollte - neben der pneumologischen Abklarung - zusatzlich
zu einer Echokardiographie ein kardiopulmonaler Belastungstest (cardiopulmonary exercise test,
CPET, eventuell speziellere Ischamiediagnostik) angeboten werden [152, 155, 156]. Wie hoch das
Risiko von PEM in Folge eines Belastungstests liegt, ist noch nicht abschlielend geklart und daher
die Indikation bei V.a. auf ME/CFS mit Vorsicht zu stellen. Ggf. ist bei pathologischen Befunden
oder bei entsprechendem Risikoprofil auch eine Koronardiagnostik mittels Herzkatheter oder
Koronar-CT zu erwagen, um eine relevante koronare Herzkrankheit nicht zu Gbersehen.

Derzeit kann keine generelle Empfehlung fir die Durchfihrung einer kardialen
Magnetresonanztomographie (MRT) in der Post-COVID-19-Phase ausgesprochen werden,
allerdings ist die Untersuchung bei Nachweis eines pathologischen Befundes im Echokardiogramm
(z.B. reduzierte linksventrikulare Funktion) bzw. bei Verdacht auf Myokarditis indiziert. Auch bei
der Beurteilung, ab wann nach kardiovaskularen Komplikationen einer COVID-19 eine
Wiederaufnahme kompetitiver sportlicher Aktivitdten mdglich ist, sollte eine kardiale MRT-
Untersuchung mit dem Nachweis der kompletten Aufldsung inflammatorischer Prozesse erfolgen
[157, 158].

Zur Abklarung einer orthostatischen Intoleranz (Ol), des PoTS (ICD-10 GM G90.80) sowie der
orthostatischen Hypotonie (OH) (ICD-10 GM 195.1) ist ein passiver 10-Minuten Stehtest oder, wenn
verfugbar, eine Kipptischuntersuchung zu erwagen [159].

13.2 Therapieoptionen

Grundsatzlich wird eine symptomorientierte Therapie empfohlen, die sich an den aktuellen
Leitlinien zur Behandlung kardiovaskularer Erkrankungen orientiert [160, 161]. Hierzu gehoéren die
Einleitung einer Leitlinien-gerechten pharmakologischen Therapie bei Nachweis einer reduzierten
Pumpfunktion sowie die Leitlinien-gerechte Antikoagulationstherapie bei wahrend der Akutphase
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aufgetretenen thromboembolischen Komplikationen [162].. Eine generelle Empfehlung zu einer
vendsen Thrombo-Embolieprophylaxe bei unkompliziertem Akutverlauf kann derzeit fir die Post-
COVID-19-Phase nicht gegeben werden [163]. Allerdings sollte die Indikation hierzu bei
Hochrisikopatient*innen im Einzelfall grof3zigig gestellt werden. Die Einschatzung sollte mit den
Patient*innen unter Abwagung von Risiko und Nutzen und unter Berilcksichtigung der Leitlinien
zur Thrombembolieprophylaxe besprochen werden [162].

Bei Patient*innen mit POTS oder inadaquater Sinustachykardie unter kdrperlicher Belastung ist
eine Therapie mit einem niedrig dosierten Beta-Blocker oder lvabradin (off-label) zu erwagen [164].
Alternativ stehen hier Fludrocortison, Midodrin und/oder Mestinon zur Verfligung. Bewahrt hat sich
bei POTS zudem auch die nichtmedikamentdse Therapie mit hinreichender Flissigkeitszufuhr, 8-
10 g Salz pro Tag (soweit keine arterielle Hypertonie vorliegt) und Kompressionsstrumpfhose/-
leibbinde [165].

Vorsicht ist geboten bei der Verwendung von Amiodaron zur chronischen Behandlung des
Vorhofflimmerns bei Patient*innen, die im Rahmen der akuten COVID-19-Phase fibrotische
Lungenveranderungen entwickelt haben, da Amiodaron pneumotoxisch ist. Eine Therapie von
Schmerzen oder einer Depression mit Amitriptylin kann die Tachykardie bei PoTS verstarken und
sollte daher bei PoTS mit Vorsicht gewahlt werden.

Sehr sinnvoll sind Rehabilitationsangebote, die Sport-/ Bewegungstherapie sowie psychologische
Unterstltzung anbieten, um die Wiedereingliederung von PCS-Patient*innen zu erreichen [166,
167], soweit keine PEM bzw. kein ME/CFS vorliegt.

Zahlreiche Studien evaluieren derzeit die medikamentésen Optionen zur Behandlung von Post-
COVID, hierbei wird vor allem auf immunmodulatorische Substanzen (wie Steroide, Tocilizumab
oder Rovunaptabin) gesetzt [153, 168]. Es wurde auch ein multidimensionaler Ansatz mit Gabe
eines AT1-Rezeptorblockers (RAS-Bradykinin-Achse) plus Statin (Verbesserung der
Endothelfunktion, anti-inflammatorischer Effekt) und Histamin-reduzierter Diat propagiert [154].
Eine allgemein akzeptierte, spezifische medikamentdse Therapie zur Behandlung kardiovaskularer
Manifestationen in der Post-COVID-Phase existiert derzeit aber (noch) nicht.

13.3 Haufig gestellte praxisrelevante Fragen

Frage: Wie dringlich sind thorakale Beschwerden (z.B. Brustschmerzen) nach einer SARS-CoV-
2-Infektion abzuklaren?

Sehr dringlich. Insbesondere bei anhaltenden starken Brustschmerzen muss eine sofortige
Abklarung (Notruf 112, Rettungsdienst) erfolgen, da es sich um einen Myokardinfarkt oder eine
andere schwere Erkrankung wie eine Lungenarterienembolie handeln konnte.

Studiendaten zeigen, dass die Zeit zwischen Symptombeginn und Behandlung eines schweren
Myokardinfarkts wahrend der COVID-19-Pandemie im Vergleich zu den Vorjahren deutlich
zugenommen hat [169, 170]. Eine Ursache hierflr ist, dass die Patient*innen wahrend der
Pandemie zu lange gewartet haben, um sich zur Abklarung von Brustschmerzen in ein
Krankenhaus zu begeben. Das ist gefahrlich, da die Behandlung eines schweren Myokardinfarktes
(d.h. in der Regel eine Herzkatheteruntersuchung mit Wiederertffnung eines verschlossenen
HerzkranzgefalRes) sofort erfolgen muss, um schwere und ggf. tédliche Komplikationen zu
vermeiden.
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Wie oben beschrieben, erhoht eine SARS-CoV-2-Infektion das Risiko fir kardiovaskulare
Ereignisse wie Myokardinfarkte oder Lungenarterienembolien. Es darf aber auch nicht vergessen
werden, dass Herz-Kreislauf-Erkrankungen insgesamt sehr haufig sind (weiterhin die haufigste
Todesursache in Deutschland [171]). Nicht selten werden kardiovaskuldare Symptome, wie
Brustschmerzen oder Atemnot, von Patient*innen falschlich als COVID-19-assoziierte
Beschwerden gedeutet, in Wirklichkeit handelt es sich aber oft um die Manifestation einer
koronaren Herzkrankheit, eines Herzklappenfehlers oder einer Herzschwache, die dann rasch und
spezifisch behandelt werden mussen.

Es ist also auf jeden Fall wichtig, thorakale Beschwerden ernst zu nehmen und umgehend sowie
grundlich abklaren zu lassen. Soweit es sich um stabile Beschwerden handelt, wird zur weiteren
Abklarung auf die Nationale Versorgungsleitlinie ,Chronische KHK" verwiesen [172].

Frage: Sollte jede/r Post-COVID-19-Patient*in ein kardiales MRT erhalten?

Mehrere Studien zur Wertigkeit des kardialen MRT in der Post-COVID-19-Phase berichten Uber
pathologische Befunde in bis zu 70% aller untersuchten Patient*innen, allerdings unter Einschluss
bereits vorbestehender kardiovaskularer Erkrankungen [173, 174]. Die haufigsten pathologischen
MRT-Befunde beziehen sich auf den Nachweis inflammatorischer Veranderungen im Myokard,
wahrend in lediglich ca. 10 % eine messbare Einschrankung der linksventrikularen Pumpfunktion
nachweisbar ist [175]. Es wurde gezeigt, dass auffallige MRT-Befunde bei einer mild verlaufenen
COVID-19, eine bessere Vorhersagekraft haben, um anhaltende Beschwerden im Langzeitverlauf
(329 Tage (IQR 274-383 Tage) nach Infektion) vorherzusagen, als zum Beispiel das Lebensalter
oder Laborwerte wie CRP, NT-pro-BNP oder Troponin T [176].

Eine Empfehlung fur die routinemafige Durchfuhrung eines kardialen MRT in der Post-COVID-19-
Phase gibt es allerdings derzeit nicht. Die Untersuchung hat aber grof3e Bedeutung bei
Patient*innen mit in der Akut-COVID-19-Phase durchgemachten kardiovaskularen
Komplikationen, insbesondere, wenn es um den Wiederbeginn sportlicher Aktivitat geht, und zur
differentialdiagnostischen Klarung von pathologischen Befunden in der Echokardiographie bzw.
einer klinischen Symptomatik nach SARS-CoV-2-Infektion.

Frage: Ist eine Therapie der autonomen Dysfunktion mit orthostatischer Tachykardie oder
inadaquater Sinustachykardie unter Belastung moglich?

Erfahrungsgemald nehmen sowohl orthostatische Tachykardien als auch inadaquate
Sinustachykardien unter Belastung mit zunehmender Zeit nach der Akut-COVID-19-Phase ab. Bei
Ausschluss einer strukturellen Herzerkrankung mittels Echokardiographie sowie normalen NT-pro-
BNP-Werten als Ausdruck einer adaquaten Alltagsbelastbarkeit des Herzens ist in erster Linie ein
langsam aufsteigendes korperliches Ausdauertraining zu empfehlen, soweit dies ohne
Symptomverschlechterung (PEM) toleriert wird. Dies kann unterstitzt werden durch eine niedrig
dosierte Beta-Blocker-Therapie, um die Sympathikus-Aktivierung zu reduzieren, oder auch durch
die transiente Einnahme von lvabradin (off label) zur Reduktion des Pulsfrequenzanstiegs [165].
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14 Neurologische Aspekte
14.1 Einleitung

Die haufigsten neurologischen Beschwerden nach durchgemachter SARS-CoV-2-Infektion sind
Fatigue, Konzentrations- und Gedachtnisstérungen, Kopf- und Muskelschmerzen, neuropathische
Beschwerden sowie anhaltende Geruchs- und Geschmacksstérungen. Auch autonome
Dysregulationen werden beschrieben.

In einer Metaanalyse zu neurologischen Post-COVID-Symptomen, welche 19 Studien mit 22.815
Patient*innen umfasste, wurden drei Monate nach akuter COVID-19 folgende Manifestationen
haufiger gefunden: Fatigue in 44%, Konzentrationsstorungen (,brain fog“) in 35%, Schlafstérungen
in 30%, Gedachtnisprobleme in 29% und eine persistierende Anosmie in 11% [177]. Bei bzw. nach
COVID-19 kénnen gehauft Enzephalopathien (insbesondere in h6herem Alter) sowie gelegentlich
Schlaganfalle, ein Guillain-Barré-Syndrom (GBS), Hirnnervenausfalle, Myositiden, Polyneuritiden
und Plexopathien auftreten (flr eine ausfihrliche Darstellung des Spektrums neurologischer
Manifestationen siehe [178]). Eine autoimmune Enzephalomyelitis kann nicht nur wahrend der
akuten Infektion auftreten, sondern wurde auch drei Monate nach COVID-19 beobachtet[179].
COVID-19 kann mit einer Polyneuropathie (PNP) einhergehen, unter anderem bei schwerem
intensivmedizinischem Verlauf im Sinne einer Critical lliness Polyneuropathie (CIP) [180],
andererseits mit einer sensibel betonten PNP, die sich auch mit neuropathischen Beschwerden
prasentiert. Entsprechend ist bei neuen oder verstarkten Schmerzsyndromen an die Moglichkeit
einer (Poly-) Neuropathie mit neuropathischen Beschwerden zu denken [181]. Bei unauffalliger
neurophysiologischer Diagnostik sollte an eine SFN gedacht und eine Hautbiopsie durchgefuhrt
werden [90].

Kognitive Defizite, die sowohl im subakuten Stadium als auch im weiteren Verlauf nach COVID-19
haufiger gefunden werden, betreffen planerisches Denken, Konzentration, Gedachtnis- und/oder
Sprachleistungen; das trifft in etwa in % der Falle zu, die Rehabilitation in Anspruch nehmen und
zwar sowohl bei initial leichten als auch schweren COVID-19-Verlaufen, subakut und spater im
Falle von Post-COVID [182, 183]. Pathogenetisch wurden kognitive Stérungen beim PCS mit
Hirnstrukturschadigungen im parahippokampalen und orbitofrontalen Kortex sowie auch mit einer
leichten globalen Hirnsubstanzminderung in Zusammenhang gebracht [184]. Auch ist es so, dass
Hirnfunktionsstorungen wie kognitive Stérungen als “Netzwerk”-Stérungen des Gehirns zu
betrachten sind; entsprechend kann bei PCS auch ein regional geminderter Hirnstoffwechsel
beobachtet werden. Besonders von Hypometabolismus betroffen bei neurologischem Post-COVID
sind frontobasale paramediane Regionen, der Hirnstamm und das Kleinhirn [185]. Pathogenetisch
sind auch zentralnervése (auto)immunologische Prozesse flur die Entstehung objektivierbarer
kognitiver Stérungen bei PCS bedeutsam [186].

Die Diagnose COVID-19-bedingter kognitiver Stérungen bedarf daher sowohl der Absicherung der
stattgehabten SARS-CoV-2-Infektion wie auch einer psychometrischen Objektivierung kognitiver
Leistungseinbulen. Davon abzugrenzen sind subjektive kognitive Beschwerden ohne
objektivierbare kognitive Leistungsminderungen, wie sie haufiger bei Personen mit emotionalen
Belastungen (Depressivitat, Angste, posttraumatische Belastungsstérungen) beklagt werden [187].
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14.2 Diagnostikempfehlungen

Eine weiterflUhrende spezialarztliche Abklarung sollte durchgefiihrt werden, wenn nach
durchgemachter SARS-CoV2-Infektion neurologische Herdzeichen, epileptische Anfalle oder eine
Verwirrtheit (Delir) auftreten.

Wenn Riech- und Schmeckstérungen, kognitive oder sprachliche, sensible oder motorische
Einschrankungen sowie Sprech- oder Schluckstérungen, auftreten und CUber die
Akutbehandlungsphase hinaus persistieren, sollte eine gezielte Abklarung und Therapie erfolgen.

Eine Hyposmie oder Anosmie sollte Uber eine Testung (z.B. mit dem SS-16-ltem Sniffin-Sticks-
Test) objektiviert werden (siehe Kapitel 12). Erganzend kann der Bulbus olfactorius MR-
tomographisch untersucht werden [188].

Bei kognitiven Defiziten sollte eine neuropsychologische Untersuchung erfolgen, z.B. mittels
Montreal Cognitive Assessment (MoCA)-Testes. Klinisch sollten insbesondere Beschwerden
bezlglich der Konzentrationsfahigkeit, des Gedachtnisses, Sprache/Wortfindung und des
planerischen Denkens beachtet werden. Bei Auffalligkeiten im Screening erfolgen eine detaillierte
neuropsychologische Diagnostik und Behandlung. Zur Klarung eines Zusammenwirkens von
psychischen Belastungen und kognitiven Stérungen sollte diese auch immer miterfasst werden
(z.B. Screening mittels Hospital Anxiety and Depression Scale (HADS) o.a. (siehe hierzu auch die
Abschnitte neuropsychologie bzw. psychische Aspekte). Bei Hinweisen auf eine Enzephalopathie
sind ein EEG als Basisdiagnostik und eine cMRT erforderlich. Im Einzelfall kann gezielt die 18FDG-
PET eingesetzt werden, um das Vorliegen spezifischer zerebraler Hypometabolismus-Muster
abzuklaren (auch in Abgrenzung zu weiteren Differenzialdiagnosen wie Enzephalitis oder
neurodegenerative Erkrankungen) [189]. Mittels Serum- und Liquorproben kdnnen Auto-Antikdrper
gegen intrazelluldare Antigene und Oberflachenantigene in Serum und Liquor und ihr
Zusammenhang mit der kognitiven Screening-Bewertung untersucht werden [186].

Stérungen der Sprache, des Sprechens oder Schluckens bediirfen einer erganzenden Aphasie-
(bzw. Kommunikations-)Diagnostik, eines Dysarthrie-Assessments bzw. einer
Dysphagiediagnostik (Screening und apparativ, z.B. mit fiberendoskopischer Schluckdiagnostik
(FEES).

Sensible und/oder motorische periphere neurologische Manifestationen machen die
entsprechende  neurophysiologische Diagnostik  mittels Nervenleitgeschwindigkeiten,
Elektromyographie und ggf. Hautbiopsie erforderlich. Zur Abklarung zentraler sensibler und/oder
motorischer neurologischer Manifestationen ist eine Bildgebung des Gehirns oder Riickenmarks,
ggf. in Kombination mit Elektrophysiologie angezeigt (SSEP, MEP).

Die Untersuchung von Serum und ggf. auch Liquor auf Autoantikdrper gegen intrazellulare und
Oberflachenantigene des zentralen Nervensystems (ZNS) ist bei persistierenden, objektivierbaren,
neurologischen Symptomen nach SARS-CoV2-Infektion in spezialisierten Zentren sinnvoll. Je
nach Konstellation sollten auch Entzindungsmarker, die Gerinnung (Thrombozyten!) und
(Inflammations-) Zytokine untersucht werden. Die Ergebnisse missen im klinischen
Zusammenhang beurteilt werden.
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14.3 Therapieoptionen

e Physio-, sport-/bewegungs- und ergotherapeutische, sowie logopadische,
neuropsychologische und sozialpadagogische Unterstitzung (ambulante Heilmittel)
sollten, wie individuell erforderlich, erfolgen. Ist multiprofessioneller Behandlungsbedarf
gegeben oder sind die Mittel der ambulanten Heilmittel nicht ausreichend, sollte eine
ambulante oder stationare Neurorehabilitation (auch bei kognitiven Stérungen) initiiert
werden.

e Bei entsprechender Risikofaktorenkonstellation sollte eine Thromboseprophylaxe erfolgen.

e Bei Hinweisen auf eine autoimmune neurologische Manifestation  mit
Autoantikérpernachweis sollte eine Gabe von intravendsen Immunglobulinen, Kortikoiden
und/oder Plasmapherese erfolgen.

14.4 Haufig gestellte praxisrelevante Fragen
Frage: Bei welchen neurokognitiven Symptomen ist eine Testung zweckmafig?

e Bei Stérungen der Exekutivfunktionen, die planmafiges Handeln und Affektkontrolle betreffen.
e Bei Gedachtnis- und Konzentrationsstorungen, die mit Berufstatigkeit oder Alltag interferieren.

15 Neuropsychologische Aspekte
15.1 Einleitung

Sowohl das Ausmal als auch das Profil der neu erworbenen neurokognitiven Beeintrachtigungen
nach COVID-19 sind sehr heterogen und betreffen alle kognitiven Bereiche (Aufmerksamkeit,
Gedachtnis, Exekutivfunktionen, Sprache) [190]. Kognitive Defizite kdnnen auch nach mildem
Verlauf auftreten [191]. Retrospektive, Querschnitts- und einige wenige grol angelegte prospektive
Beobachtungsstudien zeigen, dass nach einer SARS-CoV-2-Infektion neue kognitive
Beeintrachtigungen auftreten und bis zu zwdlf Monate oder langer anhalten kdnnen [92, 192-194].
Die neuesten Schatzungen deuten darauf hin, dass bei 5-20% der Patient*innen zwdlf oder mehr
Wochen nach der bestatigten COVID-19-Diagnose eine kognitive Beeintrachtigung auftreten kann.
Dennoch bleiben die Dauer, der Verlauf und die tatsachliche Pravalenz noch unklar [195], wobei
ein breites Spektrum an gemeldeten Pravalenzen existiert [92, 190-194]. Eine
neuropsychologische Beurteilung dient als Basis der Erstellung eines individuellen
Behandlungsplans flur kognitive Defizite, der sich auf die Funktion, die Behinderung und die
Ruckkehr zur Teilnahme am gesellschaftlichen Leben konzentriert und die Lebensqualitat des
Patient*innen verbessert [196].

15.2 Diagnostikempfehlungen

Die eingehende Diagnostik und Behandlung von neuropsychologischen Stérungen ist Aufgabe
qualifizierter Neuropsycholog*innen.

Patient*innen mit kognitiven Beschwerden sollten stufenweise diagnostiziert werden

(1) Anamnese hinsichtlich neuropsychologischer Symptome und zeitlichem Zusammenhang zu
einer durchgemachten SARS-CoV-2-Infektion, ggf. geeignetes kognitives Screening (z.B.
MoCA).
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(2) Bei Hinweisen auf kognitive Einschrankungen durch die Anamnese bzw. durch ein kognitives
Screeningverfahren soll eine umfassende neuropsychologische Untersuchung erfolgen. Im
Supplement (Kapitel 23.4) werden diese Aspekte naher dargestellt.

Kognitive Stérungen sind unter Bericksichtigung der psychischen Gesundheit (vgl. Kapitel 19)
sowie einer moglichen Fatigue (vgl. Kapitel 8) zu interpretieren. Ob fahreignungsrelevante sowie
schul- und berufsrelevante kognitive Leistungsminderungen vorliegen, soll bei der Beratung und
Therapie entsprechend beriicksichtigt werden.

15.3 Therapieoptionen

Daten zu kausalen neuropsychologischen Therapien bei PCS fehlen. Eine symptomatische
Therapie abhangig von der Art der Funktionsbeeintrachtigung wird in Anlehnung an die jeweiligen
AWMF-Leitlinien empfohlen. Durch eine spezifische, differenzierte und an den Verlauf adaptierte
Behandlung kdénnen oftmals deutliche therapeutische Fortschritte und Verbesserungen fur die
Teilhabe erreicht werden. Die neuropsychologische Therapie sollte funktionsorientiertes Training,
die Anpassung von Kompensationsstrategien und Verhaltensaspekte im Umgang mit kognitiven
Leistungsminderungen einbeziehen.

15.4 Haufig gestellte praxisrelevante Frage

Frage: Wie kann die kognitive Leistungsfahigkeit bei Menschen mit vermehrter
Mudigkeit/Erschépfung im Rahmen von COVID-19 adaquat erfasst werden (inkl. Vermeidung von
unter- oder uUbertesten)?

Es sollten Pausen bei Bedarf angeboten werden oder die Untersuchung in mehrere getrennten
Sitzungen von kirzerer Dauer aufgeteilt werden. Im Verlauf einer neuropsychologischen
Untersuchung kdénnen trotz dieser Mallnahmen Ermuidungserscheinungen eintreten, die die
kognitiven Fahigkeiten verzerren oder vor allem die Ermidung widerspiegeln. Diese jedoch sind
von hoher funktioneller Relevanz und spiegeln die Interaktion von Fatigue und kognitiver
Leistungsfahigkeit im Alltag wider.

Frage: Sind kognitive Stérungen eine primare Folge der Krankheit und damit ein Indikator fir eine
Funktionsstérung des Gehirns im Zusammenhang mit COVID-19, oder sind sie eher eine
sekundare Folge von Fatigue und psychischen Veranderungen (insbesondere Depression)?

Es gibt Hinweise darauf, dass kognitive Stérungen sowohl primare als auch sekundare Folgen der
COVID-19 sein kdnnen [184, 197]. Weitere Studien sind erforderlich.

16 Ophthalmologische Aspekte

16.1 Einleitung

Der erste Arzt, der 2019 die neuartige Erkrankung COVID-19 auf Grund des SARS-CoV-2
beschrieb, war Ophthalmologe. Dr. Li Wenliang verstarb selbst nur wenige Zeit spater an den
Folgen der schweren SARS-CoV-2-vermittelten Pneumonie. Bereits 2003 gab es erste Hinweise
darauf, dass sich SARS-CoV-Partikel in der Tranenflissigkeit von Patient*innen befinden kdnnen
[198-200]. Die SARS-CoV-2-RNA konnte zudem bereits in konjunktivalem Gewebe nachgewiesen
werden [201]. Experimentelle Daten legen eine mogliche Assoziation des SARS-CoV-2 mit
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pathologischen Netzhautbefunden nahe: Die Bindungsstellen fur das SARS-CoV-2, das ACE-2
und die transmembrane Serinprotease 2 (TMPRSS2), werden auf retinalen Zellen exprimiert, so
dass Uber eine viral-induzierte endotheliale Dysfunktion diskutiert wird [202-206]. In Tiermodellen
fand man zudem einen Zusammenbruch der Blut-Retina-Schranke, eine retinale Vaskulitis sowie
eine Degeneration von retinalen Zellen [207-209].

Wahrend der akuten Infektion schwanken die Pravalenzen fur Augenbeteiligungen zwischen 2%
und 32% [210-215]. Fur eine Assoziation einer COVID-19 mit ophthalmologischen Befunden muss
eine akute bzw. durchgemachte SARS-CoV-2-Infektion nachzuweisen oder flr
hochwahrscheinlich (z.B. SARS-CoV-2 positiver Familienangehdriger) angesehen werden. Eine
okulare Manifestation kann im Rahmen einer Konjunktivitis (follikuldr, hamorrhagisch,
pseudomembrands) sowohl begleitend, als auch als erstes oder einziges Symptom einer SARS-
CoV-2-Infektion auftreten [216-219]. Begleitend kann sich auch eine Keratokonjunktivitis
entwickeln [220]. Reaktivierungen von bereits vorbestehenden Infektionen (z.B. Herpes) kénnen
alle okularen Strukturen betreffen [221, 222]. Tiefere Augenstrukturschaden entstehen zumeist als
Folge eines inflammatorischen, vaskularen oder neuronalen Pathomechanismus:

e Vaskular: Neben Zentralvenenverschlissen [223] und Zentralarterienverschlissen[204],
werden Mikrozirkulationseinschrankungen in spezifischen retinalen Schichten (z.B. im
Rahmen einer akuten makuldren Neuroretinopathie (AMN) oder parazentral akuten
mittleren Makulopathie (PAMM) [224]) beschrieben. Teils kann der visuelle Cortex im
Rahmen eines Infarktes betroffen sein [225].

e Inflammatorisch: Alle vaskularisierten Gewebe kénnen involviert sein (z.B. als Episkleritis
[226, 227], (nekrotisierende) anteriore Skleritis [228], posteriore Uveitis) [229-231].

e Neuronal: Es sind eine Optikus-Neuritis [232-234], ein Papillenédem [235, 236] sowie eine
Paralyse des Ill., IV. und VI. Hirnnervs beschrieben [237-239].

16.2 Diagnostikempfehlung

Berichten Patient*innen nach COVID-19 Uber neue bzw. persistierende ophthalmologische
Beschwerden (z.B. Tranen, Schmerzen, Seheinschrankung) ist eine Vorstellung bei einem/r
Ophthalmolog*in anzuraten. Nach entsprechender Befundlage wird eine Verdachtsdiagnosen-
gerechte Diagnostik in die Wege geleitet. Diese umfasst je nach Befundkonstellation z.B. eine

- Uberpriifung der Sehschérfe und des intraokularen Druckes

- Spaltlampenuntersuchung der Vorderabschnitte

- Uberprifung des Gesichtsfeldes (Perimetrie)

- Uberpriifung eines moglicherweise stattgehabten oder persistierenden vaskuldren oder
inflammatorischen Ereignisses (Fluoreszenzangiographie, optische Koharenztomographie
(OCT), OCT-Angiographie)

- Erhebung eines neuro-ophthalmologischen Status

- entsprechende Blutserologie (zum Ausschluss einer rheumatologischen oder anderen
infektidsen Genese)

16.3 Therapieoptionen

Da ein Teil der Augenbeteiligungen im Rahmen der SARS-CoV-2-Akutinfektion selbstlimitierend
sind, besteht hierbei keine Notwendigkeit flr weitfhrende Behandlungen. Inflammatorische,
vaskulare oder neurologische Entitdten werden entsprechend fiir die jeweiligen Krankheitsbilder
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behandelt. Eine persistierende  Sicca-Symptomatik  kann  symptombezogen (z.B.
Tranenersatzpraparate) behandelt werden.

16.4 Haufig gestellte praxisrelevante Fragen

Frage: Seit der SARS-CoV-Infektion treten spezielle Sehstérungen (Flimmern, Schatten im
Gesichtsfeld) auf. Kann das sein?

Auf Grund der Beteiligung der neurosensorischen Netzhaut und Uvea ist eine Untersuchung durch
eine*n Augenarzt*in dringend angeraten. Hierbei werden die Sehscharfe, das Gesichtsfeld und der
Augenhintergrund untersucht.

Frage: Kann man sich Uber das Auge mit SARS-CoV2 anstecken?

Aktuell gibt es keine Evidenz-basierten Daten auf diese Frage. Vermutet wird, dass ein
Infektionsweg Uber die Tranenwege und Nasenschleimhaut moglich ist. Hier besteht auch die
Verbindung zum 1. Hirnnerven (N. olfactorius). Deshalb ist das Tragen einer Schutzbrille im
Umgang mit COVID-19-Patient*innen empfohlen [240].

Frage: Kann uber die Lufttonometrie das SARS-CoV-2 freigesetzt werden?

Es kdnnen Viruspartikel aus dem Tranenfilm als Aerosole in die Luft freigesetzt werden. Ob dies
fur eine Ansteckung reicht, ist aktuell unbekannt [241, 242].

Frage: Kann der Augeninnendruck bei PCS ansteigen?

Erste experimentelle Daten sprechen fir eine Assoziation eines erhdhten intraokularen Druckes
(IOD) und PCS uber einen autoimmun vermittelten Weg. Eine Messung des IODs ist daher
anzuraten.

Bislang sind die akuten ophthalmologischen Komplikationen einer SARS-CoV2-Infektion gut
beschrieben. Ob und wie haufig post-akute ophthalmologische Symptome im Rahmen von PCS
auftreten und welche Therapieimplikationen Uber die Akuttherapie hinaus sich daraus ergeben, ist
Gegenstand der Forschung.

17 Padiatrische Aspekte
17.1EinfUhrung

Im Vergleich zu Erwachsenen liegen zu Kindern und Jugendlichen (Alter < 18 Jahre) mit PCS
deutlich weniger systematische Daten vor [13, 243, 244]. Der padiatrische Forschungsbedarf zu
PCS ist somit weiterhin sehr hoch [244-246].

Seit Februar 2023 gibt es eine WHO-Definition fir PCS bei Kindern und Jugendlichen. Sie verlangt
eine Vorgeschichte von gesicherter (Erregernachweis) oder wahrscheinlicher (epidemiologisch)
SARS-CoV-2-Infektion sowie Uber mindestens zwei Monate anhaltende Symptome, die innerhalb
von drei Monaten nach Beginn der COVID-19 aufgetreten sind und die allgemeine
Funktionsfahigkeit beeintrachtigen. Wie bei Erwachsenen kdnnen die Symptome nach einer
initialen Erholungsphase neu aufgetreten sein oder seit der COVID-19 persistieren. Fluktuationen
oder Ruckfalle sind im Verlauf moéglich [13].
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Wahrend der COVID-19-Pandemie erkrankte der Grofteil SARS-CoV-2-infizierter Kinder und
Jugendlicher gar nicht oder mild an COVID-19. Ein kleiner Teil der Infizierten dieser Altersgruppen
entwickelt jedoch schwere Verlaufe von COVID-19 und/oder gesundheitliche Langzeitfolgen durch
das Multisystem Inflammatory Syndrome in Children (MIS-C) oder PCS. Bei einigen sind
psychosoziale Teilhabe und Lebensqualitat aufgrund von PCS eingeschrankt [53]. Die Pravalenz
von Langzeitfolgen nach SARS-CoV-2-Infektion bei Kindern und Jugendlichen ist noch nicht
geklart. Die Differenz zwischen Long COVID-ahnlichen Symptomen bei positiv auf eine SARS-
CoV-2-Infektion getesteten Minderjahrigen und negativen Kontrollen lag bei 0,8 -13%, mehrheitlich
bei weniger als 5% [247-254]. Die Heterogenitat der Pravalenzdaten ist vor allem den vielfaltigen
Unterschieden im Studiendesign geschuldet [52, 245]. Die Mehrzahl der verfligbaren Studien
beinhaltet nur kleine Kohorten und keine Kontrollgruppen, einige fordern keine Laborbestatigung
der SARS-CoV-2-Infektion und einige beruhen lediglich auf digitalen Elternbefragungen ohne
arztliche Evaluation. Gemall den wenigen Studien, die Verlaufsuntersuchungen durchfiihrten,
nimmt die Pravalenz von Long COVID-Symptomen insbesondere bei jungen Kindern innerhalb der
ersten drei Monate nach Infektion deutlich ab [254].

Schwere Verlaufe mit deutlich eingeschrankter Teilhabe sind mdglich [255], darunter gemaR
eigenen Beobachtungen bei Adoleszenten auch einzelne Falle mit postviralem ME/CFS [54]. Zu
moglichen Risikofaktoren fir PCS bei Kindern und Jugendlichen liegen nur wenige Daten vor. Sie
sprechen fir ein erhdhtes Risiko in der Adoleszenz und postpubertar bei weiblichem Geschlecht
sowie nach initial schwerem COVID-19 und bei chronischer Vorerkrankung [250, 256-259]. Der
genaue Einfluss der verschiedenen SARS-CoV-2-Varianten auf Pravalenz, Schweregrad und
Verlauf von PCS bei Kindern und Jugendlichen ist noch unklar.

17.2Empfehlungen zur Diagnostik

Eine sorgfaltige arztliche Abklarung ist unerlasslich, um die Symptome der minderjahrigen
Betroffenen differenzialdiagnostisch genau einzuordnen. Prinzipiell liegen ahnliche Symptome wie
bei Erwachsenen vor. Haufig sind Fatigue, Schlafstérungen, orthostatische Intoleranz, kognitive
und respiratorische Stérungen, Belastungsintoleranz und psychische Symptome [246, 249]. Dabei
mussen verschiedene somatische und psychische Erkrankungen bertcksichtigt werden, die sich
mit ahnlichen Symptomen manifestieren. Besonders schwierig kann die Abgrenzung von
psychischen Stérungen in Folge der pandemiebedingten Belastungen (,Long Lockdown®) sein
[260, 261]. Bei Schilderung von Symptomen und Zeichen, die auf PCS hinweisen kénnen, sollte
zunachst eine ausfihrliche Anamnese, umfassende korperliche Untersuchung und
Basisdiagnostik im Labor zur Differenzialdiagnostik durchgefuhrt werden. Die Dringlichkeit einer
erweiterten Differenzialdiagnostik sollte anhand der Einschrankungen der Alltagsfunktion und
Teilhabe abgeschatzt werden (Schulfehlzeiten, Wahrnehmen von Hobbies, Treffen mit Freunden
vor/nach PCS). Bei Persistenz der Symptome langer als drei Monaten ist eine erweiterte Diagnostik
zu empfehlen. Bei schweren Symptomen, Progression der Beschwerden und/oder Auffalligkeiten
der Basisdiagnostik ist die erweiterte Abklarung umgehend einzuleiten. Vorschldage zum
diagnostischen Vorgehen finden sich in dem Konsensuspapier der Konventgesellschaften der
Deutschen Gesellschaft fur Kinder- und Jugendheilkunde (DGKJ) [262]. Fragebdgen und
Testprotokolle zu erweiterten Abklarung bei Fatigue, Belastungsintoleranz und/oder
orthostatischer Intoleranz finden sich auf der Webseite des MRI Chronische Fatigue Centrum fur
junge Menschen (MCFC) in Minchen (https://www.mri.tum.de/chronische-fatigue-centrum-fuer-
junge-menschen-mcfc) und kénnen von dort angefragt werden (sekretariat.mcfc@mri.tum.de),
darunter auch der Ubersetzte DSQ-PEM und der neu entwickelte MBSQ fur die ME/CFS-Diagnostik
[54, 58]. Letzterer sollte nicht als Selbsteinschatzungsinstrument (PROM), sondern als Basis fur
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ein strukturiertes Arztgesprach eingesetzt werden. Eine getrennte Befragung von Jugendlichen
und ihren Eltern kann hilfreich sein. Zu empfehlen ist eine gemeinsame arztliche und
psychologische Anamnese mit anschlielRender interdisziplinarer Diagnosestellung. Gemaf WHO-
Definition (s.0.) kann die diagnostische Abklarung zusatzliche Diagnosen ergeben, ohne dass dies
die Diagnose von Post-COVID ausschlief3t, soweit eine andere Diagnose nicht die gesamte
Symptomatik erklart.

17.3 Therapieoptionen

Auch bei Kindern und Jugendlichen erfolgt die Therapie bislang symptomorientiert. Bei der
interdisziplindren Behandlung sind somatische und psychische Aspekte zu berlcksichtigen sowie
die Belastbarkeit altersabhangig und individuell zu beachten (cave PEM). Eine enge
sektorenubergreifende, multiprofessionelle Zusammenarbeit ist bei komplexen Fallen essentiell.
Telemedizinische und aufsuchende Visiten erleichtern die Versorgung von hausgebundenen und
bettlagerigen Patient*innen. Die Wirksamkeit der BehandlungsmafRnahmen sollte kurzfristig und
regelmalig evaluiert werden. Die psychosoziale Unterstitzung beinhaltet auch einen
angemessenen Nachteilsausgleich in Schule und Ausbildung (in Deutschland gemaR §209 SGB
IX). Die nicht-medikamentdse und, bei ungenugender Wirksamkeit, medikamentése Therapie
eines PoTS kann die soziale Teilhabe durch Verbesserung der Orthostasetoleranz steigern. Bei
der Behandlung von ausgepragten Schlafstérungen, Schmerzen, Fatigue und PoTS kdénnen
medikamentdse Strategien “off-label” erwogen werden. Absprachen mit in der Behandlung von
Post-COVID und/oder ME/CFS erfahrenen Kolleg*innen sind dabei zu empfehlen. Vorschldge zum
therapeutischen Procedere finden sich in dem Konsensuspapier der Konventgesellschaften der
DGKJ [262].

17.4 Haufig gestellte praxisrelevante Fragen
Frage: Wann sollte eine differenzialdiagnostische Abklarung erfolgen?

Die Dringlichkeit einer Basis- sowie einer erweiterten Differenzialdiagnostik sollte anhand der
Einschrankungen der Alltagsfunktion und Teilhabe abgeschatzt werden. Bei Persistenz der
Symptome langer als 2 Monate ist eine erweiterte Diagnostik zu empfehlen, bei schweren und/oder
progredienten Beschwerden sowie Auffalligkeiten in der Basisdiagnostik ist eine erweiterte
Diagnostik umgehend zu empfehlen.

Frage: Worauf muss bei der Differenzialdiagnostik besonders geachtet werden?

Insbesondere muss PCS bei Kindern und Jugendlichen von psychischen Stérungen, z.B. in Folge
der pandemiebedingten Belastungen, abgegrenzt werden. Aus diesem Grunde muss die
Differenzialdiagnostik in enger interdisziplindrer Zusammenarbeit zwischen Padiater*innen und
Psycholog*innen sowie Kinder- und Jugendpsychiater*innen erfolgen.

Frage: Sind schwere Verlaufe méglich?

Schwere Verlaufe, inklusive ME/CFS, sind auch bei Kindern und Jugendlichen méglich aber selten.
Insgesamt scheinen altere, vor allem weibliche Adoleszente eher betroffene als jungere Kinder.

Frage: Gibt es Anlaufstellen fir eine padiatrische Akuttherapie oder Rehabilitation?
Anlaufstellen dieser Art sind im Aufbau. In jedem Falle sollte vor Einleitung stationarer, akuter oder
rehabilitativer Mallnahmen die Belastbarkeit der Betroffenen und die Eignung des stationaren
Settings im persdnlichen Gesprach der aufnehmenden Einrichtung mit den betroffenen Familien
abgeklart werden.
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Frage: Gibt es Schulungsangebote?

Das Sozialpadiatrische Zentrum der Universitatskinderklinik in Wurzburg bietet digitale
Gruppenschulungen fur Kinder und Jugendliche mit PCS sowie deren Sorgeberechtigte und
interessierte Lehrer*innen an.

(https://www.ukw.de/behandlungszentren/fruehdiagnosezentrum-sozialpaediatrisches-
zentrum/schulungen/mecfs/mecfs-schulungsangebote/).

Frage: Koénnen eigene Falle in interdisziplindren Fallkonferenzen vorgestellt werden?
Am MCFC erfolgen regelmafige digitale Fallkonferenzen unter Beteiligung padiatrischer sowie
kinder- und jungendpsychiatrischer Expertise, in denen nach Anmeldung externe Falle vorgestellt
werden konnen (sekretariat. mcfc@mri.tum.de) (https://www.mri.tum.de/chronische-fatigue-
centrum-fuer-junge-menschen-mcfc).

Frage: Gibt es Selbsthilfegruppen, in deren Fokus Kinder und Jugendliche mit PCS stehen?
Engagierte Selbsthilfegruppen von Eltern sind “NichtGenesenKids” (https://nichtgenesenkids.org/)
und die Elterninitiative fir ME/CFS-kranke Kinder und Jugendliche Minchen e.V.
(https://www.mecfs-kinder-muc.de/), die auch informative Webseiten bereitstellen.

18 Pneumologische Aspekte

Die klinischen Manifestationen von COVID-19 reichen von asymptomatischen/milden Symptomen
bis hin zu schweren Erkrankungen mit Hospitalisierung und Todesfallen [263]. Das Spektrum der
Erkrankung hat sich deutlich verandert mit weniger Hospitalisierungen wegen einer SARS-CoV-2-
Infektion. Unverandert zahlen Immunsupprimierte und solche mit einer chronischen Erkrankung zu
den Hochrisikopatient*innen fir einen schweren Verlauf.

Die meisten Patient*innen erholen sich nach der Erkrankung unabhangig vom Schweregrad. Auch
leichte Verlaufe kdnnen zu anhaltenden Beschwerden fuhren. Ein Teil der Patient*innen bleibt auch
langerfristig nach akuter Erkrankungsphase symptomatisch [16, 144, 264].

18.1 Diagnostikempfehlungen

Pulmonale Beschwerden und Belastungsdyspnoe kénnen multifaktoriell sein und sind nicht
zwingend assoziiert mit abnormaler Bildgebung oder Lungenfunktion (Spirometrie)[265, 266],
wobei Lungenveranderungen bei Patient*innen der “ersten Welle” auch noch nach einem Jahr
radiologisch sichtbar sein kénnen [267].

18.1.1 Dyspnoe/thorakale Beschwerden

Dyspnoe und unspezifische thorakale Beschwerden sind aufgefiihrte Symptome, die im Einzelfall
bis zu zwei Jahre nach der Erkrankung anhalten kénnen [16, 264] und bedirfen der Abklarung
mittels Funktionstests in Ruhe (Spirometrie bzw. Bodyplethysmographie mit/ohne
Bronchospasmolyse, je nach Konstellation auch mit Diffusionskapazitdtsmessung und
Blutgasanalyse) und unter Belastung (6-Minuten-Gehtest ggf. Spiroergometrie). In Einzelfallen
kann auch die Bestimmung des fraktionierten exhalierten Stickstoffmonoxid (FeNO) hilfreich sein,
insbesondere zur Abgrenzung eines konkurrierenden “late-onset” Asthma bronchiale [268]. Eine
Phanotypisierung der Dyspnoe und Belastungseinschrankung gelingt z.B. auch durch die
Spiroergometrie. Haufig erhobene Befunde bei Patient*innen mit PCS sind Dekonditionierung,
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Zwerchfelldysfunktion und Hyperventilation [269, 270]. Mdgliche Mechanismen fur eine
Belastungsintoleranz aufer der Dekonditionierung sind unter anderem: veranderte autonome
Funktion (z. B. chronotrope Inkompetenz, dysfunktionale Atmung), endotheliale Dysfunktion und
Muskel- oder Mitochondrienpathologie [270-274].

Bei unauffalligen Lungenfunktionsprifungen kénnen kardiorespiratorische, neuromuskulare oder
psychische Faktoren ursachlich sein und missen entsprechend abgeklart werden. Zur
Graduierung der dysfunktionellen Atmung bzw. Beurteilung der Atmungs-"Vigilanz" kann der
Breathing Vigilance Questionnaire (Breathe-VQ) hilfreich sein [275].

18.1.2 Schlafmedizinische Stérungen (Ein- und Durchschlafstorung)

Unabhangig vom Schweregrad der COVID-19 tritt nicht erholsamer Schlaf mit Midigkeit sowie in
der Folge Angstlichkeit und depressive Verstimmung bei einem relevanten Anteil der Patient*innen
auf [276, 277]. Epidemiologische Studien zeigen, dass Schlafstérungen in etwa bei der Halfte der
Menschen mit Post-COVID-Syndrom auftreten [278, 279]. Obwohl vorbestehende Schlafstérungen
einen Risikofaktor fur Uberdauernde COVID-19-assoziierte Beschwerden darstellen, ist der
Uberwiegende Anteil der Schlafstérungen im Rahmen der COVID-19-Erkrankung neu aufgetreten
[280]. Mdgliche ggf. auch langfristige Folgen sind sehr variabel und zeigen sich in dysreguliertem
Schlaf-Wach-Zyklus, Insomnien, REM-Phasen-assoziierten  Schlafstérungen, zentralen
Hypersomnien [281], schlafbezogenen Atmungsstorungen [282], kognitiver Beeintrachtigung,
Anhedonie, Distress und Anergie [283-287]. Zur schlafmedizinischen Diagnostik ist je nach
Auspragung und spezifischer Symptomatik (Schnarchen, beobachtete Atemaussetzer, imperative
Einschlafneigung tagsiber als Hinweise auf eine schlafbezogene Atmungsstérung oder eine
zentrale hypersomnische Stérung [39]) eine gezielte Schlafanamnese zu empfehlen, sowie eine
Screening-Polygraphie (PG) zu erwagen und ggf. sollte eine (Video-) Polysomnographie
angeschlossen werden [288].

18.1.3 Husten

Husten findet sich post-akut haufig. Bei persistierendem Husten ist eine weiterfihrende Abklarung
in der aktuellen deutschen Hustenleitlinie aufgefuhrt[289]. Die Lungenfunktion mit
Bronchospasmolyse und ggf. eine FeNO-Messung bzw. ein unspezifischer inhalativer
Provokationstest sind wichtige diagnostische Untersuchungen in der Abklarung und Abgrenzung
insbesondere zum Asthma bronchiale [290]. In Beobachtungsstudien gibt es auch Hinweise fir
erhohte FeNO-Werte bei PCS-assoziertem Husten bei Patient*innen ohne Asthma, was fir den
Erfolg einer temporaren Therapie mit inhalativen Kortikosteroiden (ICS) spricht [291].

18.2 Therapieoptionen

Nach  Ausschluss von  spezifisch  behandelbaren  Erkrankungen  wie  Asthma,
Lungenarterienembolie (LAE), Fibrosen (interstitielle Lungenerkrankungen (ILD)) etc. sind
MaRnahmen wie Atemphysiotherapie (z.B. spezifisches Inspirationstraining), Sport-
/Bewegungstherapie (siehe Abschnitt Bewegungstherapie sowie S2k-Leitlinie COVID-19 und
(Frih-)Rehabiliation [67]), Atemphysiotherapie etc. (s. Kapitel Rehabilitation und Logopéadie) zur
symptomatischen Therapie angezeigt.

18.2.1 Pneumologische Rehabilitation

Insbesondere nach schweren und kritischen Verlaufen von COVID-19 kommt es bei Patient*innen
zu hoch variablen Krankheitsverlaufen. Neben interstitiellen Lungenveranderungen, die v.a. zu
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Beginn der Pandemie haufiger auftraten, kann es zu zahlreichen weiteren Organschadigungen
kommen. Das Schadigungsmuster kann hierbei neben der Lunge auch Herz, Nieren,
Nervensystem, Gefallsystem, Muskulatur und Psyche betreffen [292]. Zu deren Behandlung
sollten rehabilitative Angebote initiiert werden. Diese Therapien sollten ein wesentlicher Bestandteil
der Versorgung sein und nach Mdglichkeit bereits auf der Normalstation bzw. Intensivstation initiiert
werden. Sie sollten sich fortsetzen als stationare oder ambulante Rehabilitation, vor allem in
spezialisierten Rehabilitationskliniken. Insbesondere sollte, sofern vorhanden, in Kliniken der
Maximalversorgung hausintern eine Frihrehabilitation begonnen werden.

Nach den DGP-Empfehlungen kénnen folgende Kriterien zur Reha-Fahigkeit nach
durchgemachter COVID-19 mit Hospitalisierung herangezogen werden [292]:

. Die COVID-19-bedingte Akutsymptomatik sollte vor Verlegung mindestens zwei Tage
abgeklungen sein.
. Die respiratorische und Kreislauf-Situation sollten so stabil sein, dass Rickverlegungen in

den Akutbereich nicht zu erwarten sind.

Bei COVID-19- und PCS-Betroffenen mit fortbestehenden Stérungen der Lunge (z. B.
respiratorischer Insuffizienz, nach komplizierter Beatmung, prolongiertem Weaning, chronischer
pulmonaler oder atemmuskuldrer Grunderkrankung) soll eine pneumologische (Frih-)
Rehabilitation durchgefiihrt werden. Besteht ein fortgesetztes Weaning-Versagen, so sollte die
weitere Behandlung in einem spezialisierten Weaning-Zentrum erfolgen. Bei COVID-19- und Post-
COVID-Betroffenen mit schwereren Schadigungen des zentralen und/oder peripheren
Nervensystems soll eine neurologisch-neurochirurgische Fruhrehabilitation durchgefihrt werden,
diese schliel3t fallbezogen auch eine prolongierte Beatmungsentwdhnung (Weaning) ein. Fur die
Initiierung einer Anschlussrehabilitation nach COVID-19 gilt allgemein: Sind die pulmonalen,
kardialen oder neurologischen Schadigungen fir die Rehabilitationsbedurftigkeit fihrend, soll
entsprechend eine indikationsspezifische pneumologische, kardiologische oder neurologische
Rehabilitation erfolgen. Bei flhrenden psychischen oder psychosomatischen Stérungen sollte eine
psychotherapeutische, psychosomatische bzw. verhaltenstherapeutische Behandlung in einer
Akutversorgungs- oder Rehabilitationseinrichtung erfolgen.

18.3 Haufig gestellte praxisrelevante Fragen
Frage: Welche Bildgebung benétigen wir fir PCS-Patient*innen?

SARS-CoV-2 kann eine Vielzahl verschiedener Lungenpathologien verursachen (u.a. z. B. ,diffuse
alveolar damage“ (DAD), akute fibrinése organisierende Pneumonie (AFOP), lymphozytische
Pneumonitis und vielleicht auch andere Muster [293, 294]). Das haufigste bildgebende Korrelat
sind auch nach einem Jahr noch auftretende Milchglastriibungen sowie Traktionsbronchiektasen,
wahrend Retikulationen, Konsolidierungen in der chronischen Phase [294] seltener geworden sind.

Ob und inwiefern eine interstitielle Lungenerkrankung bei den initial schwer an COVID-19
Erkrankten entsteht oder sich verschlechtern kann, ist Gegenstand der Forschung.
Empfehlenswert ist, dass Patient*innen mit pulmonalen Beschwerden und funktionellen
Einschrankungen zunachst eine konventionellen Réntgenuntersuchung des Thorax erhalten
sollten [295]. Werden dort bzw. in der Funktionsdiagnostik abnorme Befunde erhoben, sollte eine
CT durchgefihrt werden [296]. Bei Verdacht auf eine periphere Thromboembolie bzw. beim
Vorliegen unklarer Befunde, kann die Diagnostik um eine Ventilations-Perfusions-Szintigraphie
erganzt werden [297]. Selten findet sich eine postinfektidse obliterative Bronchiolitis, hier kann eine
CT in Exspiration (airtrapping) hilfreich sein [298].
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Bei Befunden, die fir einen progressiven interstitiellen Prozess sprechen, sollte zur weiteren
Abklarung eine Bronchoskopie mit bronchoalveolarer Lavage (BAL) und ggf. Biopsie diskutiert
werden, entsprechend den Empfehlungen zur Diagnostik von interstitiellen Lungenerkrankungen
[299].

Bei anhaltender oder schwerer bzw. zunehmender Dyspnoe nach COVID-19 sollten eine
Lungenfunktion mit Messung der Inspirationskraft und eine Messung der Diffusionskapazitat
erfolgen und ggf. eine konventionelle Réntgenuntersuchung durchgefihrt werden. Werden dort
oder in den Funktionsuntersuchungen (Diffusionskapazitat) Einschrankungen gefunden, sollte sich
eine CT des Thorax anschlieBen. Die Kontrastmittelgabe dient dem Ausschluss von
Veranderungen im Stromgebiet.

Frage: Sollte eine Spiroergometrie bei Belastungsdyspnoe nach COVID-19 durchgeflihrt werden?
Die aktuelle Datenlage zeigt, dass die Spiroergometrie bei Patient*innen mit PCS insbesondere
eine Dekonditionierung nach der Erkrankung belegt [271-274]. Auch kann sich eine Veranderung
des Zwerchfellfunktion in der Spiroergometrie abbilden [300]. Sie kann nach Ausschluss der
Kontraindikationen und unter Berlcksichtigung des gesamten klinischen Zustandes hilfreich sein
fur die Erstellung eines Trainingsprogramms [301]. Siehe hierzu auch Supplement
Bewegungstherapie (Kapitel 23.6). Eine geringe Belastbarkeit kann auch ohne Dekonditionierung
vorliegen und mit einer PEM einhergehen.

Frage: Gibt es einen Nutzen von Bronchodilatatoren und/oder Steroiden als Inhalationsmedikation
bei post-viralem Husten?

Anhaltender Husten ist ein haufiges Symptom bei COVID-19 in den ersten sechs bis zwolf Wochen
nach der akuten Erkrankung, das sich im weiteren zeitlichen Verlauf verbessern kann. Bei starkerer
Symptomatik oder persistierenden Beschwerden kann in Analogie zu den Empfehlungen bei
postinfektiosem Husten [289] ein Therapieversuch mit einem inhalativen Corticosteroid (ICS)
und/oder Beta-2-Sympathikomimetikum durchgefiihrt werden, insbesondere, wenn Hinweise fir
eine bronchiale Hyperreagibilitat bestehen und erhéhte FeNO-Werte vorliegen (s.o.). Ggf. sind
auch muskarinerge Substanzen bei postinfektioésem Husten wirksam [289, 302].

ICS +/- Bronchodilatatoren als Versuch bei persistierenden Hustenbeschwerden. Ggf. kénnen
langwirksame antimuskarinerge Antiobstruktiva (LAMA) versucht werden.

19 Psychische Aspekte

19.1.1 Pathogenetische Zusammenhange psychischer Stérungen

Psychische Symptome sind sowohl als Folge der Infektion mit SARS-CoV-2 als auch als
Pradiktoren von PCS beschrieben und mittlerweile metaanalytisch belegt. Damit ist hinreichend
gezeigt, dass psychische und psychosomatische Vorerkrankungen Vulnerabilitadtsfaktoren fir das
Auftreten von PCS-Symptomen darstellen. Psychoneuroimmunologische Beobachtungen
belegen, dass insbesondere Stress zur Verschlechterung und Chronifizierung von virusbedingten,
inflammatorischen Erkrankungen beitragt [303]. Auch wurden Zusammenhange zwischen initial
schwacher Immunabwehr und langfristig erhéhten Inflammationsparametern mit Fatigue berichtet
[195]. In einer Metaanalyse waren Angst und depressive Symptomatik, wahrgenommener Stress,
Einsamkeit, Sorgen um COVID-19 mit einem héheren Risiko flir PCS nach SARS-CoV-2 Infektion
assoziiert [304]. In diesem Zusammenhang ist richtungsweisend, dass niedrige Cortisolwerte bei
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gleichzeitig niedrigen PD1+ CD4+ T-Lymphozyten die Entwicklung von PCS pradizieren [305]. Zur
Verhinderung einer wechselseitigen Chronifizierung ist daher zu empfehlen, friihzeitig diagnostisch
und therapeutisch aktiv vorzugehen, da praventive Effekte einer psychosomatischen oder
psychiatrischen Behandlung zu erwarten sind, auch wenn die Evidenz fiir dieses Vorgehen aktuell
noch weitgehend fehlt.

19.1.2 Pravalenz von psychischen Symptomen und Erkrankungen

Zahlreiche Studien zu SARS-CoV-2-Infizierten, meist an Patient*innen nach stationarer
Behandlung, aber auch an positiv-getesteten Erkrankten in ambulanter Behandlung, bestatigten
schon frih in der COVID-19-Pandemie diesen Zusammenhang [207, 208] darunter eine stetig
wachsende Reihe von Metaanalysen [306-310]. Im Schnitt muss im ersten Jahr nach dem Infekt
mit einer Psychopathologie bei jedem dritten Betroffenen gerechnet werden. Gerade bei
posttraumatischen Belastungsstérungen (PTBS) kénnen diese Werte poststationar tber einen
langeren Zeitraum weiter steigen, insbesondere wenn Indikatoren niedriger Resilienz bestehen
[311, 312].

Mit Hilfe von Instrumenten wie dem Patient Health Questionaire (PHQ), dem State and Trait Anxiety
Index (STAI) oder der PTBS-Checkliste fur Zivilpersonen (PCL-C) wurden auf verschiedenen
Kontinenten (Amerika, Europa, Asien) folgende Symptomhaufigkeiten berichtet: bis zu 60%
Fatigue [313], 40% Schlafstérung [314], 42% Depressionen [314, 315], 42% Angststérungen
[314, 315], 34% PTBS [314-318], 20% Stresssymptome [313] und 20% Zwangsstérungen [314].
Virusinfektionen werden zudem in Zusammenhang mit der Entwicklung von Psychosen gebracht
[319]. Zwei Jahre nach Infektion sind noch 10-20% aller SARS-CoV-2-Infizierten von psychischen
Symptomen betroffen.

Interessanterweise scheint die Zuschreibung von langfristig bestehenden Symptomen als
Folgeerscheinung einer SARS-CoV-2-Infektion auch von der Uberzeugung abzuhangen, ob eine
Infektion durchgemacht wurde [56]. In diesem Zusammenhang ist auf die Einfuhrung des Begriffs
der Somatischen Belastungsstorung im ICD-11 (Bodily Distress Syndrome) hinzuweisen, eine
Diagnose, die korperliche Symptome von Distress unabhangig von einer messbaren somatischen
Ursache als behandlungswuirdig und behandelbar beschreibt. Das hei3t, im Sinne des
biopsychosozialen Modells wird fir diese Diagnose von einer Wechselbeziehung zwischen
psychischer und somatischer Belastung ausgegangen. Unabhangig von dem Ausschlussnachweis
somatischer Verursachung werden Symptome, die mit dysfunktionalen Gedanken, Gefiihlen und
Verhaltensweisen assoziiert sind, als behandlungswurdig eingestuft.

Weitere mediierende Effekte auf die Entwicklung psychischer Symptome und Erkrankungen nach
einer akuten SARS-CoV-2-Infektion werden aulRerdem z.B. fiir das Alter, das Geschlecht, den
soziobkonomischen Status und vorbestehende psychische Erkrankungen beschrieben. So sind
Kinder stark und Patient*innen Uber 65 weniger gefahrdet, eine psychische Erkrankung zu
entwickeln [320], wobei gerade bei Kindern unklar ist, wie gro® der Einfluss von Pandemie-
bedingtem Stress hierauf ist [246]. Frauen tragen ein hdheres Risiko psychisch zu erkranken [246,
321-323], ebenso Menschen mit niedrigem soziodkonomischem Status [324]. Bei psychischen
Erkrankungen pradisponiert insbesondere, wenn vor der akuten COVID-19 eine Angst- oder
depressive Erkrankung diagnostiziert wurde [325, 326]. Auf diese Patient*innengruppen sollte also
ein besonderes Augenmerk gelegt werden.

Zu beachten ist in diesem Zusammenhang auch die Bedeutung der Krankheitsverarbeitung fir die
Chronifizierung und Prognose. Beim chronischen Kreuzschmerz erwiesen sich z. B.
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schmerzbezogene Kognitionen wie Katastrophisieren und Angst-Vermeidungs-Uberzeugungen
(Fear-Avoidance-Beliefs), sowie passives oder Uberaktives Schmerzverhalten (beharrliche
Arbeitsamkeit (Task Persistence; suppressives Schmerzverhalten) als bedeutsame prognostische
Faktoren [172]. Zur PCS-Symptomatik gibt es hierzu noch keine Daten, klinische Erfahrungen
sprechen aber dafiir, dass insbesondere dysfunktionalen Vermeidungs- und Durchhaltemustern
[327] eine Bedeutung zukommt.

19.2Diagnostikempfehlungen

Bei klinischem Verdacht auf psychische Erkrankungen wie Depression, Angststérung, PTBS,
Zwangsstorung, Somatisierungsstérung, Anpassungsstorung, Psychose oder Suizidalitat nach
COVID-19 ist ein Screening auf das Vorliegen einer entsprechenden Diagnose mittels geeigneter
Screeningfragen (Tabelle 1) oder eines geeigneten validierten PROM als Screeninginstrument
anzustreben (z.B. FSS, PHQ, GAD, HADS, GAF, WHODAS 2.0, SCL90, SOMS, IES, ICDL) [328].

Frage Verdachtsdiagnose
¢ Fihlten Sie sich im letzten Monat haufig niedergeschlagen, | Depression
traurig bedruckt oder hoffnungslos?

e Hatten Sie im letzten Monat deutlich weniger Lust und
Freude an Dingen, die Sie sonst gerne tun?

¢ Haben Sie schon einmal einen Angstanfall gehabt, bei dem | Angststorung
Sie plotzlich von Angst, Beklommenheit und Unruhe
Uberfallen wurden?

e Haben Sie manchmal unbegrindet Angst z.B. in
offentlichen Verkehrsmitteln, auf offentlichen Platzen, vor
besonderen Situationen, Gegenstanden oder Tieren?

e Haben Sie sich im letzten Monat oder langer angstlich,
angespannt oder voller angstlicher Besorgnis gefihlt?

e Haben Sie ein ungewdhnlich schreckliches oder | PTBS
lebensbedrohliches Ereignis erlebt, unter dessen
Nachwirkungen Sie heute noch leiden?

e Leiden Sie unter Angst, wenn sie bestimmte Dinge nicht | Zwangsstorung
tun konnen, wie z.B. die Hande waschen, und missen Sie
diese Handlungen extrem haufig durchflihren?

e Haben Sie jemals unter Gedanken gelitten, die unsinnig
waren und immer wieder kamen, auch wenn Sie es gar
nicht wollten?

e Leiden Sie unter haufigen und wechselnden Beschwerden | Somatisierungsstérung
(z.B.  Kopf-, Brust, Gelenk-, Muskel-, oder
Bauchschmerzen, Darmbeschwerden, Hautjucken,
Herzrasen oder Luftnot), firr die die Arzte keine hinreichend
erklarende Ursache finden?

e Fihlen Sie sich mit der Bewaltigung eines | Anpassungsstorung
einschneidenden Ereignis in |lhrem Leben so stark
belastet, dass dadurch Ihr Befinden spurbar beeintrachtigt
ist?

Tabelle 1: Screeningfragen zu psychosomatischen und psychiatrischen Erkrankungen. Auswahl Kernscreeningfragen in Anlehnung an
Leitlinienempfehlungen, operationalisierte psychodynamische Diagnostik [5, 329] und Strukturiertes Klinisches Interview fir DSM-IV
(SKID) [330].
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19.3 Behandlungsoptionen

Psychische Symptome und Erkrankungen sowie Hinweise auf dysfunktionales Coping sind in der
Planung und Durchfihrung einer Behandlung und Rehabilitation von PCS zu berucksichtigen,
inklusive der Behandlung von Fatigue und Stresssymptomen. Die haufig berichteten Bedirfnisse
nach Ruhe und Stressreduktion sowie Symptome von Reiziiberflutung und Uberforderung sollten
thematisiert werden, auch im Hinblick auf etwaige vorbestehende Belastungen und langfristig
bestehende Strategien des Umgangs mit Stress, und es ist ausreichend Zeit zur Regeneration zu
gewahren. Es ist wichtig, eine Stigmatisierung der Patient*innen zu vermeiden und die
Beschreibung von Symptomen zunachst offen und unvoreingenommen entgegenzunehmen. Als
hilfreich dabei hat sich erwiesen, mit der Patient*in ein bio-psycho-soziales Verstandnis flr die
Erkrankung zu erarbeiten und damit sowohl die biologischen als auch die psychosozialen
Einflussfaktoren einzubeziehen. Psychotherapeutische Behandlung ist angezeigt, wenn
Einschrankungen bestehen, die die Alltagsbewaltigung deutlich behindern oder unmaoglich machen
(z.B. die Fahigkeit, die Tagesstruktur aufrechtzuerhalten) und damit sowohl die kérperliche als
auch die psychische Lebensqualitdt eingeschrankt sind. Auch eine dysfunktionale
Krankheitsverarbeitung (z. B. Avoidance/Endurance-Muster) oder fehlende Krankheitsakzeptanz
kénnen eine Indikation zur Psychotherapie darstellen. Hier stehen Methoden wie z. B. die
Akzeptanz-Committment-Therapie (ACT) [331] zur Verfiigung. Im stationaren oder teilstationaren
Setting haben sich eine Kombination aus Psycho- und Sport-/Bewegungstherapie bei einem engen
Austausch im therapeutischen Team sehr gut bewahrt. So werden dysfunktionales Vermeidungs-
oder Selbstiberforderungsverhalten friihzeitig erkannt und Uberwunden. Fir den Einsatz von
Sport-/Bewegungstherapie bei psychischen Erkrankungen liegt mittlerweile gute Evidenz vor. Dies
gilt far Angststérungen (z. B. Panikstérungen), Depressionen, Schlafstérungen und
posttraumatische Belastungsstérungen (u.a. [332-334]). Ausdauerorientierte kdrperliche Aktivitat
hat hier eine hohe Relevanz und in der jingeren Vergangenheit konnten in Metaanalysen vermehrt
Effekte fur das Krafttraining gezeigt werden [335]. Letzteres gilt nicht bei gleichzeitigem Vorliegen
einer PEM.

Im ambulanten Bereich stehen alle fachpsychotherapeutischen Angebote unspezifisch zur
Verfigung. In diesem Bereich laufen aktuell Studien zur Effizienz von spezifischen
psychotherapeutischen Konzepten bei Patient*innen mit Psychopathologie nach COVID-19 [336],
z.B. Verhaltenstherapie [63, 337], spezialisierten Post-COVID-Angeboten mit Gruppentherapie
und psychoedukativen Programmen, sowie digitalen Angeboten, wobei Psychotherapiestudien
bislang deutlich unterreprasentiert sind [338].

Bei Persistenz oder Exazerbation der Symptomatik im ambulanten Setting ist die stationare Akut-
Behandlung bzw. Rehabilitation angezeigt. Zentral ist die multimodale Behandlung der
Patient*innen [303, 339]. Erste Pilotstudien konnten zeigen, dass solche interdisziplinaren
Angebote auf Grundlage kognitiv-verhaltenstherapeutischer Ansatze ahnlich hohe Effektstarken
erreichen wie psychosomatische Rehabilitation bei anderen Indikationen [339, 340]. Dies schlief3t
auch die Einbindung von Bewegungsangeboten [341, 342], Selbsthilfe-Gruppen (z.B. LongCOVID
Deutschland), Telefonhotlines und von sozialen Interventionen ein. Bei schweren Formen von
Depressionen und Angststérungen sollte auch leitliniengerecht eine psychopharmakologische
Mitbehandlung erwogen werden.

Empfehlung: Psychische Beeintrachtigungen sollten erfasst, ernst genommen, und diagnostisch
abgeklart und behandelt werden. Bei Verdacht auf Einschrankungen der psychischen Gesundheit
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(anhaltende  Erschépfung, anhaltende Niedergeschlagenheit, dysfunktionale  Angste,
Einschrankung der Lebensqualitat usw.) sowie auf eine dysfunktionale Krankheitsverarbeitung
sollte eine entsprechende Diagnostik und Therapie eingeleitet werden, um friihzeitig eine adaquate
Behandlung in die Wege leiten zu kdnnen und Chronifizierung zu verhindern.

19.4 Haufig gestellte praxisrelevante Fragen

Frage: Welche psychosomatisch/psychiatrischen Angebote kbénnen in der Allgemeinarztpraxis
gemacht werden?

Angebote im Sinne der psychosomatischen Grundversorgung. Eingangs offene Fragen stellen:
Nach allgemeinem und seelischem Befinden, nach einem verstadndigen und unterstitzenden
Umfeld, nach logistischen und finanziellen Sorgen fragen. Patient*innen mit ergebnisoffener und
wertungsfreier Haltung ihre Situation in eigenen Worten darstellen lassen. Bei spezifischen Sorgen
und Themen: Aufklarung Gber Stand des Wissens zu Haufigkeiten der Entwicklung entsprechender
psychischer Stérungen nach einer durchgemachten COVID-19 (s.0.), gemeinsame Erarbeitung
positiver Entwicklungsschritte und Einflussfaktoren im Sinne einer Ressourcen-aktivierenden
Gesprachsfihrung. Eine antidepressive Medikation kann entsprechend der AWMF-Leitlinie
Depression bei leichter bis mittelgradig depressiver Symptomatik, wie sie meist im
allgemeinarztlichen Kontext gesehen wird, nicht empfohlen werden

Frage: Wie kann eine psychische Belastung oder Erkrankung, die eine spezialisierte Behandlung
erforderlich macht, effizient ermittelt werden?

Im Verdachtsfall die oben gelisteten Screening-Fragen

Tabelle 1) stellen, bei Bejahung einer Frage entsprechende Verdachtsdiagnose benennen und
wenn moglich zunachst im Sinne der psychosomatischen Grundversorgung (Diagnose sichern,
Gesprach anbieten. Ggf. zusatzlich oben genannte Screening Fragebdgen ausfullen lassen). Zur
weiterfuhrenden Diagnostik und Einleitung einer geeigneten Therapie fachspezifische
Uberweisung in die Psychosomatik oder Psychiatrie anbieten.

Frage: Wo kann fachspezifische Betreuung gefunden werden?

Spezialisierte Psychosomatik- oder Psychiatrie-Sprechstunden werden z.B. im Rahmen von
Institutsambulanzen (PslA  und PIA) an den meisten Universitats- und grofReren
Regionalkrankenhausern angeboten bzw. Uber PCS-Sprechstunden vermittelt. Die arztliche
(Facharzt*in fir Psychosomatische Medizin und Psychotherapie, Facharzt*In fir Psychiatrie und
Psychotherapie) und psychologische Psychotherapeut*innensuche kann ber die Suchseiten der
Kassenarztlichen Vereinigungen oder deren Terminvermittlungsstellen erfolgen. Auch
Krankenkassen bieten hier teilweise Hilfe an.

20 Rheumatologische Aspekte
20.1Einleitung

Haufige PCS-Symptome Uberlappen stark mit Symptomen einiger rheumatischer Krankheitsbilder.
Fur die Diagnose eines PCS ist der Ausschluss von Differenzialdiagnosen aus dem rheumatischen
Fachgebiet deshalb entscheidend. Vor allem die haufigen Primarsymptome wie Fatigue,
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muskuloskelettale Beschwerden und Leistungseinschrankung (siehe Abb.1), lassen sich auch bei
Patient*innen mit Kollagenosen (z.B. systemischer Lupus erythematodes) und anderen chronisch-
entziindlichen Systemerkrankungen oder der Fibromyalgie finden [343].

20.2Diagnostische Aspekte

Die teils schwer beeintrachtigende Fatigue kann im Rahmen von PCS nach Anstrengung deutlich
verstarkt werden [344]. Dieses auch als PEM bezeichnete Symptom ftritt bei Fatigue im Rahmen
von chronisch-entziindlichen, rheumatischen Erkrankungen, z.B. Kollagenosen weniger haufig auf
und ist nicht typisch fiir Fatigue in diesem Kontext [345]. Die Differentialdiagnose zur Fibromyalgie
bzw. primar chronischen Schmerzen ist aber schwierig, da sowohl Risikofaktoren als auch
Symptome (Fatigue, Ganzkérperschmerz, brain fog, keine systemische Entzindung, keine
spezifischen Autoantikérper) und pathophysiologische Aspekte, wie zentrale Sensibilisierung eine
sehr groRe Uberlappung aufweisen [343].

Schmerzen im Rahmen von PCS werden oft als Muskel-, Weichteil- oder tiefsitzender
Ruckenschmerz beschrieben [69] und sind damit in der Differentialdiagnose auch zur Myositis und
Spondyloarthritis abzugrenzen. Systemische persistierende Entziindung sollte im Falle von PCS
aber nicht nachweisbar sein.

Wie auch bei vielen anderen viralen Erkrankungen kann es im Rahmen einer COVID-19
Erkrankung zur temporaren, unspezifischen, meist niedrig-titrigen Erhéhung von Autoantikdrpern
kommen oder eine reaktive Arthritis oder reaktive Myositis auftreten [346-348]. Diese reaktiven
Erkrankungen sind einer spezifischen rheumatologischen Behandlung zugéngig.

20.3Haufig gestellte praxisrelevante Fragen

Grundsatzlich sollte aufgrund der Symptomahnlichkeit zu rheumatischen Krankheitsbildern die
Indikation zur rheumatologischen Mitbeurteilung groRRzligig gestellt werden. Dies sollte zur
korrekten Einordung v.a. dann erfolgen, wenn Autoantikorper, z.B. persistierende anti-nukleéare
Antikoérper (ANA), im Rahmen der Abklarung gefunden werden.

Die Frage, ob eine COVID-19 dazu filhren kann, dass eine rheumatische Erkrankung ausbricht
oder verstarkt wird, wird kontrovers diskutiert [349-351] und ist im Rahmen der
Krankheitsverarbeitung fur viele Patient*innen mit neu aufgetretenen rheumatischen Erkrankungen
relevant. Es ist darauf hinzuweisen, dass die Wahrscheinlichkeit, eine rheumatische Erkrankung in
zeitichem Zusammenhang mit einer COVID-19 Erkrankung oder COVID-19-Impfung zu
entwickeln, nicht gleichzusetzen ist mit einem kausalen Zusammenhang, und dass diese zeitliche
Korrelation aufgrund der groBen Durchseuchung und der hohen Impfraten mehr oder weniger
zwangslaufig gefunden werden kann, wenn man danach sucht. Es gibt Hinweis darauf, dass
rheumatische Erkrankungen, wie (post-)virale Arthritiden oder PMR-ahnliche Erkrankungen nach
COVID-19 auftreten kdnnen [352].
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21 Rehabilitation
21.1Einleitung

Eine kausale Therapie von PCS steht aktuell nicht zur Verfigung. In mehreren Studien konnte
jedoch gezeigt werden, dass vor allem die pneumologische und die neurologische Rehabilitation
zu einer deutlichen Verbesserung des Funktionsniveaus und der Lebensqualitat bei Patient*innen
mit entsprechenden somatischen Beeintrachtigungen nach schwerer COVID-19 fiihrt [353-356].
Die medizinischen Rehabilitation COVID-19-Betroffener hat wesentlichen Anteil an der
medizinischen Rehabilitationsversorgung, wie u.a. eine Erhebung der Bundesarbeitsgemeinschaft
fur Rehabilitation e.V. dokumentiert [357]. Die Erhebung zeigt, dass der Versorgungsbereich der
medizinischen Rehabilitation auf die Versorgung von Betroffenen mit PCS vorbereitet ist. In der
Stichprobe gaben 173 von 338 teilnehmenden Einrichtungen (51%) an, Rehabilitations-
maflnahmen fur Patient'innen mit einer PCS-(Zusatz-)Diagnose (U09.9!) anzubieten.
Rehabilitationsangebote fiir Betroffene mit PCS waren im ganzen Bundesgebiet vorhanden. Am
hochsten ist der Anteil von Post-COVID-(Zusatz-)Diagnosen in neurologischen Fachabteilungen.
Auch andere Einrichtungen mit einschlagigen Fachabteilungen (Pneumologie, Kardiologie,
Psychosomatik) zeigten hohe Quoten. Somatische (z.B. Lungenfunktionsstérung oder
neurologische Folgeerkrankungen) oder psychische (z.B. posttraumatische Belastungsstérung,
PTBS) Schwerpunkt-Folgen einer SARS-CoV-2-Infektion werden am besten in der jeweiligen
fachspezifischen Rehabilitation versorgt. Bei PCS mit seinen oft multiplen zu Einschrankungen von
Aktivitat und Teilhabe fiihrenden Symptomen kann eine solche fachspezifische Zuordnung jedoch
schwierig zu treffen sein bzw. bedarf einer interdisziplinaren facharztlichen Einschatzung.

FachUbergreifend bedeutsam ist ein multimodales Konzept der medizinischen Rehabilitation, in
dem nach einer spezifischen ,International Classification of Functioning, Disability and Health*
(ICF)-basierten Diagnostik die fur die haufigsten Symptome wirkungsvollsten Therapie-Bausteine
multiprofessionell angeboten werden:

- Atemtherapie bei funktionaler Dyspnoe und chronischem Husten

- Physio- und Sport-/Bewegungstherapie und individuell angepasstes aerobes Training (auch mit
dem Schwerpunkt einer Fatigue-Behandlung und Pacing); vor dem Hintergrund von
Patient*innenpraferenzen und moglicherweise ebenfalls vorliegender Implikationen (z. B.
Muskelschwache) individuell angepasstes Krafttraining; Monitoring von PEM und
entsprechende Anpassung der Therapie

- neuropsychologische  Diagnostik und  kognitives  Training bei  entsprechenden
Beeintrachtigungen

- fallbezogen weitere Therapien wie z.B. Ergotherapie und Logopadie

- spezifische (Psycho-)Edukation zum Post-COVID-Syndrom

- Psychotherapie zur Optimierung der Coping-Strategien inkl. Pacing, zur Therapie der haufig
vorliegenden psychischen Komorbiditat und ggf. zur Schmerzbewaltigung sowie Vermittlung
von Entspannungstechniken.

Die Deutsche Rentenversicherung hat ein Eckpunktepapier mit Qualitatsanforderungen zur
Rehabilitation bei PCS vorgelegt [358]. Zur Rehabilitation nach COVID-19 nimmt eine weitere
Leitlinie ausfuhrlich Stellung [359]. In dieser Leitlinie sollen wesentliche Aspekte auch daraus
dargestellt werden.
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21.2Haufig gestellte praxisrelevante Fragen zur Einleitung von
Rehabilitationsmalinahmen

Frage: Welcher Kostentrager ist zustandig?

Rehabilitative Behandlung umfasst ein weites Spektrum von Therapieoptionen und Angeboten fiir
COVID-19- und PCS-Betroffene. Sie beinhaltet auch ambulante Heilmittel und besteht bei initial
schwerem Verlauf von der sehr frilhen Rehabilitation noch auf einer Intensivstation, Uber die
Frihrehabilitation im Akutkrankenhaus, die Anschluss-Rehabilitation bzw. die rehabilitativen
Heilverfahren in speziellen Rehabilitationseinrichtungen bis hin zur Rehabilitations-Nachsorge und
Langzeit-Rehabilitation [360].

Im (teil)stationaren Bereich sind v. A. zwei Arten der Rehabilitation relevant:

Die Anschlussrehabilitation (AHB) erfolgt direkt im Anschluss an eine Krankenhausbehandlung
bei schwerem Infektionsverlauf in einer Rehaklinik mit AHB-Zulassung in der entsprechenden
Indikation (hier v. a. Pneumologie und Neurologie, z.T. Kardiologie). Es gibt einen
Indikationskatalog mit Krankheitsbildern, nach denen eine AHB erfolgen kann. Eine
Einzelfallprufung erfolgt nicht. Die AHB wird in der Regel vom Sozialdienst des vorbehandelnden
Krankenhauses organisiert. Sie kann als Direktverlegung erfolgen, eine zwischenzeitliche
Entlassung in die Hauslichkeit von maximal zwei Wochen ist méglich. Das AHB-Verfahren gibt es
nur in den somatischen Indikationen.

Eine medizinische Rehabilitation im Antragsverfahren (MRA) ist hingegen ohne
vorhergehenden Krankenhausaufenthalt mdéglich. Die MRA wird von den Versicherten oder
Sorgeberechtigten/Betreuungspersonen beim zustandigen Kostentrager beantragt. Die
handelnden Arzt*innen oder psychologische Psychotherapeut*innen unterstiitzen dies durch die
Erstellung eines Befundberichts und geben oft die Anregung hierzu. Eine MRA kann. auch z. B.
von der gesetzlichen Krankenkasse (GKV) oder der Arbeitsagentur angeregt werden,
insbesondere bei langen Arbeitsunfahigkeits(AU)-Zeiten. Auf Grundlage des Befundberichtes
entscheiden die Kostentrager Uber den Antrag und die geeignete Fachdisziplin. Bei der Auswahl
der Kliniken haben die Betroffenen ein Wunsch- und Wahlrecht, das zu bericksichtigen ist. Ein
Heilverfahren (HV) ist sowohl in den somatischen Indikationen als auch in der Psychosomatik
moglich.

Grundséatzlich gelten folgende Zustandigkeiten:

¢ Rentenversicherung: bei Menschen im Erwerbsleben, deren Erwerbsfahigkeit gefahrdet
ist (ein aktives Beschaftigungsverhaltnis ist nicht erforderlich).

e Krankenversicherung: bei Menschen vor und nach dem erwerbsfahigen Alter
(insbesondere Altersrentner) sowie bei Mduttern und Vatern, sofern der mitter-
beziehungsweise vaterspezifische Kontext im Vordergrund steht.

e Gesetzliche Unfallversicherung/Unfallversicherungstrager: bei Erkrankung infolge
(eines Arbeits- oder Schulunfalls oder) einer Berufskrankheit.

o Gdf. besteht auch eine subsididre Zustandigkeit der Trager der Sozialhilfe und bzw. nach
dem Asylbewerberleistungsgesetz (AsylbLG)

e Bei privaten Versicherungen (PKV) bestehen je nach individuellem Vertrag
unterschiedliche Regelungen, nicht immer ist die Rehabilitation mitversichert.
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Auch die Rehabilitationstrager kénnen Betroffene beraten und unterstitzen. Im
Ansprechstellenverzeichnis der Bundesarbeitsgemeinschaft flir Rehabilitation e. V. (BAR) finden
sich Kontaktdaten, die die einzelnen Rehabilitationstrager und Integrationsamter fir alle
Sozialleistungstrager in Deutschland zu Verfigung stellen (www.ansprechstellen.de). Von den
Ansprechstellen erhalten Betroffene Auskiinfte oder Informationsangebote zum Beispiel Uber
Leistungen zur Rehabilitation und Teilhabe, die Schritte zur Inanspruchnahme der Leistungen, das
personliche Budget sowie weitere Beratungsangebote, einschlielllich des Angebots der
erganzenden unabhangigen Teilhabeberatung (EUTB®).

Frage: Wann sollen ambulante Heilmittel bzw. teilstationare oder stationare medizinische
Rehabilitation verordnet werden?

Bei erst spater im Verlauf festgestellten PCS-Symptomen sollen nach der arztlich diagnostischen
Abklarung primar ambulante Heilmittel verordnet werden, um die eingeschrankten
Koérperfunktionen, Aktivitdten und Teilhabe wiederherzustellen (ICF-Orientierung). Reichen diese
nicht aus, bedarf es der multimodalen (teil-)stationdren Rehabilitation [359, 360] im Sinne einer
medizinischen Rehabilitation im Antragsverfahren (MRA). Darlber hinaus gewinnt die Teletherapie
(App oder Web- basierte Therapieangebote im hauslichen Umfeld) zur Behandlung von PCS
immer mehr an Bedeutung [361, 362].

Empfehlung: Zur Behandlung von PCS-bedingten Einschréankungen sollen nach der arztlich
diagnostischen Abklarung primar Heilmittel entsprechend der individuellen Belastbarkeit, ggf. auch
aufsuchend oder telemedizinisch verordnet werden, um im Rahmen der ambulanten Versorgung
die eingeschrankten Korperfunktionen wiederherzustellen und Aktivitatslimitierungen und
resultierende Partizipationsrestriktion entgegenzuwirken. Hierzu bieten sich Heilmittel-
verordnungen und/oder eine ambulante medizinische Rehabilitation gemal BAR an. Ebenso kann
ambulante Psychotherapie angeregt werden.

Eine teilstationare (ganztagig ambulante) oder stationare medizinische Rehabilitation sollte immer
dann verordnet werden, wenn nach SARS-CoV-2-Infektion krankheitsbedingt nicht nur
voribergehende Beeintrachtigungen der Teilhabe am Leben in der Gemeinschaft, an der Schul-
oder Arbeitswelt bestehen oder drohen, die der multimodalen arztlichen und therapeutischen
Behandlung bedurfen, wenn also ambulante Heilmittel fur die Behandlung nicht ausreichen und
eine intensivierte/rehabilitationsspezifische Behandlung erfolgversprechend erscheint. Dabei ist
die individuelle Belastbarkeit zu beachten.

Frage: Welche Nachsorgeempfehlungen gibt es nach einer teilstationaren oder stationaren
medizinischen Rehabilitation bei PCS?

Eine (teil-)stationdre Rehabilitation ist immer eine Phase der (intensiveren) rehabilitativen
Behandlung, die haufig der ambulanten Fortsetzung bedarf. Bei Personen mit PCS ist zumindest
mittelfristig der rehabilitative Bedarf inkl. Malinahmen zur Férderung der Teilhabe am sozialen und
Arbeitsleben bzw. der Schul- und Berufsausbildung Uber eine langere Zeit regelmalig zu
evaluieren, darauf macht die diesbeziigliche Leitlinie aufmerksam [359, 360]. Dazu gehdrt auch
die so genannte stufenweise Wiedereingliederung nach Krankheit (auch ,Hamburger Modell*). An
eine Wiedereingliederung wird dann gedacht, wenn arbeitsunfahige Mitarbeiter*innen ihre
bisherige Tatigkeit nach arztlicher Feststellung teilweise wieder ausiben koénnen. Diese
eingeschrankte Arbeitsfahigkeit soll genutzt werden, um stufenweise Belastbarkeit, soweit moglich,
zu steigern und wieder in den Arbeitsprozess einzugliedern. Im Fall von PEM ist dieser Prozess zu
adaptieren.
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Etabliert sind weitere Angebote der Reha-Nachsorge, z.B. Rehasport/Funktionstraining oder eine
psychotherapeutisch geleitete Nachsorge-Gruppe (PSY-RENA [363]). Auch Web-basierte
Nachsorge-Angebote wie z. B. DE-RENA stehen inzwischen zur Verfiigung und sind gerade in
landlichen Regionen, wo andere Angebote kaum verflgbar sind, hilfreich. DE-RENA besteht aus
einer App fir Patient*innen und einer Coaching-Plattform flir Coaches und Therapeut*innen
(https://de-rena.de/).

Empfehlung: Insbesondere bei chronischen Funktionseinschrankungen (u.a. die Kognition
betreffend) sollen bei Personen mit PCS im erwerbsfahigen Alter neben MalRnahmen der
medizinischen Rehabilitation auch die Indikation fur Mallnahmen zur Teilhabe am Arbeitsleben
bzw. ein berufliches Eingliederungsmanagement (BEM) geprift und entsprechende Malinahmen
initiiert werden; fir in Schule oder Ausbildung befindliche junge Menschen sollen diesbeziglich
angemessene Nachteilsausgleiche (in Deutschland gemaf §209 SGB IX) initiiert werden.

Nach Entlassung der Patient*innen aus der Frihrehabilitation/Rehabilitation sollte
symptomorientiert ambulant oder teletherapeutisch die funktionsorientierte Therapie fortgesetzt
werden.

Kontrollen des Rehabilitationsfortschrittes sowie eines Rehabilitations-, Therapie- oder
psychosozialen Unterstitzungsbedarfs sollten zunachst im ersten Jahr nach der Akuterkrankung
mindestens einmal im Quartal erfolgen.

Frage: Wie kann eine medizinische Rehabilitation bei von PCS-Betroffenen beantragt werden?

Persistierende Krankheitsfolgen mit Gefahrdung der Erwerbsfahig- oder
Selbstversorgungsfahigkeit bzw. Einschrankungen der Teilhabe sind entscheidende Kriterien flir
einen Rehabilitationsbedarf, so dass die Kostentrager Reha-Mallnahmen bewilligen kdnnen,
wenngleich ,Long/Post-COVID* in den offiziellen Indikationskatalogen fir die medizinische
Rehabilitation nicht explizit aufgeflihrt ist. Eine PCS-Rehabilitation ist inzwischen haufig
umgesetzte klinische Praxis, wenn sie medizinisch indiziert ist.

Folgende Sachverhalte sind bei Indikationsstellung einer medizinischen Rehabilitation zur
Behandlung von COVID-19-Folgeerkrankungen zu dokumentieren:

¢ Rehabilitationsbegriindende und weitere Diagnosen: Hier erfolgt eine Angabe aller relevanten
Diagnosen verschlisselt nach ICD-10-GM. Sinnvoll ist es hier neben den COVID-19-Folgen
(U09.9! Post-COVID-19-Zustand) und ggf. weiteren spezifischen Organdiagnosen ICD-basiert
bereits die  Krankheitsfolgen (Schadigungen/Impairment) aufzufihren, die den
Rehabilitationsbedarf mitbegrinden. Dies erleichtert die Auswahl einer passenden
Rehabilitationseinrichtung. Beispiele sind

0 G93.3 Chronisches Fatigue-Syndrom

R06.0 Dyspnoe

F06.7 Kognitive Stérung

R47.0 Dysphasie und Aphasie

R47.1 Dysarthrie

R13.- Dysphagie

F32. Depressive Storung

F40., F41. Angststorungen

F43 Posttraumatische Belastungsstérung und Anpassungsstérung

F54 Psychische Faktoren bei der Bewaltigung einer kérperlichen Erkrankung (z. B.

Coping-Probleme, dysfunktionales Krankheitsverhalten)

O O O0OO0OO0OO0OO0OOo0OOo
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R43.- Stérungen des Geruchs- und Geschmackssinnes
R51 Kopfschmerz

G62.80 Critical-illness-Polyneuropathie

R26.- Stérungen des Ganges und der Mobilitat

R42 Schwindel

R00.2 Palpitationen

U50.- Motorische Funktionseinschrankung

U51.- Kognitive Funktionseinschrankung

OO O0OO0OO0OO0OOo0OOo

Beantragt wird die Rehabilitation der Versicherten/Sorgeberechtigten. Arztliche Aufgabe ist es,
einen aussagekraftigen Befundbericht zu erstellen. Hierbei sollte auf folgende Punkte eingegangen
werden:
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Rehabilitationsbed irftigkeit und Verlauf der Krankenbehandlung: Hier schildern Arzt*innen kurz
die Krankengeschichte und listen Schadigungen (Kérperfunktionsstérungen) und Befunde auf,
die fur die Rehabilitation relevant sind. Rehabilitationsbegriindende Kdérperfunktionsstérungen,
die bei PCS haufiger festgestellt werden, sind: Minderbelastbarkeit / Fatigue,
Belastungsdyspnoe, Husten, thorakales Druck-/Engegefuhl, Lahmungen, Muskel- und
Gelenkschmerzen, Schwindel, Sensibilitdtsstérungen, kognitive Stérungen (in den Bereichen
Aufmerksamkeit / konzentrative Belastbarkeit, Gedachtnis / Wortfindung, planerisches
Denken), Kopfschmerzen, Depressivitat, Angstsymptome. Zudem kénnen negativ und/oder
positiv wirkende Faktoren notiert werden (z.B. in einer Familie lebend oder soziale Isolation).
Auch Risikofaktoren und Gefahrdungen kénnen angegeben werden (z.B. Ubergewicht).
Rehabilitationsfahigkeit: Hier wird angegeben, ob die Patient*innen in der Verfassung sind, eine
Reha zu absolvieren (z.B. Krankenhausbehandlungsbedirftigkeit liegt nicht vor; Patient*in ist
bei den basalen Verrichtungen des taglichen Lebens selbstandig) und fir eine rehabilitative
Therapie ausreichend belastbar.

Rehabilitationsziele: Hier ist anzugeben, welche Ziele mit der Rehabilitationsleistung erreicht
werden sollen (z.B. Verbesserung der koérperlichen und psychophysischen Belastbarkeit,
Verbesserung kognitiver Leistungen, psychische Stabilisierung).

Rehabilitationsprognose: Hier wird angegeben, ob die formulierten Ziele durch die empfohlene
Leistung und im vorgesehenen Zeitraum voll oder gegebenenfalls nur eingeschrankt erreicht
werden kdnnen.

Zuweisungsempfehlungen: Hier geht es beispielsweise darum, ob und welche Anforderungen
die Rehabilitationseinrichtung erfiillen soll (z.B. Indikation Pneumologie (Dyspnoe, kérperliche
Minderbelastbarkeit), Neurologie (kognitive Stérungen, Dysphagie, Dysarthrie, Aphasie,
Lahmungen, Koordinationsstérungen), Psychosomatik (Fatigue, psychische Komorbiditat,
problematische Krankheitsverarbeitung), Kardiologie (Herzmuskelaffektion), Rheumatologie
(muskuloskelettale Affektion, Autoimmunprozesse). Auch wenn die Kombination verschiedener
Indikationen im Sinne einer ,dualen Reha“ sinnvoll ist, kann dies im Feld ,Bemerkungen® des
Reha-Befundberichtes angegeben werden. Wenn eine bestimmte Rehabilitationseinrichtung
gewlnscht wird, sollten die Versicherten dies in ihrem Antrag mit ausdrticklichem Verweis auf
das Wunsch- und Wahlrecht schriftlich kundtun.

Sonstige Angaben: Hier geht es um Angaben beispielsweise zur Reisefahigkeit oder zum
Bestehen einer Schwangerschaft. Fir Patient*innen mit PCS-ME/CFS sind besonders flexible,
der individuellen Belastbarkeit angepasste Konzepte erforderlich. Zudem missen
altersadaptierte Programme (z.B. fur Kinder und Jugendliche sowie ggf. ihre Familien) gewahlt
werden.



Der Befundbericht fur die Deutsche Rentenversicherung kann unter https:/www.deutsche-
rentenversicherung.de/SharedDocs/Formulare/DE/ pdf/S0051.html heruntergeladen und
elektronisch ausgefiillt werden. Er wird derzeit mit 35 € verguitet.

Frage: Gibt es Patient*innen mit PCS, bei denen keine Rehabilitationsfahigkeit vorliegt?

Vor Einleitung einer Rehabilitationsmaflinahme sollten die Schlisselsymptome von PCS untersucht
werden; hierzu zahlen auch die PEM sowie eine orthostatische Intoleranz mit oder ohne PoTS.
Liegen bei PCS mit PEM starke Einschrankungen der Alltagsfunktion vor, wird oftmals fur
Rehabilitationsmalinahmen keine ausreichende Belastbarkeit bestehen. Dies kann bei einem Bell-
Score von < 30 angenommen werden (Bell-Score 30: ,Mittelschwere bis schwere Symptome in
Ruhe; schwere Symptome bei jeglicher Belastung oder Aktivitat; der funktionelle Zustand ist auf
50% der Norm reduziert; in der Regel ans Haus gefesselt; unfahig, anstrengende Arbeiten
durchzufihren, aber in der Lage, leichte Arbeiten oder Schreibtischarbeit fur 2-3 Stunden taglich
durchzufiihren, wobei Ruhepausen benétigt werden®) [364].

Auch diesen Personen sollte, z.B. im Rahmen einer ambulanten aufsuchenden Betreuung ein
individualisiertes Behandlungskonzept unter Berlcksichtigung von Pacing-Strategien angeboten
werden, das neben der symptomorientierten Therapie insbesondere darauf ausgerichtet ist,
Patient*innen im Umgang mit der Erkrankung zu schulen, Anleitung zum Pacing und
Selbstmanagement zu geben und die soziale Teilhabe zu férdern.

21.3Indikationsspezifische Aspekte der medizinischen Rehabilitation

Im Weiteren werden indikationsspezifische Aspekte der medizinischen Rehabilitation fir von PCS
Betroffene thematisiert. Sind z.B. die pulmonalen, neurologischen oder kardiologischen
Schadigungen [365] fir die Rehabilitationsbedirftigkeit flihrend, soll entsprechend eine
indikationsspezifische pneumologische, neurologische oder kardiologische Rehabilitation erfolgen
[360]. Je nach individueller Symptomatik sind dabei begleitend oder grundstandig
psychosomatische, psychiatrische und/oder psychologisch-psychotherapeutische
Behandlungsangebote indiziert, wobei auch die physische Stabilisierung im Rahmen der
medizinischen Rehabilitation wesentlich zur Reduktion der emotionalen Belastung beitragen kann
[366]. Eine individuelle Betrachtung mit Fokus auf die Belastbarkeit ist auch flr das
multidimensionale ME/CFS (G93.3) erforderlich.

21.4Haufig gestellte praxisrelevante Fragen zur indikationsspezifischen
Rehabilitation

Frage: Wann ist (teil-)stationare pneumologische Rehabilitation indiziert?

Uber langere Zeit persistierende Krankheitsfolgen im Sinne eines PCS mit der
Symptomkonstellation Dyspnoe und kérperlicher Minderbelastbarkeit / Fatigue kbnnen sowohl bei
Patient*innen nach einem kritischem, aber auch nach einem milden Akutverlauf bestehen.

Aktuell liegen erste Studien vor, welche die Machbarkeit, Sicherheit und Effektivitat einer
(Fruh-)Rehabilitation bei COVID-19-Patient*innen nach einem schweren Akutverlauf mit
Krankenhauseinweisung zeigen [353, 356, 366]. Pneumologische Rehabilitation konnte dazu
beitragen, die korperliche Funktionsfahigkeit sowie lungenfunktionelle Einschrankungen zu
verbessern.
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In deutschen Studien wurden die Effekte nicht nur von Patient*innen mit schwerer COVID-19,
sondern auch nach ambulant behandelter COVID-19 untersucht [356, 367]. Trotz eines milden bis
moderaten Krankheitsverlaufs wiesen diese Patient*innen persistierende Krankheitsfolgen (wie
z.B. vermehrte Dyspnoe und Fatigue) auch noch Monate nach ihrer SARS-CoV-2-Infektion auf und
wurden in eine pneumologische Rehabilitation berwiesen. Nach einer in der Regel 3-wochigen
Rehabilitationsmaflnahme verbesserten sich sowohl koérperliche Leistungsfahigkeit klinisch
relevant (6-Minuten-Gehtest: mittelschwer Betroffene +48 m [95% Konfidenzintervall, Kl 35-113
m], schwer Betroffene +124 m [75-145 m] [356]) sowie auch psychische Parameter bezogen auf
Angst, Traumatisierung und Depression [367].

Empfehlung: Besteht nach COVID-19 eine alltags-, schul- und/oder berufsrelevante
Beeintrachtigung durch Dyspnoe / und kérperlicher Minderbelastbarkeit / Fatigue, sollte sowohl bei
Krankenhausentlassung, als auch bei PCS zu einem spateren Zeitpunkt bei Nichtausreichen
ambulanter Heilmittel die Verordnung einer (teil-)stationaren pneumologischen Rehabilitation
erfolgen.

Frage: Wann ist (teil-)stationare neurologische Rehabilitation indiziert?

Zu unterscheiden sind zwei Subgruppen von PCS-Patient*innen, die wegen alltags-, schul-
und/oder berufsrelevanten Korperfunktionsstérungen der neurologischen rehabilitativen
Behandlung bedirfen:

Gruppe A. Patient*innen mit neurologischen Korperfunktionsstérungen, die — haufiger nach
schweren bis kritischen Verlaufen — seit der Akutphase bestehen und

Gruppe B. Patient*innen, die nach primar milden und moderaten Verlaufen ggf. auch erst zu einem
spateren Zeitpunkt unter neurologischen Koérperfunktionsstérungen leiden, die die Teilhabe am
gesellschaftlichen und Arbeitsleben oder der Ausbildung relevant einschranken.

Gruppe A

Das PICS stellt eine haufige und ernste Komplikation einer intensivmedizinischen Behandlung dar
und kann spater zu deutlichen Einbuen in der gesundheitsbezogenen Lebensqualitat und
Teilhabe fuhren [368, 369]. Das Syndrom zeichnet sich durch Lahmungen, kognitive und
emotionale Stérungen aus. Diese Komponenten kénnen entweder einzeln oder kombiniert
auftreten. Periphere Lahmungen beim PICS sind meist durch eine motorisch und axonal betonte
CIP und eine CIM bedingt (siehe Kapitel 14), die haufig als Mischbild vorliegen [370]. Kognitive
Stérungen beim PICS und so auch fir COVID-19-Betroffene gezeigt [183] betreffen gehauft
Aufmerksamkeits- und Gedachtnis- sowie Exekutivfunktionen, emotionale Stérungen sowohl
Angststorungen als auch depressive Storungen. Bei schweren und kritischen Verlaufen einer
SARS-CoV-2-Infektion bestehen individuell unterschiedliche Kombinationen aus Lahmungen,
kognitiven und emotionalen Stérungen teilweise Uber lange Zeit fort und bedirfen der
medizinischen (Frih-)Rehabilitation, sowohl per- als auch post-akut [371, 372], als auch ggf.
(erneut) im weiteren Verlauf. Auch ein Jahr nach einer intensivpflichtigen COVID-19 beklagten ca.
% der Uberlebenden noch physische Einschréankungen, % emotionale Belastungen und '/
kognitive Leistungsminderungen [373]. Patient*innen mit initialer schwerem COVID-19 haben ein
relevantes Risiko auch langerfristig kognitive Leistungsminderungen zu behalten sowie auch das
Risiko fir eine progressive Verschlechterung der Kognition [194].
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Zudem koénnen in Zusammenhang mit COVID-19 verschiedene weitere spezifische Erkrankungen
wie Schlaganfélle, Enzephalomyelitiden, ein GBS, ein Miller Fisher-Syndrom, Hirnnerven-
Neuritiden, Polyneuritiden, Myositiden, eine Myasthenia gravis und Plexopathien auftreten (siehe
Kapitel 14), die alle mit spezifischem Rehabilitationsbedarf einhergehen (k6nnen).

Gruppe B

In prospektiven Beobachtungsstudien fanden sich drei bzw. sechs Monate nach einer SARS-CoV-
2-Infektion gehauft - auch bei primar nicht schwerer Infektion - neurologische Funktionsstérungen,
neben einer Hyposmie oder Anosmie eine geminderte psychophysische Belastbarkeit, periphere
Lahmungen (CIP/CIM), sprachliche bzw. kognitive Defizite und/oder Kopfschmerzen bzw.
Muskelschmerzen [374-376] und neuropathische Beschwerden [181]. Auch in einem Post-COVID-
Rehabilitationskollektiv wurden haufig neurologische Beeintrachtigungen, u.a.
Koordinationsstérungen, Konzentrationsstérungen, Wortfindungsstérungen, Vergesslichkeit
berichtet [367]. Im Verlauf der ersten Monate nach einer SARS-CoV-2-Infektion kommt es teilweise
zu einer funktionellen Erholung. Bei der Personen mit leicht bis moderater SARS-CoV-2-Infektion
und neurologischen LC/PC-Manifestationen wurde beobachtet, dass frih nach der Infektion
Fatigue und Kopfschmerzen am haufigsten berichtet werden (89,3% bzw. 80,4%), nach sechs
Monaten jedoch Konzentrations- und Gedachtnisschwierigkeiten (61,5% bzw. 68,8%) mit den
hdchsten relativen Haufigkeiten; auch waren die Verbesserungsraten von initial zu sechs Monaten
nach der SARS-CoV-2-Infektion bzgl. Fatigue und Kopfschmerzen héher als bezgl. der kognitiven
Leistungsminderungen [377]. Fur die Behandlung wichtig ist zwischen subjektiv beklagten und
psychometrisch objektivierten kognitiven Leitungsminderungen zu differenzieren, da erstere
haufiger auch durch psychische Belastungen und Komorbiditaten bedingt sind, wahrend letztere
auf eine Gehirnbeteiligung hinweisen [186].

Nicht selten schranken die neurologischen Symptome die Teilhabe am gesellschaftlichen, Schul-
und Arbeitsleben relevant und Uber langere Zeit ein.

Empfehlung:

PCS-Betroffene mit sensorischen, sensomotorischen Stdérungen, Schluck-, Sprech- oder
Sprachstérungen und/oder kognitiven Veranderungen sollten einer neurologischen Evaluation und
neurorehabilitativen Versorgung zugefuhrt werden.

Besteht nach COVID-19 eine alltags-, schul- und/oder berufsrelevante Beeintrachtigung durch
sensomotorische Stérungen, Schluck-, Sprech- oder Sprachstérungen und/oder kognitive
Funktionsstérungen, sollte sowohl bei Krankenhausentlassung als auch bei PCS zu einem
spateren Zeitpunkt bei Nichtausreichen ambulanter Heilmittel die Verordnung einer (teil-)
stationaren neurologischen Rehabilitation erfolgen.

Schwerstbetroffene bedurfen zunachst der neurologischen Friuhrehabilitation.
Frage: Wann ist (teil-)stationare kardiologische Rehabilitation indiziert?

Bei COVID-19 dominieren zwar respiratorische Symptome das klinische Erscheinungsbild, aber
SARS-CoV-2-Infektionen kénnen auch mit schwerwiegenden kardiovaskularen Erkrankungen wie
einer Lungenarterienthrombose, Myokarditis, oder einem akuten Koronarsyndrom (ACS)
einhergehen [378].
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In diesen Fallen bedarf es in Abhangigkeit von den individuellen Befundkonstellationen sowie der
psychosozialen Situation der (teil-)stationaren kardiologischen Rehabilitation. Die Inhalte der
kardiologischen Rehabilitation richten sich nach den Hauptindikationen wie ACS, Myokarditis oder
LAE [379], sollten aber durch erkrankungsspezifische Angebote wie die Erfassung einer potentiell
vorliegenden Fatigue-Symptomatik mittels Fragebogen, COVID-19-Gesprachsgruppen, u.a.
erweitert werden. Die Unterstutzung der Krankheitsverarbeitung ist ebenso wichtig wie die
Vorbereitung der sozialen, schulischen und beruflichen Wiedereingliederung.

Empfehlung: Bei persistierenden Krankheitsfolgen im Rahmen einer COVID-19-assoziierten
schwerwiegenden kardiovaskularen Erkrankung wie einer LAE, Myokarditis, oder einem ACS sollte
die Verordnung einer kardiologischen Rehabilitation erfolgen.

Frage: Wann ist (teil-)stationare Rehabilitation zur Behandlung psychischer und
psychosomatischer Erkrankungen bei PCS indiziert?

Psychosomatische Rehabilitation ist angezeigt bei

e Kklinisch relevanten psychischen Stérungen im Rahmen der PCS-Erkrankung wie einer
Anpassungsstoérung, PTBS, Depression, Angststdérung oder Somatisierungsstérung (siehe
hierzu Kapitel “psychische Aspekte”).

e Dysfunktionalem Krankheitsverhalten, wie z. B. dysfunktionaler Selbsttberforderung oder
Schonverhalten bei Fatigue-Symptomatik und  Unterstitzungsbedarf bei der
Krankheitsbewaltigung und -akzeptanz.

Wegen der haufigen Komorbiditat somatischer und psychischer COVID-19-Folgen sind integrierte,
facherUbergreifende Rehabilitationskonzepte sinnvoll [339], wie sie bereits bei anderen
komorbiden Stérungen erfolgreich evaluiert wurden [380]. Hier bedarf es weiterer Studien zur
Konzeptentwicklung und -evaluation. Obwohl erste positive Befunde bereits vorliegen [381], bedarf
es weiterer Studien zur Konzeptentwicklung und -evaluation.

Empfehlung: Bei psychischen Krankheitsfolgen einer SARS-CoV-2-Infektion sollte bei
anhaltenden oder exazerbierenden Symptomen unter ambulanter Behandlung die Indikation fur
eine psychosomatische, (teil-)stationare Rehabilitation geprift werden.

21.4.1 Wiederaufnahme von Alltagsaktivitaten / Beruf

Die Beratung hinsichtlich eines Selbstmanagements und die Planung des “Weges zurlick” in Alltag
und Arbeit sowie (gesundheitsorientierte) koérperliche Aktivitat erstreckt sich auf folgende zentrale
Aspekte:

Festlegung realistischer Ziele:

e vor der Rickkehr an den Arbeitsplatz kann die kardiopulmonale Belastungsfahigkeit
(Arbeitsfahigkeit) durch Spiroergometrie gemessen werden, um eine akute/chronische
Uberlastung zu vermeiden, Verschlechterung des Gesundheitszustandes und Ruickfélle zu
verhindern solange keine Kontraindikationen (u.a. PEM) vorliegt [382, 383].

e sind die Voraussetzungen fur die Arbeitsfahigkeit in den Funktionstesten gegeben, ist eine
Beratung zum Selbstmanagement und zur Planung des "Weges zuruck" in den
Arbeitsalltag (z.B. durch BEM), und zur (gesundheitsorientierten) kdrperlichen Aktivitat,
ambulanten und/ oder online-basierten Bewegungstherapie sinnvoll. Damit soll das Risiko
einer akuten oder chronischen Uberlastung minimiert und eine Teilhabe im Rahmen der
objektiv festgestellten Arbeitsfahigkeit/Belastbarkeit der Patient*innen ermdglicht werden.
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e partizipative Entscheidungsfindung Uber einen gesunden Mittelweg der korperlichen
Aktivitat, welcher die individuellen Belastungsgrenzen berucksichtigt

o strukturierte hausarztliche Betreuung und Behandlungsplanung gemeinsam mit den
Patient*innen und/oder deren Angehérigen bzw. Betreuungspersonen.

e Kkorperliche Aktivitdt hat in der Regel eine Vielzahl an Gesundheitseffekten fir Personen
nach COVID-19, aber ein Uberhastetes “Zuviel wollen” bringt keinen Benefit; das
(langfristige) Ziel sollte gesundheitsférderliche kdrperliche Aktivitat gemal der Nationalen
Empfehlungen fur Bewegung und Bewegungsférderung bzw. der WHO sein [384, 385].

e Alle Patient*innen nach COVID-19 mit initial mildem und moderatem Verlauf sollten dartber
aufgeklart sein, dass sich Symptome in den allermeisten Fallen im Verlauf von einigen
Wochen, langstens Monaten, vollstdndig zurtckbilden und meist keine bleibenden
Schaden hinterlassen. Es ist allerdings auch nach mildem oder moderatem Verlauf
mdglich, dass Symptome persistieren.

e Einschrankungen der Leistungsfahigkeit sollten besprochen bzw. je nach Ausmal
abgeklart werden. Dies liegt in der Verantwortung der Primarversorgung.

e Die Kernpunkte (nach Ausschluss relevanter struktureller Folgeschaden) sind:

o Ist die Bewaltigung der taglichen Aktivitaten und einer Gehstrecke von 500 m in der
Ebene symptomfrei mdglich?

0 Gemeinsame Abschatzung der Alltagsbelastung: Ausmal der korperlich
erforderlichen Fitness? Stdérungen der Kognition relevant fur
Freizeitbeschaftigungen/Bedienen von Maschinen oder Transportmitteln?

Als Technik zur Wiedererlangung von Alltagsfahigkeiten ist unter Berucksichtigung des Pacings
beschrieben:

e Belastungsbeginn: Spazieren (individuell angepasste Steigerung von Spazierdauer und
Tempo etc.), individuell angepasste Steigerung der alltaglichen Belastung (vom Kochen
zum Einkaufen, vom Zusammenraumen zum Putzen)

e Bei Verschlechterung der Symptome: Pause und Rickkehr zum absolvierbaren Niveau
nach Abklingen der akuten Beschwerdesymptomatik

o Evaluation einer (ambulanten) Rehabilitationsmaoglichkeit bzw. — Notwendigkeit [368]

o Physiotherapie, Sport-/Bewegungstherapie (ambulante) Rehabilitation (z. B. [339])
o Ergotherapie

o Logopadie [386]

o Psychotherapie

Die 3-P-Regel kann hilfreich sein (Pacing, Planen, Priorisieren).

Belastungsgrenzen und Berufseignung bei anhaltenden starken Einschrankungen kénnen
wahrend oder vor einer Rehabilitation durch Spiroergometrie und Laktatdiagnostik erhoben werden
(nach Ausschluss von Kontraindikationen), und je nach Situation vor Arbeitsantritt mit den
zustandigen Praventivkraften im Betrieb (Sicherheitsfachkraft, Betriebsarzt*in) und den
zustandigen Institutionen (Arbeitsinspektion) besprochen werden [382, 383]. Siehe hierzu auch
Abschnitt Begutachtung 23.5.

In vielen Fallen kénnen (voribergehende) Anpassung von Arbeitsplatz und Arbeitsbedingungen
den Wiedereintritt ins Berufsleben erleichtern bzw. vorverlegen. Auch hier sind die Praventivkrafte
gefragt, idealerweise in Kooperation mit den Primarversorgern.

Eine Krankschreibung erfolgt nach den bekannten Grundsatzen, das Kriterium ist die tatsachliche,
anforderungsbezogene Leistungsfahigkeit der Betroffenen. Die Diagnose sollte sich auf das
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jeweilige dominierende Symptom beziehen, da PCS derzeit noch als Komplex &ulerst
unterschiedlicher Symptome zu sehen ist, und als klare Diagnose nicht ausreichend definiert ist.
Eine Ausnahme stellt das ME/CFS als eigenstandige Diagnose dar (G93.3 U09.9!).

Bei Kindern, Jugendlichen und jungen Erwachsenen sollte die Beschulung bzw. Ausbildung an
Symptomspektrum und Belastbarkeit individuell angepasst bzw. durch Nachteilsausgleich und
Sonderregeln optimal unterstitzt werden.

Anmerkung: Eine Schwierigkeit, die sich aufgrund der Beanspruchung der
Rehabilitationsstrukturen ergibt, ist eine mégliche Uberbriickung der Zeitspanne bis zum Antritt der
Rehabilitation. Eine Arbeitsaufnahme in dieser Zeit wird fir korperlich arbeitende Personen meist
nicht immer problemfrei moglich sein, woraus sich Schwierigkeiten ergeben koénnen. Die
Begutachtung durch und gemeinsame Entscheidung mit Facharzt*innen je nach Gegebenheiten
ist dringend empfohlen. Auch die Kontaktaufnahme mit Arbeitnehmerschutzeinrichtungen
(Gewerkschaft) sollten den Betroffenen angeraten werden. Case Manager der Krankenkassen
kénnen bei der Organisation der Wiedereingliederung unterstitzen, soweit solche verfiigbar sind.

Spekulative Annahmen Uber eine tatsachliche Arbeitsrickkehr sollten gegenuber den
Arbeitgebenden aufgrund der unklaren Krankheitsdauer bei PCS vermieden werden (daher max.
“voraussichtliche Rickkehr”). Es sollte eher mdglichst konstruktiv Gber eine gestufte Ruckkehr in
den Arbeitsprozess mit dem Arbeitgebenden gesprochen werden.

Insbesondere kognitive Einschrankungen und Fatigue haben nicht selten sehr protrahierte
Heilungsverlaufe, bei denen bisherige Instrumente wie eine stufenweise Wiedereingliederung zu
kurz greifen. Sowohl fur die Betroffenen als auch fur die Gesellschaft ist es aber von besonderer
Relevanz, diesen oft hoch qualifizierten und-motivierten Arbeitskraften die weitere Teilhabe am
Erwerbsleben zu erméglichen. Hier bedarf es der Entwicklung und Evaluation langfristig angelegter
Programme zur Dberuflichen Wiedereingliederung, zum Casemanagement und von
Unterstutzungsangeboten durch die Arbeitgeber (z. B. Bereitstellung entsprechend angepasster
Arbeitsplatze, Homeoffice etc.) [387].

22 Schlussbemerkungen

Bei Fertigstellung der S1-Leitlinie zu PCS Uberblicken wir den Zeitraum von Anfang 2020 bis
01.04.2024. Es erfolgten Updates der jeweiligen Kapitel im Rahmen des Leitlinienprojektes sowie
die Erweiterung um Rheumatologie und Bewegungstherapie.

Die Krankheitslast durch PCS, ebenso wie die Kosten, die hier durch direkte Diagnostik, aber auch
Berufsunfahigkeit entstanden sind und entstehen werden, lassen sich zum aktuellen Zeitpunkt nur
annahernd bemessen. Das Problem der Arbeits-, Schul- und Ausbildungsunfahigkeit stellt eine
weitere grole Herausforderung dar, nicht nur im Bereich der Gesundheitspflege und
Krankenversorgung. Das in mehreren Abschnitten genannte Fehlen von therapeutischen,
evidenzbasierten Ansatzen, wird moglicherweise durch laufende Studien beantwortet werden. Die
Autoren werden in den geplanten Leitlinienaktualisierungen die zunehmende Evidenz einarbeiten.

57



23 Supplement
23.1Infektiologisch/immunologische Aspekte

23.1.1 Persistenz von Viren bzw. Virusbestandteilen

Einige Studien weisen aus, dass unter Verwendung molekulargenetischer Testverfahren in
verschiedenen Organen eine Viruspersistenz flir mehrere Monate bei symptomatischen
Patient*innen nachgewiesen werden kann [388-390], insbesondere bei Patient*innen mit
Immundefekten [391]. Andere Studien weisen eine Virusausscheidung im Respirationstrakt [392]
oder Gastrointestinaltrakt [393] bis vier bzw. zwei Monate nach SARS-CoV-2-Infektion nach, ohne
dass die Patient*innen unter Symptomen leiden missen. Somit kommt es ohne Zweifel bei einer
Gruppe von Patient*innen zu einer Viruspersistenz, die zumindest bis zu einem gewissen Ausmaf}
eine Immunaktivierung bedingen kann.

23.1.2 Anhaltende Immunaktivierung/Autoantikorper

Ahnlich wie bei Autoimmunerkrankungen ist bei Patient*innen mit PCS eine Dominanz des
weiblichen  Geschlechtes zu beobachten. Vereinbar mit der Hypothese einer
Autoimmunerkrankung wird eine T- und B-Zell-Dysregulation (-dysfunktion) in der
Pathophysiologie von PCS postuliert [394]. SARS-CoV-2 kénnte in Antigen-prasentierenden Zellen
eine ,bystander-Aktivierung“ von T-Zellen oder Antikdrpern gegen Autoantigene auslésen. Eine
Vielzahl von Autoantikérpern wurden bei akuter COVID-19 inzwischen beschrieben und als
mogliche Risikofaktoren fir die Entwicklung von Post-COVID identifiziert [395]. Die Hypothese
einer zellularen Immundysregulation wird durch die Beobachtung gestutzt, dass in Autopsiestudien
eine hohe Dichte von CD8*-T-Zellen in der Lunge und anderen Organen beobachtet wurde.
Mégliche Ursachen flur Hyperinflammation oder Autoimmunitat kdnnten auch Veranderungen des
Mikrobioms im Gastrointestinaltrakt sein [396]. Eine (pro-inflammatorische) Dysbiose ist typisch fiir
COVID-19-Patient*innen, persistiert Uber den Krankenhausaufenthalt hinaus und korreliert mit dem
Schweregrad der COVID-19 sowie einer verlangerten fakalen SARS-CoV-2-Ausscheidung[397,
398]. Erhdhte Blutspiegel von Zytokinen, darunter Interferone, Interleukin-1 (IL-1), IL-6, IL-8,
CXCR6-CXCL16 und Tumornekrosefaktor (TNF) wurden bei Post-COVID nachgewiesen [399,
400].

23.1.3 Diagnostikempfehlungen

Neben einer T-Zell-vermittelten Autoimmunitat gibt es Hinweise auf Autoantikdrper bei
Patient*innen mit COVID-19. So konnten in einer Studie bei 52% der Patient*innen anti-
Phospholipid-Antikdrper nachgewiesen werden [401]. Ebenfalls konnten Autoantikérper gegen
Interferone, Neutrophile, Citrullin und Zellkerne bei 10-50% der Patient*innen mit COVID-19
nachgewiesen werden. Auch wenn es unklar ist, wie lange diese Antikérper persistieren (und ob
sie bei Patient*innen mit PCS langer persistieren), sind sie doch in die Pathogenese verschiedener
Autoimmunerkrankungen wie dem Sjégren-Syndrom, dem systemischen Lupus erythematodes
oder rheumatoider Arthritis eingebunden [402, 403]. Typisch fur eine schwere COVID-19 ist die
Lymphopenie [404]; dieser T- bzw. B-Zellmangel korreliert auch mit einer persistierenden
Virusausscheidung (s. 0.) [405, 406]. Eine fur im Median Uber 54 Tage persistierende Lymphopenie
und erhdhte CrP- bzw. D-Dimer-Werte finden sich in einzelnen Studien bei 7,3%, bzw. 9,5% der
Patient*innen mit Gberstandener COVID-19 [407, 408]. Allerdings konnten andere Arbeitsgruppen
keine Veranderungen von Laborparametern nachweisen [46].
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Somit kann PCS weder durch eine einzelne Laboruntersuchung noch durch ein Panel an
Laborwerten diagnostiziert oder wahrscheinlich gemacht werden. Die Labordiagnostik dient in
erster Linie der Differenzialdiagnostik.

Bei Patient*innen mit persistierenden Symptomen und Immundefizienz kann eine PCR auf SARS-
CoV-2 durchgeflihrt werden, um zu unterscheiden, ob die Symptome im Rahmen einer
persistierenden aktiven SARS-CoV-2-Infektion oder als Folgeerkrankung zu werten sind. Bei
einem Teil der PCS-Patient*innen mit anhaltenden gastrointestinalen Beschwerden kann SARS-
CoV-2 mittels PCR im Stuhl auch noch nach Monaten nachgewiesen werden [409].

23.2Primararztliche Aspekte

Empfehlungen fur die Basisdiagnostik (unter Beruicksichtigung bekannter Komorbiditaten):

1. Blutdruck, Herzfrequenz, Temperatur, Atemfrequenz, Sauerstoffsattigung

2. Labor: Diff.-BB, CrP oder BSG, Kreatinin, Harnstoff, Transaminasen, TSH, Urin-Stix
(fakultativ: CK, Troponin, Ferritin, LDH, D-Dimere, NT-proBNP; s. auch spezifische Kapitel)

3. Screening-Fragen zu Fatigue, anhaltender kdrperlicher Erschdpfung, Belastungsintoleranz
/PEM (eines der haufigsten Symptome in den meisten PCS-Studien), Schmerzen,
kognitiven Stérungen, depressiven Verstimmungen und Angststérung (siehe Kapitel
“Fatigue” und “psychische Aspekte”) [39].

23.2.1 Fatigue

Es sollte erfasst werden, ob korperliche Aktivitat die Fatigue bessert oder (im Sinne von PEM) zu
einer Zunahme dieser und weiterer Beschwerden fuhrt. Bei Besserung kann eine gut kontrollierte,
ggf. supervidierte korperliche Aktivierung basierend auf sport-/bewegungs-therapeutischen
Trainings- und Belastungsprinzipien empfohlen werden. In der klinischen Untersuchung ist
besonders auf auffallige Lymphknoten, abdominellen Tastbefund und der orientierenden
neurologischen Untersuchung insbesondere mit Erfassung von Veranderungen in Muskelkraft, -
trophik, -tonus und Eigenreflexen sowie kognitive Leistungsminderung bzw. psychische Symptome
(Depressivitat, Angste) zu achten (siehe Abschnitt 15). Es sollte gefragt werden, ob die Fatigue zu
relevanten Einschrankungen im Alltag und Berufsleben fuhrt und ob weitere Symptome wie
Schlafstérung, Depression, Angst, Belastungsintoleranz, kognitive Stérungen, orthostatische
Intoleranz und Schmerzen vorliegen. Gegebenenfalls sollte das Vorliegen einer/eines ME/CFS
anhand der verfugbaren klinischen Diagnosekriterien abgeklart werden (siehe Kapitel Fatigue) und
eine Uberweisung zum Neurologen erfolgen. Schweregrad und Haufigkeit von ME/CFS-typischen
Symptomen sollten méglichst quantitativ erfasst werden [54].

23.2.2 Dyspnoe (Ruhe —/Belastung-) Husten

Bei den/die Patient*innen stark beeintrachtigenden Symptomen (insb. nach einem schweren
Verlauf) sollte unter Zuhilfenahme der Vorbefunde die Basisdiagnostik erweitert werden mit Labor
(inkl. Bestimmung der D-Dimere), Lungenfunktionsanalyse, SpO2-Messung, Bestimmung der D-
Dimere, EKG, evil. Rontgenthorax. Wenn es hier keine Warnhinweise gibt und alles unauffallig ist,
dann abwartendes Offenhalten und Wiedervorstellung. Bei akuter Verschlechterung der
Symptomatik, niedriger O,-Sattigung, pathologischem Auskultationsbefund oder Hinweisen fiir
thromboembolische Ereignisse oder Herzinsuffizienz sollte weiterfihrende Diagnostik erwogen
werden.

59



23.2.3 Kopfschmerzen

Hohe Spontanheilungsrate nach COVID-19. Klinisch-neurologische Verlaufskontrollen.
Kopfschmerz-Tagebuch. Adaquate Schmerztherapie zur Vermeidung von Chronifizierung. Bei
fehlenden Warnhinweisen sollte eine Re-Evaluation nach spatestens vier Wochen vorgenommen
werden. Bei sehr starken Symptomen oder neurologischen Auffélligkeiten sollte spezialisierte
Diagnostik vorgenommen werden.

23.2.4 Riech- und Schmeckstorungen

Geruchs- und Geschmacksstorungen sind haufige Phanomene bei COVID-19. So leiden mehr als
40% aller Erkrankten an Geruchs- oder Geschmacksveranderungen oder -verlust. Die mittlere
Dauer dieser Storung in PCS-Einrichtungen betragt 2,5 Monate [410]. Nach sechs Monaten haben
sich etwa 90% der Patient*innen mit Riechstérungen weitgehend verbessert [411]. Sollten die
Symptome langer als vier Wochen andauern und sich zuséatzlich noch neurologische oder andere
spezifische Begleitsymptome einstellen, ist eine spezialisierte Diagnostik in Erwagung zu ziehen.

23.2.5 Schlafstérungen

Empfehlenswert ist ein Schlaftagebuch [39] zur Erfassung der spezifischen Problematik. Es sollten
die Regeln der Schlafhygiene und Stimuluskontrolle mit den Betroffenen besprochen werden, siehe
Anwenderversion fur den hausarztlichen Bereich der Leitlinie Insomnie [412]. .

23.2.6 Allgemeine Schmerzen

Schmerzen (insbesondere im Thoraxbereich aber auch allgemein Muskelschmerzen) sind ein
haufiges Syndrom nach COVID-19. Die meisten dieser Symptome verringern sich innerhalb von
zwei bis sechs Monaten. Eine primararztliche multimodale und symptomorientierte Diagnostik
unter Bericksichtigung abwendbar geféahrlicher Verlaufe sollte erfolgen. Bei der medikamentdsen
Therapie sollte darauf geachtet werden, das WHO-Stufenschema einzuhalten, wobei die Leitlinie
zu Opioiden bei nicht-tumorbedingten Schmerzen beachtet [413] und potentiell abhangig
machende Substanzen vermieden werden sollten. Neben der medikamentdsen Therapie sollte
auch die physikalische Medizin und die psychosomatische Behandlung der Schmerzen im
Vordergrund stehen [45].

23.2.7 Psychische Beschwerden

Die Abgrenzung von psychischen und somatischen Beschwerden bei PCS kann diagnostisch und
therapeutisch herausfordern, da zahlreiche Symptome nicht eindeutig und mitunter nur graduell
der einen oder anderen Kategorie zugeordnet werden kdnnen. Gleichzeitig besteht die Mdglichkeit
der wechselseitigen Verstarkung somatischer Symptome und psychosozialer Faktoren.

Die Patient*innen kénnen sich zudem im Spannungsfeld der somatischen und psychischen
Diagnosen aber auch der Unter-, Uber- und Fehlversorgung wiederfinden.

Therapeutische Gesprache gemaly den Ublichen Kriterien der haus- bzw. kinder- und jugend-
arztlichen Behandlung sind regelhaft anzubieten und es ist auf eine gemeinsame
Entscheidungsfindung bei diagnostischen und therapeutischen Entscheidungen zu achten.
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Bei ausgepragter Symptomatik, ausbleibender Besserung Uber einen Zeitraum von mehreren
Wochen oder erheblichen unglinstigen psychosozialen Einflussfaktoren sollte eine spezialisierte
psychosomatische oder psychiatrische Mitbehandlung, Malknahmen wie Ergo- oder
Entspannungstherapie, oder eine psychosomatische Rehabilitation erfolgen.

23.3Logopadische Aspekte

Die Symptomatik bei PCS-Patient*innen ist vielfaltig und komplex und sie kann sich in
unterschiedlichen Therapiebereichen der Logopadie auswirken. Der Begriff “Logopadie” wird hier
stellvertretend fiir alle sprachtherapeutischen Berufsgruppen verwendet. Die Handlungsfelder der
Logopadie umfassen: Sprache, Sprechen, Stimme, Schlucken sowie als physiologische
Voraussetzung die Atmung. Zu berlcksichtigen sind auch Riech- und Geschmacksstérungen,
Husten und Atemnot, da sie sowohl die Schluckfunktion und Erndhrung als auch die Phonation
beeintrachtigen konnen.

23.3.1 Kognitive Kommunikationsstorungen

Kognitive Kommunikationsstérungen koénnen bei PCS-Patient*innen entstehen durch primare
neuronale Schadigungen oder sekundar z.B. im Rahmen eines PICS. Folgende kommunikative
Beeintrachtigungen werden im Rahmen eines PCS Syndroms beschrieben [414, 415]. lexikalische
Stérungen und Wortabrufstérungen, phonetisch-phonologische Stérungen und Stérungen der
semantischen Sprachverarbeitung [416], Aufmerksamkeits- und dysexekutive Stdérungen,
Stérungen des verbalen Gedachtnisses und visuell-raumlicher Funktionen.

Empfehlungen:

1. Differentialdiagnostische Abklarung: aphasische Sprachstérungen vs. kognitive
Kommunikationsstérungen vs. sprechmotorische Stérungen. Zeigen sich Auffalligkeiten,
muss eine differenzierte Abklarung durch standardisierte und valide klinische
Diagnostikverfahren erfolgen.

2. Therapieableitung aus dem individuellen Stérungsprofil, das sich aus den Ergebnissen
einer spezifischen Anamnese sowie der stdérungsspezifischen Diagnostik ergibt. Derzeit
existieren weder fur die Diagnostik noch flr die Therapie standardisierte und validierte
Verfahren fur PCS-Patient*innen ohne neurologische Korrelate.

23.3.2 Dysphagien

Ursachen von Dysphagien bei PCS-Patient*innen sind laryngeale Schadigungen durch eine
invasive Beatmung (Post-Extubations Dysphagie — PED) [417-419], PICS, priméare virusbedingte
Encephalopathien und Neuropathien (z.B. post-virale vagale Neuropathie - PVVN) und
Autoimmunreaktionen [420] haufig assoziiert mit den folgenden endoskopischen Befunden [417,
419, 421]: Odeme und Erytheme, Laryngeale Bewegungseinschrankungen und Atrophien,
kompensatorische hyperfunktionelle Bewegungen der Glottis und supraglottischen Strukturen,
laryngeale Hypasthesie, pharyngeale Retentionen von Sekret und Nahrung (valleculae, sinus
piriformes), eine hohe Rate an (stillen) Aspirationen.

Empfehlungen:
e Abklarung behandlungsbedurftiger Schluckstérungen durch klinische
Schluckfunktionsuntersuchung [422] und instrumentelle Schluckuntersuchungen (flexible
endoskopische Evaluation des Schluckvorgangs — FEES; Videofluoroskopie des

Schluckaktes — VFSS), ggf. wiederholte Durchfihrung bei fluktuierender Symptomatik [421]
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e Einschatzung und Verlaufsdokumentation des Dysphagie-Schweregrades anhand
funktioneller Skalen

¢ Evaluation der Ernahrungssituation bei Geschmacks- und Geruchsstérungen (Hypogeusie,
Hyposmie), da beeintrachtigte Patient*innen dazu neigen, ihre Ernahrungsgewohnheiten
zu verandern (Qualitat und Quantitat)

e Geruchstraining [149]

e Berucksichtigung von Ernadhrungsempfehlungen fir COVID-19 sowie PCS-Patient*innen
bei der Empfehlung von modifizierten oralen Koststufen [423]

e Odem- und Refluxmanagement, z.B. Inhalation, ausreichende Hydratation, Medikation
[419]

23.3.3 Dysphonien

Folgende Ursachen fiir Dysphonien im Rahmen einer PCS-Symptomatik werden diskutiert [420,
424, 425]:

Postvirale vagale Neuropathie (PVVN): bilaterale Schadigung der sensorischen und motorischen
Anteile des N. vagus [420, 424-427], laryngeale / vokale Fatigue, Odynophagie, Dysphagie,
Schmerzen, Husten, Globusgefihl, Laryngospasmen, Rausperzwang und laryngopharyngealer
Reflux, entziindliche Prozesse sowie Schadigungen der Glottis und umgebender Strukturen durch
forciertes Husten und Reflux dadurch Bildung von Odemen, Erythemen und Schwellungen [428,
429], Post-Extubations-Dysphonie nach invasiver Beatmung mit Granulombildung, Paresen,
Aryknorpel-Dislokation,  eingeschrankter  Glottisfunktion/-mobilitdt durch  Paresen  und
laryngopharyngealen Reflux, Dysphonie infolge insuffizienter respiratorischer Funktion (reduzierter
subglottischer Anblasedruck, Dysphonien infolge von psychischen Belastungen (z.B. durch
pandemiebedingte Kontaktbeschrankungen, Veranderungen des Alltags, ggf. infolge der
medizinischen Behandlung durch z.B. Isolation, Delirzustande).

Empfehlungen:

1. Ausfihrliche Anamneseerhebung unter Verwendung validierter patient*innenorientierter
Fragebdgen) zur Erfassung subjektiver Einschrankungen der Partizipationsfahigkeit durch
die Dysphonie

2. Phoniatrische Untersuchung der Stimm- und Sprechfunktion, insbesondere laryngealer
Organ- und Funktionsstatus, ggf. wiederholte Durchfiihrung bei persistierender und / oder
fluktuierender Symptomatik [421]

3. Beurteilung der Stimmqualitdt bzw. des Dysphonie-Schweregrades anhand validierter
Skalen

4. Stérungsspezifische Ubungstherapie zur Regulation bzw. Aktivierung der laryngealen
Ventilfunktion und zur Verbesserung von Atemvolumen und Anpassung der Atem-Stimm-
Koordination — dabei Berlcksichtigung der potentiellen laryngealen Fatigue -
niederschwellige Intensitat

5. Individuelle Beratung und Anleitung zu stimmhygienischen MalRnahmen, Verhaltenstraining
mit dem Ziel der Vermeidung weiterer laryngealer Schadigungen und Traumata

23.3.4 Refraktarer Husten

Ursachen des bei PCS-Patient*innen haufig auftretenden refraktdren Hustens (chronischer
Husten, der auch nach Behandlung der primaren Ursache persistiert [430]) ist mutmaRlich ein
Zusammenspiel der durch die SARS-CoV2-Infektion bedingten laryngealen Hyperreagibilitat/
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persistierend erniedrigten Hustenschwelle und dem dadurch bedingten repetitiven und haufig
ineffektiven Husten, der die Hyperreagibilitat aufrechterhalt.

Empfehlungen:

1. Differentialdiagnostische Abklarung: post-viraler refraktarer Husten vs. andere haufige
Hustenursachen, vgl. auch Leitlinie der DGP zur Diagnostik und Therapie erwachsener
Patient*innen mit akutem und chronischem Husten [289], s.a. HNO (Kapitel 12) bzw.
Pneumologie (Kapitel 18).

2. Beurteilung der funktionellen Einschrankungen im Alltag durch das chronische / refraktare
Husten, z.B. mit der Symptom Frequency and Severity Rating Scale — SFSR [431], oder
der Modifizierten Borg-Skala [432].

3. Vermittlung von Strategien zur Vermeidung von unproduktivem, erschépfendem Husten:
Spezielle Ein- und Ausatemtechniken zur Hustenreizhemmung (z.B. umgekehrte
Intervallatmung, Wechselatmung (nasale Inspiration — PEP-Exspiration), Husten-
erleichternde Kdrperhaltungen (z.B. Kutscherhaltung), SPEICH-C Programm [433, 434].

23.3.5 Logopadie bei Fatigue

Empfehlungen zur Anpassung logopadischer Behandlung bei chronischer Fatigue:

1. Beratung und Anleitung der Patient*innen zur Strukturierung und Planung des eigenen

Alltags.

2. Formulierung von realistischen, alltagsrelevanten und funktionsorientierten Therapiezielen:
eine Hilfestellung zur alltagsnahen Zielformulierung bietet z.B. die Patient*innenspezifische
Funktionsskala — PSFS [435]

Kurze, dafirr haufigere Ubungseinheiten am Tag, viele Pausen.

4. Einsatz von Videotherapie: Patient*innen berichten von einer hohen Zufriedenheit beim
Einsatz von Videotherapie [436]. Das legt nahe, dass die Videotherapie gerade fir
Patient*innen mit Fatigue eine zielfiihrende und effektive MaRnahme darstellt.

5. Anleitung zur Selbsthilfe mit dem Ziel, die Patient*innen durch schrittweises, dem
Krankheitsgeschehen angepasstes Vorgehen, in ihrem Erleben der Selbstwirksamkeit
starkt [437].

w

23.4Neuropsychologische Aspekte

23.4.1 Anamnese, kognitives Screening

Besteht der Verdacht auf kognitive Leistungsveranderungen, Persénlichkeitsveranderungen oder
Verhaltensauffalligkeiten in Zusammenhang mit einer durchgemachten SARS-CoV-2-Infektion,
sollte zunachst eine spezifische Anamnese und Fremdanamnese erhoben werden, damit die
Veranderungen seit der SARS-CoV-2-Infektion und deren Verlauf klar dargestellt werden kénnen.

Kognitive Screeningverfahren, wie das MoCA [438] kdnnen fir eine erste Objektivierung kognitiver
Beschwerden bei alteren Patient*innen ab 60 Jahren hilfreich sein; fir die Erkennung diskreter,
jedoch funktionell relevanter, kognitiver Stérungen reicht die Sensitivitat jedoch nicht aus und sie
sind fUr jungere Patient*innen nicht geeignet. Insbesondere bei juingeren Patient*innen und bei
solchen ab 60 Jahren mit milden Beschwerden sollte daher auch bei unauffalliger Anamnese oder
Screening-Befund eine differenziertere neuropsychologische Untersuchung erfolgen.

63



23.4.2 Personen unter 60 Jahren.

Es liegen keine geeigneten kognitiven Screening-Instrumente fir Patient*innen unter 60 Jahren
vor. Insbesondere bei Jlingeren ist also die Anamnese und Fremdanamnese, die jeweils Hinweise
auf einen zeitlichen Zusammenhang zwischen vorliegenden kognitiven Beschwerden und eine
durchgemachte SARS-CoV-2-Infektion klaren kénnen, unverzichtbar.

Die folgenden Fragen kdnnen bei der Anamnese hilfreich sein:

» Klagen Patient*innen Uber Veranderungen in ihrer geistigen Leistungsfahigkeit, sollte die
Art der Beschwerden detaillierter erfragt werden (Aufmerksamkeit / Konzentration;
Gedéachtnis; visuell-raumliche Stérungen, Denken / Handlungsplanung / Problemlésen)

e Es sollte der zeitliche Zusammenhang zur SARS-CoV-2-Infektion, die Haufigkeit der
Beschwerden sowie das Ausmal} der Beeintrachtigung im Alltag erfragt werden.

¢ Finden sich Hinweise auf eine kognitive Beeintrachtigung von funktioneller Relevanz sollte
eine differenzierte neuropsychologische Untersuchung und ggf. Therapie erfolgen.

23.4.3 Personen ab 60 Jahren:

Kognitive Screeningverfahren, wie das MoCA [438] flir eine erste Erfassung kognitiver
Beschwerden bei Patient*innen ab 60 Jahre hilfreich sein. Dabei kann der MoCA-Cut-Score von
<26 Punkten Hinweis auf eine mindestens milde neurokognitive Einschrankung. Spezifischere
Indikationen auf eine milde neurokognitive Stérung ergibt sich bei Patient*innen im Altersbereich
ab 65 bis 91 Jahren anhand eines MoCA-Cut-Scores von <23/24 Punkten [439].

Es kann also bei diesen Patient*innen weiter hilfreich sein, alltagsrelevante kognitiven
Beschwerden systematisch und effizient anhand eines standardisierten Fragebogens wie das
Everyday Cognition in Lang- (ECog-39) oder Kurzform (ECog-24 oder ECog-12) zu erfassen [440,
441]. Bei ECog-12 zum Beispiel kann man von kognitiver sowie funktioneller Beeintrachtigungen
ausgehen bei einem Indexwert von >2,70 [441].

Nach der Anamnese und ggf. geeigneten Screening-Verfahren soll bei Hinweisen auf eine
kognitive Stérung eine eingehendere Diagnostik, Information, Beratung und Unterstitzung
erfolgen.

Damit eine angemessene und leitliniengerechte Auswahl von Testverfahren und Inventaren auf
der Grundlage der spezifischen Bedirfnisse der betreffenden Person erfolgen kann, sollten
neuropsychologische Tests von qualifizierten neuropsychologischen Fachkraften betreut werden.
Diese Auswahl hangt von vielen individuellen Faktoren ab, wie z. B. dem genauen Beschwerdebild,
dem Alter, dem Verlauf oder der Schwere der COVID-19, den Komplikationen der SARS-CoV-2-
Infektion oder der Behandlung, den Begleiterkrankungen, den erwarteten Ausgangswerten und
den gleichzeitigen Symptomen.

Die spezifischen Testverfahren missen auf das aktuelle Beschwerdebild und Fragestellung des
Individuums angepasst werden. Daher sollten bei der Diagnostik/Therapie im
neuropsychologischen Bereich bei Bedarf Pausen angeboten und die Dauer der Tests angepasst
werden.
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23.4.4 Einstufung neurokognitiver Ergebnisse

Neurokognitive Stérungen kdnnen viele Pathomechanismen haben (vgl. Kapitel 5). Neuropsycho-
logische Testergebnisse sollen ungeachtet eines moglichen organischen Korrelats vom
Schweregrad her eingestuft werden.

23.4.5 Erganzung padiatrisches neuropsychologisches Konsil

Je nach Fragestellung und Funktionsbereich soll eine leitliniengerechte Diagnostik der neuro-
kognitiven Leistungen erfolgen. Die Untersuchung soll eine sorgfaltige Exploration der
Sorgeberechtigten/Bezugspersonen inkludieren. Dabei sollen das familiare, soziale und schulische
Umfeld sowie die Entwicklungslaufbahn erfasst werden. Die betroffenen Kinder und Jugendlichen
sollen im Rahmen ihrer Moglichkeiten dabei einbezogen werden. Darlber hinaus sollen
begleitende psychiatrische und psychosomatische Beschwerden (zum Beispiel Anderungen in der
Emotionalitat, im Verhalten und im Schlaf) erfasst werden. Alle wesentlichen neurokognitiven
Funktionen sollen entwicklungsgerecht bertcksichtigt werden (insbesondere Aufmerksamkeit,
Lernen, Gedachtnis, Sprache, sowie exekutive Funktionen wie Planung und Problemlésung,
Abstraktionsfahigkeit, kognitive Flexibilitdt und soziale Kognition).

23.4.6 Haufig gestellte praxisrelevante Fragen

Frage: Gibt es einen Unterschied in der Haufigkeit von PCS-assoziierten kognitiven
Beeintrachtigungen bei hospitalisierten und nicht-hospitalisierten Patient*innen?

Laut einer Meta-Analyse ergaben sich keine statistisch signifikanten Unterschiede in der subjektiv
wahrgenommenen kognitiven Einschrankung nach Hospitalisierungsstatus [195]. In einer
Deutschen Studie konnte jedoch ein Unterschied in der Haufigkeit der berichteten
Konzentrationsstorung gezeigt werden, mit 27,7% der nicht-hospitalisierten versus 44% der
hospitalisierten Patient*innen [5]. Eine Studie aus Danemark bestatigte, dass kognitive
Beeintrachtigungen nach einer Hospitalisierung haufiger auftreten als bei nicht-hospitalisierten
Patient*innen [442, 443]. Eine niederlandische Studie zeigte jedoch keinen signifikanten
Unterschied in der Haufigkeit kognitiver Beeintrachtigungen zwischen intensivmedizinisch
behandelten Patient*innen und Patient*innen auf Normalstationen.

Frage: Gibt es Anderungen in der kognitiven Beeintrachtigung tber die Zeit nach erstmaliger
Feststellung einer kognitiven Stérung?

Zur Frage der Veranderungen in der kognitiven Beeintrachtigung Gber die Zeit nach erstmaliger
Feststellung einer solchen Stérung infolge einer SARS-CoV-2-Infektion liegen Hinweise vor, dass
sich viele Patient*innen im Laufe der Zeit weitestgehend erholen. Dennoch sind zum aktuellen
Zeitpunkt noch keine definitiven Aussagen Uber den individuellen Verlauf méglich. Es existieren
verschiedene Befunde: Es gibt Befunde, die eine Besserung im Verlauf nahelegen [444, 445],
solche die nach einem Jahr im Vergleich zu dem Zustand nach sechs Monaten keine Veranderung
finden und solche, vor allem bei alteren Menschen, die eine weitere Verschlechterung feststellen
[194]. Hier wird die weitere Forschung untersuchen mussen, welche Einflussfaktoren fir den
weiteren Verlauf bzw. die Prognose von Bedeutung sind.

Frage: Da die Leistung in psychometrischen Tests immer von der Mitarbeit der Testpersonen
abhangig ist: Wie kann die Validitat der Testleistung und der kognitiven Beschwerden besonders
in der Gutachtensituation sichergestellt werden?
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Im Rahmen der neuropsychologischen Untersuchung kbénnen einerseits eingebettete
Beschwerdevalidierungsindikatoren, andererseits  gezielte Beschwerdevalidierungstests
eingesetzt werden, um ggf. Tauschungsverhalten, oder mangelnde Testmotivation zu erkennen
[446, 447].

23.5Aspekte der Begutachtung

Die Folgen von PCS werfen versicherungsrechtliche Fragen auf. Zum einen geht es bei
anhaltender Einschrankung der Leistungsfahigkeit um die Frage der Erwerbsminderung. Zum
anderen spielt bei Beschaftigten im Gesundheitsdienst, in der Wohlfahrtspflege oder bei Tatigkeit
in einem Laboratorium oder einer anderen Tatigkeit mit ahnlicher Infektionsgefahr die Frage der
Anerkennung als Berufskrankheit (BK Nr. 3101) bzw. in anderen Branchen / Arbeitsbereichen die
Anerkennung als Arbeitsunfall einschl. der jeweiligen Krankheitsfolgen und der Einstufung der
Minderung der Erwerbsfahigkeit (MdE) eine wichtige Rolle.

Diese sollten bei den Betroffenen bei entsprechenden Organmanifestationen in den jeweiligen
Fachgebieten durchgefihrt werden. D.h. bei pulmonaler oder kardialer Manifestation von
Internist*innen mit entsprechender Qualifikation, bei neurologischen Manifestationen (PNS, ZNS,
Muskeln) von Neurolog*innen.

Bei den haufig komplexen Spéatfolgen sollte die Begutachtung interdisziplinar erfolgen.
Insbesondere bei Beschwerden ohne nachweisbares organisches Korrelat wie Fatigue und / oder
ME/CFS und / oder neurokognitiven Defiziten und / oder Schmerzen und / oder affektiven
Stoérungen ist eine dem jeweiligen Beschwerdebild angepasste Begutachtung auf internistisch,
padiatrisch, neurologisch-neuropsychologischem, psychiatrischem bzw. psychosomatischem
Gebiet nach den Standards der Diagnostik, Funktionsbeurteilung und Beschwerdevalidierung
notwendig, wie sie in den entsprechenden AWMEF-Leitlinien zur Begutachtung beschrieben sind.
Bei Folgeschaden auf mehreren Fachgebieten ist eine integrierende Beurteilung der
Funktionseinschrankungen erforderlich.

Zur Beurteilung der Kausalitat zwischen SARS-CoV-2-Infektion und bestehendem Krankheitsbild
sind gutachterliche Untersuchungen erforderlich. Die Aspekte der Begutachtung sind kurzgehalten
worden, da eine eigenstandige interdisziplinare Leitlinie erwartet wird (DGUV).

23.6 Bewegungstherapeutische Aspekte

Die Bedeutung der korperlichen Aktivitat in der Pravention und Rehabilitation zahlreicher
Erkrankungen ist unbestritten. So zeigt eine aktuelle Metaanalyse einen Zusammenhang zwischen
einfachen Schrittzahlen im Alltag und einem Rickgang der all-cause mortality [448]. Einen
ausfiihrlichen Uberblick Uber die therapeutischen Potentiale der kérperlichen Aktivitat sowie die
wichtigsten biologischen Wirkmechanismen findet sich bei [449, 450]. Vor diesem Hintergrund ist
nicht nur plausibel, sondern dringend notwendig, die Bewegungstherapie in die
Behandlungsstrategien von PCS einzusetzen, soweit eine ausreichende Belastbarkeit besteht.

So sind seit Beginn des Jahres 2020 auch zahlreiche Forschungsergebnisse in diesem
Zusammenhang erschienen, wobei trotz der erheblichen Publikationsdynamik der Mangel an
empirischen Arbeiten beklagt wurde [451]. Die Studien lassen in drei unterschiedliche Kategorien
differenzieren:
e Zu Beginn der Pandemie wurden zunachst die Auswirkungen der Pandemie auf die
reduzierte korperliche Aktivitat in der Bevodlkerung gerichtet. Ein Review belegt den
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Rickgang an korperlicher Aktivitat bei gleichzeitiger Erhéhung der Sitzzeiten [452]. Dieser
Trend bestatigt sich weltweit [453].

Eine Reihe von Studien fokussierten die Frage, ob und wie koérperliche Aktivitat geeignet
ist, praventive Wirkung zu entfalten (vgl. [454]). Mangels empirischer Daten stiitzen sich
diese Daten lediglich auf die Translation bekannter physiologischer Effekte der kérperlichen
Aktivitat wie der immunmodulatorischen Optimierung und antiinflammatorischer Effekte
nach COVID-19. Inzwischen liegt dazu ein ausfihrliches Review vor [455]. Daraus
entstehen auch Konsequenzen fur den Einsatz der Bewegungstherapie nach COVID-19
Erkrankungen.

Die hohe Pravalenz von PCS stimulierte und beschleunigte die Forschungsaktivitaten, so
dass nun mehrere Studien publiziert wurden, die die Wirkung unterschiedlicher
Interventionsformen untersuchten. Aufbauend auf dem PRISMA-Schema liegen dazu
mehrere systematische Ubersichtsarbeiten vor [167, 342, 450].

Seit Februar 2023 zahlen die Centers for Disease Control and Prevention (CDC) korperliche
Inaktivitdt zu den Faktoren, die das Risiko fir einen schweren COVID-19-Verlauf erh6hen.
Grundlage fur diese Einschatzung ist ein ausflhrliches Review, welches insgesamt 25 Studien
bewertet [457].

Schon am Beginn der Pandemie wurden ,spezifische” Trainingsempfehlungen publiziert, die aber
eher einen recht allgemeinen Charakter hatten und lediglich die Anwendung der allgemeinen
WHO-Leitlinien (150 Minuten aerobe korperliche Aktivitat pro Woche) empfahlen [458]. Inzwischen
liegen differenzierte Empfehlungen zur Bewegungstherapie fur Personen nach mit PCS vor.
Daraus leiten sich die folgenden Empfehlungen ab (cave: diese Empfehlungen gelten nicht fur
Patient*innen mit ME/CFS):
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Vor Beginn der Bewegungstherapie soll méglichst ein umfangreiches Assessment zur
Risikostratifizierung, Bestimmung der aktuellen kardiopulmonalen Belastbarkeit und der
Therapieplanung durchgeflihrt werden [62, 156, 270].

Zu empfehlen sind angeleitete, personalisierte, symptomorientierte, multimodale
Bewegungstherapie-Programme mit kontinuierlichem Monitoring und Anpassung der
Trainingsbelastung [62].

Bewegungstherapeutische Programme sollten insbesondere Ausdauer- und Krafttraining,
Atemtherapie und Pacing-Ansatze umfassen [167, 456, 459, 460].

Im Rahmen einer multimodalen Bewegungstherapie kommen auch weitere Elemente zum
Einsatz wie Entspannungsverfahren, Mind-Body-Ansatze (z. B. QiGong) und Edukation zur
Verhaltensanderung (langfristiger Aufbau eines individuell angemessenen Males an
korperlicher Aktivitat) [339].

Bei ausreichender Belastbarkeit wird ein aerobes Ausdauertraining nach der Dauer- und/
oder Intervallmethode. Die Trainingshaufigkeit sollte zwischen 3-5 Einheiten pro Woche
und die Dauer zwischen 20-30 Minuten pro Trainingseinheit betragen, wahrend die
Trainingsintensitat leicht bis moderat (CR 10 Scale: 3-4, 65-70% der Herzfrequenzreserve)
sein sollte [341, 432, 461]. Die neuesten Studien zeigen, dass moderat bis intensive
Intervall-Trainingseinheiten (CR 10 Scale: 5-7, 70-80% der Herzfrequenzreserve) bei guter
Trainingstoleranz als sicher und wirksam eingestuft werden kénnen [341, 461-463].

Bei ausreichender Belastbarkeit wird ein isotonisches Krafttraining fir die groRRen
Muskelgruppen empfohlen. Das Training sollte mindestens 2-mal wdchentlich stattfinden,
die Anzahl der Satze zwischen 2-3 und die Wiederholungsanzahl zwischen 8-12 pro Satz
betragen. Die Trainingsintensitat sollte leicht bis moderat sein (CR 10 Scale: 3-4), wahrend



die Ubungen zu einer lokalen Muskelermiidung fiihren sollten [464, 465]. Die Satzpause
(~1 min) und die Pause zwischen den Ubungen (1-2 min) sollten so gewahlt werden, dass
sich die lokale Muskelermtdung regeneriert, die erhéhte Energieumsatzrate aber wahrend
des Trainings erhalten bleibt [341, 466]. Erste Studien zeigen, dass bei guter
Belastungstoleranz auch intensivere Muskelaufbau-Trainingseinheiten als sicher und
wirksam einzustufen sind[467].

e CAVE: In den oben zitierten Studien zur Bewegungstherapie bei PCS wurde die
kardiopulmonale Belastungsfahigkeit (VO2peak) entweder nicht objektiv durch CPET
gemessen, oder die Patient*innen hatten eine normale bis leicht eingeschrankte
kardiopulmonale Belastungsfahigkeit. Somit ist bislang nicht abschliellend geklart, ob die
oben beschriebenen Trainingsarten, Methoden und Belastungsnormativen auch fir
Patient*innen mit (stark) eingeschrankter kardiopulmonaler Belastungsfahigkeit gelten. Bis
zum Vorliegen der ersten Studien sollten PCS Patient*innen mit einer Einstufung nach der
New York Heart Association (NYHA) in die Klassen NYHA- lll (stark eingeschrankte
kardiopulmonale Belastungsfahigkeit) oder NYHA-IV (dauerhafte Symptomatik, auch in
Ruhe) an 3-5 Tagen pro Woche ein aerobes Ausdauertraining nach der Intervallmethode
absolvieren, dabei sollten sich kurze Belastungsphasen (15-30 Sekunden) mit doppelt so
langen Erholungsphasen (30-60 Sekunden) abwechseln. Die Belastungsintensitat kann als
Prozentsatz der bei der Spiroergometrie ermittelten Wattzahl (Belastungsmodalitat:
Fahrrad, Protokoll: Rampen- oder Stufentest mit kurzer Stufendauer <2min) angegeben
werden (85-100% der Wattzahl). Die Trainingsdauer sollte schrittweise von 5 min/Tag auf
45 min/Tag gesteigert werden. In der Erholungsphase wird die Belastung auf ein Minimum
(10 Watt) heruntergefahren. Das Krafttraining sollte 2 bis 3-mal pro Woche mit 1-3 Satzen
zu je 8-10 Wiederholungen mit einer leichten Intensitat (CR 10: 2-3) durchgefuhrt werden.
Fir beide Trainingsarten ist ein gerategestitztes Training (aerobes Ausdauertraining auf
Fahrradergometern und Krafttraining auf Sequenziergeraten) aufgrund seiner guten
Abstufbarkeit und Dosierbarkeit zu empfehlen [468].

e Im Rahmen der Atemtherapie sollte sowohl die In- als auch die Exspiration trainiert werden.
Die Methoden, die am haufigsten in der Atemtherapie mit PCS-Patient*innen angewandt
wurden sind: Kontaktatmung, kontrollierte Atmung, Atemmuskeltraining, ACBT und die
Rumpfmobilisation. Die Therapien sollten taglich oder mindestens 2—-3-mal pro Woche
stattfinden und 20-60 Minuten pro Sitzung dauern. Die empfohlene Behandlungsdauer liegt
zwischen 3-12 Wochen [460]. CAVE: Zum Beginn der Therapie sollte mit speziellen
Atemmuskeltrainingsgeraten gearbeitet werden, um eine pulmonale Uberlastung zu
vermeiden.

Auf Grund der grof3en psychosozialen Relevanz von PCS-Erkrankungen sollten die Potentiale der
korperlichen Aktivitat in diesem Kontext und einer entsprechenden therapeutischen Zielsetzung
unbedingt berilicksichtigt werden [469, 470]. Ein frihzeitiger, belastungsadaptierter Beginn der
Bewegungstherapie nach einer akuten COVID-19-Erkrankung ist wichtig, um die Folgen der
Dekonditionierung zu vermeiden [471, 472]. Bei leichten PCS-Verlaufen wird eine selbstandige
Therapie nach dem Pacing-Ansatz empfohlen. In Anbetracht der Tatsache, dass die CDC eine
Persistenz der COVID-19-Folgesymptome von mindestens 4 bis 12 Wochen fir die Diagnose einer
PCS definieren [473], wird empfohlen, bei moderaten bis schweren PCS-Verlaufen in dieser Zeit
zu versuchen, die Ursache der Symptome zu klaren und ggf. eine frihe Rehabilitation unter
fachkundiger therapeutischer Anleitung zu beginnen, wie in [67, 474] beschrieben. Bestehen die
Symptome nach drei Monaten weiter, sollte mit der Rehabilitation und somit einer systematischen
Bewegungstherapie begonnen werden. Vor Beginn der Bewegungstherapie sollte ein
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umfangreiches Assessment zur Risikostratifizierung, zur Bestimmung der aktuellen
kardiopulmonalen Belastungsfahigkeit und zur Therapieplanung durchgeflihrt werden [62, 270].
Eine sorgfaltige Risikostratifizierung vor Beginn der Bewegungstherapie kann potenzielle
Hochrisikopatient*innen identifizieren, die mit der Belastung verbundenen Risiken
(schwerwiegende unerwiinschte Ereignisse, PEM und/oder Crash) minimieren und/oder
vermeiden und den Erfolg der Therapie erhdhen. Zur Therapieevaluation werden Funktionstests
und Fragebdgen eingesetzt; die am haufigsten verwendeten Funktionstests und Fragebégen sind
unter [167, 460] zu finden. Allerdings existieren bei PCS-Patient*innen bislang keine einheitlichen
Vorgehensweisen fur die Benutzung von Assessments zur Beurteilung des Rehabilitationsniveaus
und der Therapieevaluation. Zuklnftige Studien sollten versuchen, diese Evidenzlicke zu
schlielten. Erste Studien zur online basierten Bewegungstherapie [361, 362] deuten darauf hin,
dass sie bei einer Gruppe der Betroffenen eine sichere und wirksame Alternative zur Selbsttherapie
und eine sinnvolle Erganzung zu den Rehabilitationsangeboten oder Physio- und Psychotherapie
im ambulanten Rahmen sein konnte. Hier ist weitere Forschungsarbeit notwendig, um die
Sicherheit und Wirksamkeit Evidenz basiert beurteilen zu kénnen.

Es bestehen Sicherheitsbedenken in Bezug auf korperliche Betatigung und kdrperlichem Training
nach COVID-19, insbesondere im Hinblick auf eine Auslésung und/oder Intensivierung von
Symptomen wie Fatigue, PEM, belastungsinduzierte Sauerstoff-Entsattigung [475] und kardiale
Anomalien [153]. Die Empfehlung zum Einsatz von progressiver Bewegungstherapie (engl. Graded
Exercise Therapy, GET) wurde kontrovers diskutiert [476]. Eine kurzfristige ErmiUdung nach einem
Training ist als physiologisch anzusehen und darf nicht mit PEM [27] verwechselt werden. Letztere
steht fur eine krankhafte Symptomverschlechterung infolge von Uberlastung. Liegt eine PEM vor,
so ist die Aktivitat der individuellen Belastbarkeit anzupassen und mit Aktivitatssteigerung
zurlckhaltend umzugehen. Im Fall von PEM wird ein Selbstmanagement mittels Pacing empfohlen
[459]. Derzeit gibt es einen Mangel an Studien, die differenzierte, abgestufte Trainingsprogramme
fur Patient*innen mit PCS und unterschiedlicher kardiopulmonaler Belastbarkeit untersuchen.
Evidenzbasierte Monitoring-Protokolle sollten entwickelt und evaluiert werden, um die Sicherheit
und Wirksamkeit von individuellem Training oder Teletherapie/-rehabilitation zu gewahrleisten.

Empfehlungen:

1. Je nach Symptomatik, kann bei der Rehabilitation von PCS-Patient*innen eine
biopsychosozial ausgerichtete = Bewegungstherapie hilfreich  sein, mit den
Kernbestandteilen Ausdauer, Kraft- und Atemtraining.

2. Die Bewegungstherapie sollte individuell dosiert, symptomorientiert und madglichst
angeleitet durch qualifizierte Bewegungsfachkrafte erfolgen, die eine indikationsspezifische
Zusatzqualifikation zur Sport-/Bewegungstherapie haben.

3. Das Sport-/Bewegungstherapieprogramm sollte regelmaRig mit Hilfe von Assessments auf
Erfolg und Vertraglichkeit tberprift, die Symptome beobachtet und der Plan individuell
angepasst werden.

4. Cave: Bei PEM sind Pacing-Ansétze indiziert, um Uberlastungen zu vermeiden. Bei
ME/CFS ist eine stufenweise Aktivierungstherapie kontraindiziert.

23.6.1 Wiederaufnahme des Leistungssports

Die Wiederaufnahme des Sports nach COVID-19 wurde bei Athlet*innen untersucht, hier gibt es
Empfehlungen der Fachgesellschaften fur Kardiologie, Rehabilitation bzw. der Sporttherapie [152,
359, 477, 478]. Die aktuellen Empfehlungen zur Wiederaufnahme des Leistungssports geben ein

69



stufenférmiges Vorgehen, in Abhangigkeit der klinischen Symptomatik, vor [152]. Hierzu verweisen
wir auf die Abbildungen der Orginalarbeit von Gluckman et al und Moulson [152, 477].

Wenn diese Untersuchungen unaufféllig sind, ist das Risiko eines kardiovaskuladren Events in der
Zukunft sehr gering. In speziellen Fallen (Myokarditissymptome, Auffalligkeiten im Echo) sollte eine
MRT des Herzens angeschlossen werden (siehe Abschnitt 13.1) [479, 480]. Von pneumologischer
Seite ware eine symptomorientierte Untersuchung (siehe Abschnitt 18.1.1) ausreichend, wobei hier
die Evidenz bei PCS fehlt. Zusatzlich kann nach Ausschluss von Kontraindikationen eine
Spiroergometrie (inklusive Laktatdiagnostik) zur Bestimmung der kérperlichen Leistungsfahigkeit
und Funktionalitat der Organe unter kérperlicher Last in Erwagung gezogen werden [152, 156].
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24 Abbildungen

Abbildung 1. Pragmatische Einteilung der Symptomhéaufigkeit von Long/Post-COVID nach
aktueller Literatur ohne Anspruch auf Vollstandigkeit

Abbildung 2. Uberblick Gber COVID-19 Nomenklatur bei erwachsenen Patient *innen geman
dem National Institute for Health Care Excellence (NICE)
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Abbildung 3. Uberblick Uber das Problem der Heterogenitat unterschiedlicher Long/Post-
COVID-Studienpopulationen (Ubersetzte Grafik aus [421])
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Z.n. SARS-CoV-2 Infektion + Symptomatik > 4 Wochen
im primérérztlichen Setting

Anamnese und Untersuchung
Ausfiihrliche Anamnese und kérperiche Untersuchung einschl. neurologischer Status,
Symptome von Depression und Angst? Soziale, familidre, berufliche Situation?
*  (neue) funktionelle Einschrinkungen?

iagnostik

+ Beifehlenden Warnhinweisen ,, watchful waiting” und Betreuung

+ Beachtung der Komorbiditdten und Vorerkrankungen

+ Psychosomatische Grundversorgung und psychosoziale Betreuung

Strukturiert, individuell und flexibel - nach Atiologie und Situation und gemeinsamer Entscheidung
Gesprichsbereitschaft, Planung von Folgeterminen, Offenheit fur breites Spektrum biologischer,
psychischer und sozialer Faktoren, Symptomtagebuch, Symptomorientierte aktivierende MaRnahmen
Hinweise fiir Risiko der Chronifizierung und Somatisierung ?

Y

Klinische Einschdtzung
Wambhinweise?

- Organschaden / Chronifizierung
» Spezialistische Diagnostik und Therapie ) Konsile/ Post-Intensiv-Care-Syndrom
» Psychosoziale Betreuung Mitbehandlung/ Postvirales Midigkeitssyndrom

* Reha-MaRnahme Uberweisung/
Einweisung

Anhaltende typische COVID-Symptome?

Abbildung 4. Priméararztliche Betreuung

Abbildung 5. Flussdiagramm fir den Selbstbericht von Patient*innen auf der Long/Post-
COVID-Skala des funktionellen Status.
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Diese Skala ist nur fir erwachsene Long/Post-COVID-Patient*innen validiert. Eine altersadaptierte

Evaluation der Alltagsfunktion (z.B. anhand der Teilhabe am Schulunterricht) wird jedoch auch fiir
Minderjahrige empfohlen [37].

Abbildung 6. Die Long/Post-COVID-Nachsorge hat haufig einen

interdisziplinaren
Charakter.

Die Anordnung und Erwahnung der Fachdisziplinen haben keinen Anspruch auf Vollstandigkeit
und Wertigkeit.
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Abbildung 7. Vorschlag eines Modells praxisorientierter Versorgungswege (der Grad der
individuellen Belastbarkeit ist dabei zu beachten).

Abbildung 8. Mdgliche Organschaden durch mégliche multifaktorielle Ursachen von
Long/Post-COVID
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Abbildung 9: Mdégliche Einflisse auf den Long/Post-COVID-Verlauf

(cave: im Falle von PEM kdnnen aktivierende Reha-Malinahmen auch zur Verschlechterung der
Symptomatik flhren)

\
sakut: nach Extubation logopadische Diagnostik bzgl Kommunikation (verbal, non-vebal),
Kognition, Schluck-Stimm- und Atemstatus
e *Reha: Schlucken, Stimme,Atmung, Sprache, Aufmerksamkeit/Konzentration/kognitive
Logop&die in der e ——
Klinik 8
J
\
#Diagnostik und Therapie in den logopadischen Handlungsfeldern
L A e Anleitung zur Selbsthilfe
;i%ﬂ?a::;nm eUnterstiitzung bei Wiedereingliederung, Alltagshewaltigung
Setting 4
~
« Schaffen einer Datenbasis: Welche Post/Long COVID Patienten werden wo und wie behandelt
* Entwicklung und Validierung von Diagnostik- und Therapiemethoden
Logopadie in der | elLeitlinienarbeit
Forschung )
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Abbildung 10. Logopadische Diagnostik und Therapie bei Long/Post-COVID

Abbildung 11. Anpassungen im Alltag nach dem 3-P-Prinzip

Abbildung 12. Heuristik zur Trainingsempfehlung

(MET: metabolisches Aquivalent). Die Trainingsplanung sollte individuell auch Pacing-Aspekte
berucksichtigen.

77



Abbildung 13: Exemplarische Abbildung einer ,COVID Zehe*
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ACBT Active Cycle Breathing Technique

ACE-2 Angiotensin Converting Enzyme 2

ACS Akutes Coronasyndrom

ACT Akzeptanz Committment Therapie

AFOP Akute fibrinbse Pneumonie

AHB Anschluss-Heilbehandlung

AMN Akute makulare Neuroretinopathie

AsylbLG Asylbewerberleistungsgesetz

AU Arbeitsunfahigkeit

AWMF Arbeitsgemeinschaft der Wissenschaftlichen Medizinischen Fachgesellschaften e. V.
BAL Bronchoalveolare Lavage

BAR Bundesarbeitsgemeinschaft fir Rehabilitation e. V.
BEM Berufliches Eingliederungsmanagement

Breathe-VQ  Breathing Vigilance Questionaire

CcCC Kanadische Konsensuskriterien

CCS Chronic COVID Syndrome

CDC Centers of Disease Control and Prevention
CIM Critical lliness Myopathy

CIP Critical lliness Polyneuropathy

COVID-19 Corona virus infectious disease 2019

CPET Cardiopulmonary exercise testing (Spiroergometrie)

CT Computertomographie

DAD Diffuse alveolar damage

DEGAM Deutsche Gesellschaft fur Allgemeinmedizin e.V.

DGP Deutsche Gesellschaft fur Pneumologie und Beatmungsmedizin e.V.
DGUV Deutsche Gesetzliche Unfallversicherung
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EBV
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ECog
EEG
EUTB
FEES
FeNO
FSS
GAD
GAF
G-BA
GBS
GET
GKV
HADS
HHV1
ICD
ICD-10-CM
ICD-10-GM
ICDL
ICF
ICS
IES
ILD
IMWi
IOD
IOM
LAE
LAMA
MBSQ
MdE
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Douleur neuropathique 4

Epstein Barr-Virus

Echokardiographie

Everyday Cognition

Elektroenzephalographie

Erganzende unabhangige Teilhabeberatung
Fiberendoskopische Evaluation des Schluckaktes
Exhaliertes Stickstoffmonoxyd (NO)

Fatigue Severity Scale

Generalized Anxiety Disorder (Fragebogen)
Global Assessment of Functioning

Gemeinsamer Bundesausschuss

Guillain Barré-Syndrom

Graded Excercise Therapy

Gesetzliche Krankenversicherung

Hospital Anxiety and Depression Scale

Humanes Herpes-Virus Typ 1

International Statistical Classification of Diseases and Related Health Problems
ICD, 10. Revision, Clinical modification

ICD, 10. Revision, German modification
Internationale Diagnosen-Checklisten
International Classification of Functioning, Disability and Health
Inhalierbares Glukokortikoid

Impact of Event Scale

Interstitielle Lungenerkrankung

Institut fir Medizinisches Wissensmanagement
Intraokularer Druck

Institute of Medicine

Lungenarterienembolie

Long acting muscarinergic antagonists (Vagolytika)
Munich Berlin symptom questionnaire

Minderung der Erwerbsfahigkeit



ME/CFS Myalgische Enzephalitis/chronisches Fatigue-Syndrom

MEP Motorisch evoziertes Potential

MIS-C Multisystem Inflammatory Syndrome in Children
MoCA Montreal Cognitive Assessment Test

MRA Medizinische Rehabilitation im Antragsverfahren
MRT Magnetresonanztomographie

NICE National Institute of Health

NYHA New York Heart Association

OCT Optische Koharenztomographie

OCT-A OCT-Angiographie

Ol Orthostatische Intoleranz

PAMM Parazentrale akute mittlere Makulopathie

PASC Post-acute sequelae of coronavirus disease

PASC-CVD PASC - cardiovascular disease

PCL-C PTBS-Checkliste flr Zivilpersonen
PCC Post-COVID condition

PCS Post-COVID-Syndrom

PEM postexertionelle malaise

PEMS post exertion malaise syndrom
PET Post-Extubations-Dysphagie

PG (kardiorespiratorische) Polygraphie
PHQ Patient Health Questionnaire

PIA psychiatrische Institutsambulanz
PICS post intensive care syndrome

PKV private Krankenversicherung

PNP Polyneuropathie

PoTS posturales orthostatisches Tachykardiesyndrom
PROMs patient-reported outcome measures
PSFS Patientenspezifische Funktionsskala
PslA Psychosomatische Institutsambulanz
PTBS posttraumatische Belastungsstérung
PVVN postvirale vagale Neuropathie
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RAS Renin Angiotensin System
REM Rapid Eye Movement
SARS-CoV-2 severe acute respiratory syndrome coronavirus type 2
SCL90 Symptom-Checkliste von Derogatis
SFN small fibre neuropathy
SFSR Symptom Frequency and Severity Rating Scale
SKID Strukturiertes Klinisches Interview fir DSM-I1V
SOMS Screening fir Somatoforme Stérungen
SSEP Somatosensorisch evozierte Potentiale
SSwW Schwangerschaftwoche
STAI State and Trait Anxiety
STIKO stédndige Impfkommision
TMPRSS2 transmembrane Serinprotease 2
TNF Tumor Nekrosefaktor
VFSS Videofluoroskopie des Schluckaktes
WHO World Health Organization
WHODAS 2.0 World Health Organization Disability Assessment Schedule
ZNS Zentrales Nervensystem
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