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Abstract

In Folge einer SARS- CoV-2- Infektion kann es zu postakuten Folgeerscheinungen
kommen. Diese werden gemeinhin als Post- COVID- Syndrom oder Long-COVID-19
bezeichnet. Gekennzeichnet ist Long- COVID- 19 per Definition durch COVID-19-
spezifische Symptome, die entweder nach der akuten Erkrankung mehrere Wochen oder
Monate anhalten oder infolgedessen entstehen. Mittlerweile ist bekannt, dass es sich um
eine sehr komplexe Erkrankung handelt, von der mehrere Organsysteme betroffen sein
koénnen. Vor allem sind aber Lunge, Gehirn und das Herz- Kreislaufsystem involviert. Ziel
aktueller Forschung ist es die Mechanismen hinter Long- COVID besser zu verstehen und
passende Rehabilitationsmaflinahmen zu finden. Deshalb sollte mit dieser Studie zum einen
herausgefunden werden, ob sich Atembeschwerden (Dyspnoe), als haufiges Long- COVID-
Symptom, auf die VO2max auswirken und zum anderen, wie sich eine 12- wdchige
Trainingsintervention (Ausdauer- oder Concurrenttraining) auf erlebte COVID-19-
Symptome auswirkt. Eine durchgefihrte Querschnittsanalyse zur VO2max und den
Atembeschwerden (Werte 0,1 und 2 nach Dyspnoe- Skala) hat knapp keinen signifikanten
Effekt (p=0,065) gezeigt. Auch bei der Entwicklung der Symptome konnte nach der
Trainingsintervention zunachst kein signifikanter Unterschied (p=0,504) festgestellt werden.
Allerdings haben die anschlie3end durchgefiihrten t- Tests sowohl bei der Ausdauergruppe
(p=0,005) als auch bei der Concurrentgruppe (p=0,009) eine signifikante Verringerung der
erlebten Symptome gezeigt. Zusammen mit zugrundeliegender Literatur deutet dies auf
einen positiven Effekt sportlicher Betatigung auf die Linderung Long- COVID- 19-
Symptome hin. Weitere Forschung mit grof3eren Stichproben ist allerdings notwendig, um
diese Erkenntnisse weiter zu untermauern und fir die Praxis anwendbar zu machen.

Abstract

As a result of a SARS-CoV-2- infection, post-acute sequelae can occur, commonly referred
to as Post- COVID Syndrome or Long- COVID-19. Long COVID-19 is defined by COVID-
19- specific symptoms that either persist for several weeks or months after the acute illnes
or arise as a consequence of it. It is now known that this is a highly complex iliness that can
affect multiple organ systems. The lungs, the brain and the cardiovascular system are
mainly involved. The goal of current research ist o bette runderstand the mechansims
behind Long- COVID and to find appropiate rehabilitation measures. Therefore this study
aimed tp determine the impact of respiratory difficulties (dyspnea), a common Long-
COVID- symptom, on VO2max and to investigate how a 12- week training intervention
(endurance or concurrent training) affects experienced COVID-19 symptoms. A conducted
cross sectional analysis of VO2max and respiratory difficulties (scores 0,1 and 2 on the
dyspnea- scale) showed just no significant effect (p=0,065). Similarly, no significant
difference (p=0,504) was initially observed in the development of symptoms after the
training intervention. However, subsequent t- tests demonstrated a significant reduction in
experienced symptoms in the endurance group (p=0,005) and the concurrent group
(p=0,009). This, along with supporting literature, suggests a positive effect of physical
activity on alleviating Long- COVID-19 symptoms. Further research with larger sample sizes
is necessary to further substantiate these findings and make them applicable in practice.
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1. Einleitung

Von China aus verbreitete sich seit 2020 das schwere akute respiratorische Syndrom
Coronavirus- 2 (SARS- CoV-2), welches mittlerweile gemeinhin als COVID- 19 bekannt ist
(Barkes- Davies et al., 2020). Im Juli 2020 deklarierte die Weltgesundheitsorganisation
(WHO) den Ausbruch aufgrund der hohen Fallzahlen und der rasanten Ausbreitung des
Virus offiziell als Pandemie (Rooney et al., 2020). SARS- CoV- 2 wird hauptsachlich durch
Tropfchen (Niesen, Husten oder Sprechen) und engen persénlichen Kontakt Gibertragen
(Barkes- Davies et al., 2020). Symptome treten meist erst einige Tage nachdem sich die
Person infiziert hat, auf. Dies ist mitunter ein Grund fiir die rasante Verbreitung des SARS-
CoV- 2- Virus (Brodin, P., 2021). Studien zeigen, dass die meisten Infizierten leichte
Symptome haben wie etwa trockenen Husten, Halsschmerzen, Mudigkeit oder Fieber
(Simpson & Robinson, 2020).

Altere Menschen und Menschen mit Vorerkrankungen (Bluthochdruck, Diabetes, Asthma,
Krebs etc.) sind dabei einem erhthten Risiko ausgesetzt, schwerer an Covid-19 zu
erkranken. Aber auch junge Erwachsene mit Adipositas werden mit hoherer
Wahrscheinlichkeit nach einer COVID- 19 Infektion ins Krankenhaus eingeliefert als nicht
fettleibige Gleichaltrige (Kass et al.,, 2020). Im schlimmsten Fall wird auch eine
intensivmedizinische Behandlung nétig (Hockele et al., 2022). Auch eine geringeres,
korperliches Aktivitatslevel und eine damit verbundene, verminderte Leistungsfahigkeit
kann indirekt einen erhdhten Risikofaktor fiir einen schwereren Krankheitsverlauf darstellen
(Jordan et al., 2020). Zwar ist bei der Mehrheit der infizierten Personen (ca. 60%) nach
ungefahr 28 Tagen keine Virusbelastung mehr im Korper nachweisbar. Allerdings treten bei
einem signifikanten Anteil (bis zu 50%) der Betroffenen auch noch tber 12 Wochen nach
der akuten Infektion eine Vielzahl von Symptomen wie, Mudigkeit, Husten, Schmerzen,
Geruchs- und/ oder Geschmacksverlust, Schlaflosigkeit, Dyspnoe usw. auf. Derartig
langanhaltende Symptomatik wird gemeinhin als ,Long-COVID-19“ oder ,post- COVID-19-
Syndrom* bezeichnet (Jarrott et al., 2022). Die vielen unterschiedlichen Symptome sind auf
den multifaktoriellen Charakter dieser Erkrankung zuriickzufiihren. Hauptséachlich ist die
Lunge betroffen, allerdings kbnnen auch anderen Organsysteme geschadigt werden (Zhao
et al., 2020).

Aufgrund der Komplexitat der Krankheit wird beispielsweise im Artikel ,COVID-19 rapid
guideline: managing the long- erm effcts of COVID-19% eine rehabilitative Intervention
empfohlen (2020). Bislang werden vor allem pulmonale Rehabilitationsprogramme mit
Betroffenen durchgefuhrt. Hierbei konnten auch schon mehrere positive Effekte auf die

Genesung bzw. die Lebensqualitat nachgewiesen werden (McNarry et al., 2022; Nopp et



al., 2022). Es wird vermutet, dass auch Bewegung eine zentrale Rolle bei der Rehabilitation
nach COVID- 19 einnehmen kdnnte. Spezielle Trainingsempfehlungen gibt es bisher aber
noch nicht wirklich. Daftrr sei noch weitere Forschung in diesem Bereich von Noten (Besnier
et al, 2022). Studien zu anderen Krankheiten mit chronisch anhaltenden
Entzindungszustanden und Endothelschaden, wie sie auch bei Long-COVID-19
beschrieben werden, zeigen allerdings, dass gezielte Trainingsinterventionen hier positiv
zu Genesung beitragen konnen (Moreno- Cabafias et al., 2021; Benatti & Pedersen, 2015).
Es kann deshalb die Vermutung angestellt werden, dass ein spezifisches
Trainingsprogramm durch dessen entzindungshemmende Effekte und die starkende
Wirkung auf das Immunsystem sowohl zur Widererlangung der korperlichen Funktionen als
auch zur Linderung der Symptomlast beitragen und somit die gesundheitsbezogene
Lebensqualitat der betroffenen Personen verbessern kann (Nieman, 2021; Ezzatvar et al.,
2022).

Das Ziel dieser Arbeit ist daher unter anderem herauszufinden, ob eine zwdlf- wochige
Trainingsintervention positive Effekte auf die Symptomlast von Long-COVID-19-
Betroffenen hat. Dariiber hinaus soll untersucht werden, ob es einen Zusammenhang
zwischen Long-COVID-19-spezifischen Atembeschwerden und der VO2max der
Proband*innen gibt. Dafir wird im Folgenden zunéchst der aktuelle Forschungsstand zu
diesem Thema prasentiert. Danach werden die konkreten Forschungsfragen formuliert und
gezeigt, wie methodisch bei dieser Untersuchung vorgegangen wird. AbschlieRend werden

noch die Ergebnisse der statistischen Analysen dargelegt und diese diskutiert.

1.2. Aktueller Forschungsstand

Im Folgenden werden die derzeitigen wissenschaftlichen Erkenntnisse zu Long- COVID-
19 dargelegt.

1.2.1 Definition Long-COVID-19

Relativ schnell nach dem Ausbruch der Pandemie wurde erkennbar, dass nach einer
Uberstandenen akuten COVID-19-Erkrankung weiterhin Symptome bestehen bleiben
kdnnen. Auch neue Symptome kdnnen auftreten. Vor allem schwerere Krankheitsverlaufe
ziehen des Ofteren Folgeerscheinungen, die auch mehrere Monate nach der akuten
Erkrankung noch prasent sind, nach sich (Puta et al., 2021). In der Literatur (Nalbandian et
al., 2021) wird das Auftreten von Symptomen von mehr als 4 Wochen nach der eigentlichen
COVID-19- Erkrankung als ,Post- akutes COVID-19" bezeichnet. Treten die Beschwerden
auch nach mehr als 12 Wochen auf, wird dies als ,Post- COVID- 19-Syndrom* bezeichnet
(Nalbandian et al., 2021). Beide Zeitrdume kénnen unter dem Begriff ,Long-COVID-19*

zusammengefasst werden (Pink& Welte, 2022).



Laut der allgemein anerkannten Definition der Welt- Gesundheitsorganisation (WHO) ist
Long-COVID als eine Erkrankung definiert, die bei Betroffenen in Folge einer
wahrscheinlichen oder nachgewiesenen SARS-CoV-2-Infektion auftritt, die sich
typischerweise bis zu drei Monate nach der akuten Symptomatik entwickelt, mindestens
zwei Monate anhalt und nicht durch alternative Diagnosen erklart werden kann. Die Long-
COVID- symptome kénnen sich dabei entweder nach der anfanglichen Genesung einer
akuten COVID-19- Infektion entwickeln oder auch von der akuten Infektion anhalten.
AulRerdem konnen die Symptome im Laufe der Zeit schwanken, wiederkehren und sie
wirken sich in der Regel auf die alltagliche Funktionsfahigkeit aus (WHO, 2021). Wichtig zu
erwahnen ist, dass Patient*innen mit schwerem COVID-19, die auf einer Intensivstation mit
mechanischen Beatmungsgerdten und Uber mehrere Wochen oder gar Monate in
Bauchlage behandelt wurden, unter den daraus resultierenden Folgeschaden ebenfalls
lange leiden und deshalb nicht als Long- COVID-19- Félle betrachtet werden sollten (Jarrott
et al., 2022).

Beim Long-COVID-19-Syndrom handelt es sich um eine Multisystemerkrankung mit
multiplen Organschéadigungen. Betroffen ist dabei aber vorwiegend die Lunge. Die Infektion
an sich und die darauffolgende Immunreaktion kann das Gewebe der Lunge angreifen und
zerstdren (Zhao et al., 2020). Bei rehabilitierten Personen, die mit SARS infiziert waren,
konnte auch noch nach Monaten oder sogar Jahren eine eingeschrankte Lungenfunktion
beobachtet werden, was eine verminderte Sauerstoffzufuhr und eine damit einhergehende,
verminderte Belastungsfahigkeit mit sich filhren kann (Hui et al., 2005; Ngai et al., 2010).
Durch entziindliche Reaktionen, die Coronaviren im gesamten Kérper auslésen, kénnen
aber auch andere Organe betroffen sein. Welche langerfristigen Probleme fiir betroffene
Personen daraus entstehen kdénnen, ist noch nicht vollstandig geklart (Rogers et al., 2020).
Der Unterschied von Long- COVID-19 zu anderen postviralen Syndromen ist, dass die
epidemiologische Belastung durch diese Erkrankung eine deutlich groéRere Préavalenz zu
haben scheint, als dies in Folge anderer Viruserkrankungen beobachtet wurde. Zwar sind
die Ergebnisse recht unterschiedlich, was die Haufigkeit von Long-COVID-19 betrifft, klar
ist jedoch, dass sie im Vergleich zu anderen Syndromen (hach Virusinfektionen), bei denen

die Pravalenz bei etwa 10% liegt, deutlich hoher ist (Lipp et al., 2023).

Zusammengefasst ist Long-COVID-19 ein klinisches Syndrom, das sich durch das
Auftreten mindestens eines COVID-19-typischen Symptoms kennzeichnet, welches drei

Monat nach der akuten Infektion nach wie vor persistent ist oder sich neu entwickelt hat.

1.2.2 Pravalenz und Risikofaktoren
Beziiglich der Pravalenz von Long- COVID- 19 nach einer akuten Infektion mit dem Virus

reichen die Angaben von 32,6% bis 87%, was die hospitalisierten Patient*innen betrifft

8



(Lechner- Scott et al., 2021). Huang et al. (2021) beobachteten beispielsweise, bei 76% der
infizierten Patient*innen auch noch sechs Monate nach der Entlassung aus dem
Krankenhaus Long- COVID- 19- spezifische Symptome. Carfi et al. (2020) schreiben in ihrer
Studie, dass 87,4% der von COVID- 19- Patient*innen, mit anhaltenden Symptomen zu
kampfen haben. Auch bei nicht- hospitalisierten Personen, kdnnen teilweise grofRe
Unterschiede in der Literatur beobachtet werden, was die Angaben zu Long- COVID-
spezifischen Symptomen betrifft. Eine Studie berichtet etwa von ,nur® 12,8%- 27,8% an
lAnger anhaltenden Symptomen bei Personen, die zuvor nur leicht an COVID- 19 erkrankt
waren (Augustin et al., 2021). In anderen Studien wird hingegen von 68, 3% und 77,1%
geschrieben, die auch teilweise Monate nach der akuten Infektion immer noch an
Symptomen leiden (Bell et al, 2021; Mohamed- Hussein et al., 2021). Auch Metaanalysen
berichten in den untersuchten Studien von grof3en Schwankungsbreiten bezlglich der
Pravalenz von Long- COVID-19. Jene von Cabrera Martimbianco et al. (2021) hat
beispielsweise in den 25 Beobachtungsstudien Angaben zur Haufigkeit von Long- COVID-
19 von 4,7% bis 80% gefunden. Eine der aktuelleren Metaanalysen schreibt von etwa 45%
der COVID-19- Betroffenen, die, unabhangig davon, ob sie im Krankenhaus behandelt
werden mussten oder nicht, nach ca. 4 Monaten nach wie vor mindestens ein Long- COVID-
19- Symptom aufweisen. Die gepoolte Pravalenz betragt demnach bei zuvor
hospitalisierten COVID-19- Uberlebenden 52,6%, wahrend sie bei nicht Hospitalisierten bei
34,5% liegt (O'Mahoney et al., 2023). Bestatigt werden diese Ergebnisse auch von einer
weiteren Metanalyse, bei der die gepoolte Pravalenz fiir Long- COVID-19- Symptome mit
43% sehr ahnlich ausfallt. Genauso wie bei O'Mahoney et al. wird dariiber hinaus von einer
hdheren Pravalenz bei hospitalisierten Personen berichtet (54% gegeniber 34%) (Chen et
al., 2022).

In mehreren Studien wird von einem erhdhten Risiko flir Long- COVID- 19 berichtet, wenn
bei der akuten Infektion mehr als finf Symptome auftreten oder die Betroffenen weiblichen
Geschlechts sind. AuRerdem werden Adipositas, Asthma, erhdhtes Alter und ein schwerer
Krankheitsverlauf als Risikofaktoren gelistet (Crook et al., 2021; Pink& Welte, 2022; Puta
et al., 2021). Ein weiterer Risikofaktor fir Long- COVID- 19 sind Myokardverletzungen
(Tobler et al., 2022). Konkret wird in einer Meta- Analyse von Maglietta et al. (2022) davon
berichtet, dass bei weiblichen Personen (56,3%) deutlich h&ufiger Long- COVID- 19-
spezifische Symptome auftreten als bei Mannern (45,5%). Chen et al. (2022) berichten in
diesem Kontext von einer 49%- Pravalenz bei Frauen und von 37% bei Mannern. Speziell
das Symptom der Ermudung konnte bei Frauen ebenfalls haufiger beobachtet werden
(Chen et al., 2022).



1.2.3 Symptomatik

Nach derzeitigem Kenntnisstand sind von Long- COVID- 19, wie bereits erwédhnt, nicht nur
Personen mit schwerem Krankheitsverlauf betroffen. Auch nicht- hospitalisierte, jingere
Erwachsene und Kinder kbnnen am Post- COVID- 19- Syndrom leiden (Bell et al., 2021).
Yong (2021) schreibt in seinem Review, dass in einigen Studien als hdufigste Symptome
im Zusammenhang mit Long- COVID-19 Midigkeit, Dyspnoe, Geruchs- und
Geschmacksverlust, Muskel- und Gelenksschmerzen sowie Husten, Kopfschmerzen und
Magen- Darm- Probleme genannt werden. In einer weiteren Querschnittsstudie werden
neben ,Fatigue“ (fortwahrende Miudigkeit/ Erschépfung), auch Unwohlsein nach
Anstrengung und kognitive Dysfunktionen als haufige Symptome erwahnt (Puta et al.,
2021). Aber auch  Angstzustdnde, Depressionen und  posttraumatische
Belastungsstorungen (PTBS) kodnnen auftreten (Mattioli et al., 2021). PTBS werden vor
allem bei schwer erkrankten Patient*innen beobachtet, die wahrend ihrer Behandlung
komplizierte Eingriffe wie Intubationen oder schwere Komplikationen tberstehen mussten
(Kaseda & Levine, 2020). Besonders haufig tritt laut Carfi et al. (2020) auch Ermidung
(53,1%) auf. Dartiber hinaus gehéren Dyspnoe (43,4%), Gelenksschmerzen (27,3%) und
Brustschmerzen (21,7%) zu den am meist- berichteten Symptomen. Eine weitere Studie
kommt zu &ahnlichen Ergebnissen. Demnach leiden ehemals hospitalisierte COVID-19
Patient*innen auch 100 Tage nach der Aufnahme ins Krankenhaus an anhaltenden
Symptomen. Ermidung (55%) und Dyspnoe (42%) wird auch hier am haufigsten genannt.
AuRBerdem kommt es laut dieser Studie bei 34% der Studienteilnehmer*innen zu
Gedachtnisverlust und bei 28% bzw. 30,8% zu Konzentrations- und Schlafstérungen
(Garrigues et al., 2020). Anhaltende Magen- Darm- Symptome treten bei 10-25 % der zuvor
COVID- 19- Infizierten auch noch 6 Monate nach der akuten Infektion auf. Dazu zahlen
etwa Verstopfung, Durchfall oder Bauchschmerzen (Freedberg& Chang, 2022; Mao et al.,
2020). Auch von abnormen Leberfunktionen wird in der Metaanalyse von Mao et al. (2020)
berichtet. O'Mahoney et al. (2023) listen in ihrer Metanalyse Ermidung (28,4%),
Schmerzen/ Beschwerden (27,9%), Schlafstérungen (23,5%), Atemnot (22,6%) und
beeintrachtigte tagliche Aktivitat (22,3%) als die 5 h&ufigsten Long- COVID- 19- Symptome

auf.

Die Griunde fur das Auftreten dieser andauernden Symptome sind noch nicht vollstandig
geklart. Vermutet wird, dass es in Folge der akuten Erkrankung zu einer fehlregulierten
Immunantwort mit einer unkontrollierten Ausschittung von inflammatorischen Zytokinen
(,Cytokine- Storm*), wie etwa Interleukin- 6 (IL- 6), kommt (Pink& Welte, 2022; Puta et al.,
2021). Auch Acosta- Ampudia et al. (2022) berichten in ihrer Langsschnittstudie 7-11

Monate nach einer COVID-19- Infektion von einem persistierenden proinflammatorischen
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Zustand bei den Teilnehmer*innen. Sie vermuten, dass dadurch eine Autoimmunreaktion
im Korper ausgeldst wird, die zu den verschiedenen Long- COVID-19- Symptomen flhren
konnte. Dartber hinaus konne eine direkte Virustoxizitaét sowie Endothelschdden und
mikrovaskulare Verletzungen ebenfalls als Teil der pathophysiologischen Mechanismen
von Long- COVID- 19 betrachtet werden (Cabrera Martimbianco et al., 2021).

1.3 Auswirkungen von Impfstoffen, Varianten und

Reinfektionen

Studien zur Wirkung von COVID-19- Impfstoffen gegen Long- COVID- 19 sind bisher zu
unterschiedlichen Ergebnissen gekommen. Wahrend Taquet et al. (2022) keinen
signifikanten Unterschied bei der Pravalenz von Long- COVID- 19 zwischen geimpften und
ungeimpften Personen nachweisen konnten, deuten Ergebnisse anderer Studien darauf
hin, dass Impfstoffe, vor allem nach dem Erhalt der zweiten Dosis (Notarte et al. 2022),
zumindest einen teilweisen Schutz gegen Long- COVID bieten (Al- Aly et al., 2022;
Ayoubkhani, et al. 2022). Die Untersuchung von Nehme et al. (2022) konnte ebenfalls beim
Vergleich von geimpften und nicht- geimpften Personen eine signifikant verringerte
Pravalenz bei einem oder mehreren Post- COVID-19- Symptomen bei den geimpften
Teilnehmer*innen nachweisen. Eine Metaanalyse von Gao et al. (2022) bestéatigt derartige
Ergebnisse. Auch hier hat sich gezeigt, dass die Wirkung der Impfstoffe gegen Long-
COVID-19 erst nach der zweiten Impfdosis nachweisbar ist. Allerdings wird erwahnt, dass
die protektive Wirkung von COVID-19- Vakzinen auf Long- COVID-19- Symptome nur bei
kognitiven Dysfunktionen/ Symptomen, Nierenerkrankungen bzw. Nierenproblemen,
Muskelschmerzen sowie Schlafstérungen nachgewiesen werden konnte. Die Autoren
begriinden dies mit der geringen Anzahl an eingeschlossenen Studien. Deshalb sei in
diesem Bereich jedenfalls weitere Forschung mit mehr Studien notwendig, um zuverlassige

Ergebnisse zu erhalten (Gao et al., 2022).

Begrindet konnte die Wirkung der Impfstoffe gegen Long- COVID damit werden, dass die
akuten COVID-19- Symptome bereits eingedammt bzw. verhindert werden, sodass es
unwahrscheinlicher ist, dass sich langer anhaltende Symptome daraus entwickeln und sich
manifestieren (Gao et al., 2022; Nasreen et al., 2022). Genauer formuliert kann die Impfung
das Risiko fur Long- COVID-19 verringern, indem sie die Antikorpertiter anhebt und

wahrscheinlich auch Virusreservoire im Korper zerstort (Ayoubkhani et al., 2022).

Bei Personen, die bereits an Long- COIVD-19 erkrankt sind, gibt es unterschiedliche
Ergebnisse zur Wirkung der Impfung. Eine Metaanalyse hat gezeigt, dass 63% (n=7/11)
der darin untersuchten Studien zu dem Ergebnis kamen, dass die Impfung auch hier die

Symptombelastung verbessern kann. Bei 36% (4/11) der Studien waren hingegen nur
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minimale Veranderungen oder sogar Verschlechterungen zu beobachten. Die Autor*innen
vermuten einen Zusammenhang zwischen diesen unterschiedlichen Reaktionen auf die
Impfung und der Komplexitat der Long- COVID- Erkrankung (Notarte et al., 2022). Bei der
Studie von Tsuchida et al. (2022) haben sich die Long- COVID- Symptome (Midigkeit,
Gelenksschmerzen sowie Geschmacks- und Geruchsstérungen) bei 16,7% (n=7) der
Proband*innen gebessert, bei 21,4% (n=9) haben sie sich verschlechtert, wahrend sie bei
61,9% (n=26) unverandert blieben. Der gemessene Antikorpertiter- Wert war bei der
Gruppe mit den verbesserten Symptomen mit 40 am niedrigsten, jene Proband*innen bei
denen sich die Symptomatik nicht verandert hat, wiesen einen Durchschnittswert von 53
auf. Die Gruppe, bei der sich die Symptome nach der Impfung verschlechtert haben, hatten
dagegen im Schnitt einen Antikdrpertiter von 174. Dies deutet darauf hin, dass es in dieser
Gruppe zu einer uberschielenden Immunantwort auf die Impfung kam, die eben mit einer

Verschlechterung der Folgeerscheinungen einhergeht (Tsuchida et al., 2022).

Eine Studie aus GroR3britannien hat gezeigt, dass 4,5% aller Personen, die sich mit der
Omikron- Variante des SARS- CoV2- Virus infiziert haben, von Long- COVID betroffen sind.
Bei der Delta- Variante waren mit 10,8% deutlich mehr betroffen. Dies weist also darauf hin,
dass die Wahrscheinlichkeit einer Long- COVID- Erkrankung auch von der Variante des
Virus abhéngig ist (Antonelli et al., 2022). Deutlich héhere Pravalenzen von Long- COVID-
19- Symptomen werden in einer friiheren Metanalyse bei Personen berichtet, die wahrend
der ersten COVID-19- Welle mit der historischen Variante infiziert waren. Die Ergebnisse
schwanken dabei zwischen 40% und 60% der Infizierten, die auch noch bis zu zwei Jahre
spater Long- COVID- spezifische Symptome aufgewiesen haben (Fernandez-de-Las-
Pefias et al., 2021). Daraus konnte zwar geschlossen werden, dass nach einer Infektion
mit der Omikron- Variante ein geringes Risiko fir Long- COVID besteht, als bei einer
Infektion mit der historischen, Alpha- oder Delta- Variante. Fernandez-de-Las-Pefias et al.
(2022) weisen allerdings darauf hin, dass diese Annahme aufgrund der geringen Anzahl an
vorliegenden Studien und den dabei oft nicht berticksichtigen Reinfektionen mit Vorsicht
betrachtet werden sollte. Dartiber hinaus konnte der Einfluss der Impfung, mit der begonnen
wurde als Alpha-, Delta- oder Omikron- Variante weit verbreitet waren, eine nicht
unwesentliche Rolle dabei spielen. Wie oben bereits berichtet zeigt die aktuelle Evidenz
namlich Hinweise darauf, dass eine Vollimmunisierung durch die Impfung, vor einer
Infektion mit COVID-19, das Risiko an Long- COVID zu erkranken senkt (Notarte et al.,
2022).

Beziiglich Reinfektionen mit COVID-19 kann zusammengefasst werden, dass sie das
Risiko fur gesundheitliche Beeintrachtigungen sowohl in der akuten Phase als auch in der

post- akuten Phase der Infektion steigern konnen (Al-Aly et al., 2022; Bowe et al., 2022).
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Bowe et al. (2022) fanden bei ihrer Studie heraus, dass eine Reinfektion mit SARS- CoV-2
zu einem erhohten Risiko fir Folgeerkrankungen in der Lunge und mehreren
extrapulmonalen Organsystemen beitragt. Dartiber hinaus hat sich herausgestellt, dass
sich mit jeder weiteren Reinfektion mit SARS-CoV-2 auch das Risiko an zumindest einem
Long- COVID- 19- spezifischem Symptom zu erkranken, erhdht. Davon seien auch
geimpfte Personen nicht auszuschlieBen (Bowe et al., 2022). Eine COVID-19- Impfung
bietet demnach nur einen teilweisen Schutz fir post- akute Symptome nach einer
Reinfektion (Al-Aly et al., 2022). Es wird daher empfohlen eine Reinfektion méglichst zu

vermeiden (Bowe et al., 2022).

1.4 Mégliche Folgeschéaden in Organsystemen

Mehrere Studien haben bereits Multiorganschaden in Folge einer COVID-19- Infektion
nachgewiesen (Dennis et al., 2021; Dennis et al., 2023). Bei einer Beobachtungsstudie
wurde etwa festgestellt, dass 70 % der Long- COVID-19 Patient*innen auch noch 4 Monate
nach der akuten Infektion Beeintrachtigungen an einem oder mehreren Organen aufweisen
(Dennis et al., 2021). Eine ein Jahr spater durchgefiihrte Folgeuntersuchung desselben
Forschungsteams kam zu dem Ergebnis, dass bei 59% der Proband*innen nach wie vor
eine Organbeeintrachtigung vorliegt (Dennis et al. 2023). Diese Organschaden, die Long-
COVID-19- Patient*innen erleiden, scheinen also dauerhaft zu sein. Die tatsachlichen
Langzeitfolgen davon sind bisher noch unbekannt (Davis et al., 2023). Im Folgenden
werden die oben beschriebenen COVID- 19- Symptome unterschiedlichen Organsystemen

zugeteilt und einige Folgeschaden beschrieben, die sie mdglicherweise verursachen.

1.4.1 Folgeschéaden in der Lunge

In einem Artikel von Ebner et al. (2021) wird beschrieben, dass nach COVID-19 Infektionen
bei manchen Proband*innen unterschiedliche Verédnderungen in der Lunge mittels
radiologischer Untersuchungen festgestellt werden konnten. Diese kdnnen zu
verschiedenen pulmonalen Folgeerscheinungen fiihren (Spagnolo et al., 2020). Typische
respiratorische Symptome, die bei Long- COVID- 19 Betroffenen auftreten, sind etwa
Husten oder Atemnot (Dyspnoe) (Carfi et al., 2020). Besonders nach schweren Verlaufen
kann es laut mehreren Studien auch noch nach Monaten zu Problemen mit der
Sauerstoffaufnahmefahigkeit kommen (Zhao et al., 2020; Bellan et al. 2021; Guler et al.,
2021).

Aufgrund der Relevanz fur diese Arbeit wird im Folgenden kurz auf weitere
Studienergebnisse zum Thema der Dyspnoe eingegangen. Eine Studie berichtet unter
anderem davon, dass etwa die Hélfte aller hospitalisierten Patient*innen nach drei Monaten

noch immer unter anhaltender Dyspnoe bei Anstrengung leiden. Dies kodnne auf
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Organschaden von Lunge, Herz und Gefal3en zurickgefuhrt werden (Lerum et al., 2021).
Aber auch nicht- hospitalisierte Personen, welche keine derartigen Folgeschéaden
davongetragen haben, sind davon betroffen (Wirth & Scheibenbogen, 2022). Mehrere
Studien berichten nach kardiopulmonalen Belastungstests bei Long- COVID- 19
Betroffenen, die nur an einer leichten akuten Infektion erkrankt waren, von Hyperventilation
wahrend des Trainings. Es konnten weder Anomalien in den Blutgasen oder anderen
pulmonalen oder kardiovaskularen Parametern festgestellt werden (Aparisi et al., 2021;
Mancini et al., 2021; Motiejunaite et al., 2021). Vermutet wird eine tbermé&Rige Stimulation
des Atmungszentrums im Hirnstamm, wodurch das Gefiihl der Atemnot ausgeldst wird
(Motiejunaite et al., 2021). Aparisi et al. (2021) schreiben auf3erdem davon, dass
Proband*innen mit anhaltender Dyspnoe im Vergleich zur Kontrollgruppe eine niedrigere
VO2max aufweisen. Auch eine weitere Studie kommt zu dem Ergebnis, dass Long- COVID-
Patient*innen, die von Dyspnoe betroffen sind, signifikant schlechtere VO2max- Werte
erreichen als gesunde Personen (Frizzelli et al., 2022).

1.4.2 Kardiovaskulare Folgeschaden

Die akuten kardiovaskularen Komplikationen einer COVID- 19 Infektion sind mittlerweile gut
erforscht. Zu den Haufigsten zahlen dabei die Myokardverletzung, Herzrhythmusstérungen,
Herzinsuffizienz und das akute Koronarsyndrom. Derartige Erkrankungen kénnen zu
langwierigen Folgeerscheinungen filhren, die eine andauernde kardiovaskulare
Versorgung erfordern kénnen (Tobler et al., 2022). Laut einer Studie sind Personen, die
schwer an COVID- 19 erkrankt waren, zwischen 30 Tagen und 12 Monaten danach mit
einer bis zu 50- prozentig groReren Wahrscheinlichkeit von kardiovaskuléaren
Folgeerscheinungen wie Vorhofflimmern, Herzrhythmusstérungen, Herzinsuffizienz,
ischamischen Herzkrankheiten oder thrombotischen Stérungen betroffen. Ahnliche
Beobachtungen konnten auch bei nicht- hospitalisierten Personen gemacht werden (Xie et
al., 2022). Eine Untersuchung, bei der eine kardiovaskulare Magnetresonanztomographie
(cMRT) durchgefuhrt wurde, hat bei 60% der Patient*innen, die im Mittel 71 Tage zuvor
akut mit COVID-19 infiziert waren, eine anhaltende Myokardentziindung diagnostiziert. Die
Préavalenz dafur war dabei unabhangig von Vorerkrankungen und dem Schweregrad der
akuten Erkrankung (Puntmann et al., 2020). Eine weitere Kohortenstudie berichtet bei
Post- COVID- 19- Patienttinnen von signifikant mehr Diabetesfallen und Herz-
Kreislauferkrankungen im Vergleich zur Kontrollgruppe (Ayoubkhani et al., 2021). Der
wabhrscheinlichste Grund fur SARS- CoV-2- bedingten Myokardschaden ist ein sogenannter
Zytokinsturm. Hierbei fuhren proinflammatorische Zytokine, die von angeborenen und

adaptiven Immunzellen freigesetzt werden, zu einer Ubertriebenen und unregulierten
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Antwort des Immunsystems. Dadurch kénne es unter anderem zu einer Entziindung des

Myokards kommen (Siripanthong et al., 2022).

Wahrend einer akuten COVID-19- Infektion kann es auch zu Gerinnungsstérungen in
verschiedenen Organen kommen, weshalb bei schwer erkrankten Personen
antithrombotische Medikamente eingesetzt werden (Levi et al., 2020). Die Inzidenz
thrombotischer Ereignisse liegt, laut einer Studie, bei Patient*innen, die 30 Tage zuvor aus
dem Krankhaus entlassen wurden, in etwa bei 2,5% (Patell et al., 2020). Eine weitere
Untersuchung deutet darauf hin, dass die vaskulare Endothelfunktion durch SARS- CoV-2
geschadigt wird (Mejia- Renteria et al., 2021). Darlber hinaus ergab eine
Querschnittsanalyse, dass bei COVID-19 Patient*innen drei bis vier Wochen nach der
Infektion die arterielle Steifigkeit erhdht sein kann (Szeghy et al., 2022). All dies kann zu
einer ,Long- COVID- Thrombose® fihren (Jing et al., 2022).

1.4.3 Cardiopulmonales- Exercise- Testing (CPET) nach COVID 19

Wie bereits erwahnt, kann es in Folge einer COVID-19 Erkrankung zu Atembeschwerden
und einer verminderten VO2max kommen (Frizelli et al., 2022). Grinde daftr kdnnen
sowohl im pulmonalen System, im kardiovaskularen System sowie in der peripheren
Muskulatur vermutet werden (Schwendinger et al., 2023). Zu jedem der drei Systeme wird

folgend ein kurzer Uberblick tiber den derzeitigen Stand der Forschung gegeben.

Eine mdgliche Erklarung fur Atembeschwerden und eine verringerte VO2max bei zuvor
schwer erkrankten, hospitalisierten COVID-19- Patient*innen liefert eine Metaanalyse von
Long et al. (2021). Diese berichtet bei mehreren Studien in Folge von Lungenfunktionstests
von einer beeintrachtigten Diffusionskapazitat (DLCO), was nach Zavorsky& Smoliga
(2017) zu einer niedrigeren VO2max beitragen konnte. Diese Ergebnisse werden auch von
einer weiteren Metaanalyse gestiitzt (Torres et al., 2021). Darlber hinaus fanden mehrere
Studien eine erhohte Pravalenz fir Beatmungsineffizienz bei zuvor hospitalisierten COVID-
19- Patient*innen. Schwendinger et al. (2023) vermuten dahinter eine gestérte pulmonale
Endothelfunktion. Dies fuhrt zu einer geringeren Effizienz des Gasaustauschs, was zu
einem hdheren Beatmungsbedarf fihren kann (Weatherald et al., 2021). Mehre Studien
berichten Uber eine anhaltendende Ineffizienz der Beatmung bei COVID-19- Uberlebenden
(Debeaumont et al., 2021; Dorelli et al., 2021; Motiejunaite et al., 2021). Dartber hinaus
wird bei Patient*innen, die sich von COIVD-19 erholt haben, von einer Ubertriebenen
Hyperventilationsreaktion wahrend des Trainings berichtet, obwohl diese unter
Berucksichtigung der metabolischen Bedurfnisse und der mechanischen Belastung fur den
Korper unangemessen sei (Motiejunaite et al., 2021; Singh et al., 2022). Es wurde bereits

vor COVID-19 vermutet, dass dafir eine Anomalie des Atemzentrums nach einer
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Lungeninfektion verantwortlich sein kdnnte, bei der das Atemzentrum Ubermafig stimuliert
wird (Jack et al., 2003; Motiejunaite et al., 2021).

Auch das Herz- Kreislauf- System kann Auswirkungen auf die VO2max und die
Atembeschwerden haben. Es ist unter anderem fur die Versorgung der arbeitenden
Muskulatur mit sauerstoffreichem Blut verantwortlich (Wassermann, 1988). Schwendinger
et al. (2023) kommen in ihrer Metaanalyse zu keinem klaren Ergebnis, was den Einfluss
der Herz- Kreislaufsystem auf die VO2max betrifft. Daftir gebe es zu viele widersprichliche
Studienergebnisse. In den ersten Monaten nach einer Infektion mit SARS-CoV-2 scheint es
zwar Hinweise auf eine eingeschrankte Herzfunktion zu geben, welche eine verminderten
VO2max begriinden kdnnte, allerdings deute die Literatur vielmehr auf die Peripherie als
Hauptursache hin (Schwendinger et al., 2023).

Da laut einer Metaanalyse nach Durchfuhrung eines CPET keine grofReren pulmonalen
oder kardialen Einschrankungen nachgewiesen werden konnten, wird von einer zentralen
Bedeutung der Peripherie (Gefal3system und Muskulatur) fur eine verminderte VO2max bei
COVID-19- beeintrachtigten Patient*innen ausgegangen (Schwendinger et al.,, 2023).
Vermutet wird, dass sowohl COVID-19-Folgen als auch Inaktivitats- bedingte
Veranderungen zu mitochondrialer Dysfunktion, reduzierter mitochondrialer Biogenese
sowie einer verringerten Muskelsynthese fihren (Piotrowicz et al., 2021). Dies kénne zu
einer verringerten VO2max sowie zu einer Belastungsintoleranz fihren (Schwendinger et
al., 2023).

Es gilt auch in Zukunft weitere Untersuchungen in den eben beschriebenen Systemen
durchzufiihren, um ein breiteres Verstandnis fir die Ursachen von verringerten VO2max-
Leistungen und Atembeschwerden nach COVID-19 aufzubauen. Besonders fur die
Diagnose und anschlieRende Behandlungstiberlegungen ist das CPET deshalb von groRRer

Bedeutung (Schwendinger et al., 2023).

1.4.4 Neurologische Folgeschaden

Auch von neurologischen Schaden, ausgeldst durch COVID-19, wird bereits in mehreren
Studien berichtet (Elizalde- Diaz et al., 2022; Miners et al., 2020). Als mogliche Griinde fur
COVID- 19 bedingte neurologische Schaden werden in der Literatur unter anderem
BlutgefalRschaden, eine gestorte Sauerstoffversorgung, eine virale Infiltration in das
zentrale  Nervensystem oder durch inflammatorische  Zytokine verursachte
Zellschadigungen vermutet (Troyer et al., 2020; @stergaard, 2021). Dadurch kodnnen
unterschiedliche Symptome wie Stimmungsschwankungen, Schwindel, Gedachtnisverlust
etc., entstehen. Derartige Symptome werden bei Long- COVID-19- Patient*innen noch
Monate nach der akuten Infektion beobachtet (Nordvig et al., 2021).
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Eine d&hnliche Symptomatik tritt auch bei Personen auf, die von myalgischer
Enzephalomyelitis oder auch chronischen Fatigue- Syndrom (ME/ CFS) genannt, betroffen
sind (Bornstein et al. 2022). Auch Subkochewa et al. (2022) berichten von einigen
pathologischen Beobachtungen von Post- COVID- 19- Erkrankungen bzw. Symptomen, die
auch bei CFS- Patient*innen beobachtet werden koénnen. Einige Long- COVID-19
Patient*innen erflllen sogar die Falldefinition von ME/ CFS (Jason & Dorri, 2023). Eine
Studie von Jason & Islam (2022) mit 359 Patient*innen kommt etwa zu dem Ergebnis, dass
49% dieser Long- COVID-19- Betroffenen die ME/ CFS- Kriterien erfillen. Eine weitere
Untersuchung gelangt mit 43% zu einem &hnlichen Ergebnis (Bonilla et al. 2022). Bei
Twomey et al. (2022) waren es sogar 58,7% der Long- COVID Betroffenen, die auch die
Kriterien fir ME/ CFS erfiillen. Bei der Studie von Gonzalez-Hermosillo et al. (2021) wurden
die Kriterien allerdings nur von 13% der Long- COVID-19- Stichprobe erfillt. Sie bildet
jedoch die Ausnahme, da auch bei Jason & Dorri (2023) 58% der Proband*innen den
Kriterien fir ME/ CFS gerecht werden. Darliiber hinaus wurde bei dieser Studie festgestellt,
dass nur 71% der Teilnehmer*innen, die angaben, an ME/ CFS zu leiden, auch wirklich die
Kriterien dafur erfillen. 40% von denen, die nicht angaben ME/ CFS zu haben, haben
hingegen trotzdem die Kriterien fur die Krankheit erfiillt. Eine Querschnittsstudie hat zudem
gezeigt, dass 95% der Personen mit ME/ CFS nicht wissen, dass sie daran erkrankt sind
(Jason et al., 2020).

Diese Ergebnisse zeigen, dass es nicht reicht die Personen nur danach zu fragen, ob sie
ME/ CFS haben, da die meisten nicht wissen, welche Symptome in einer ME/ CFS-
Falldefinition enthalten sind (Jason & Dorri, 2023). Vielmehr sollte ein fundiertes Instrument
wie der DePaul Symptom Questionnaire (DSQ), mit guter Reliabilitat und Validitat zur
zuverlassigen Bestimmung verwendet werden (Jason & Sunnquist, 2018). Ansonsten kann
dies fur ME/CFS- Patient*innen, die nichts von ihrer Krankheit wissen, zu Problemen bei
sportlichen Rehabilitationsmaflinahmen fiihren (siehe weiter unten). Auswertungen von
Befunden bei ME/ CFS zeigen eine abgeschwéchte Funktion der natlrlichen Killerzellen,
T- Zell- Erschopfung und T- Zell- Anomalien (Brenu et al., 2012; Morris et al., 2014). Auch
eine signifikante Abnahme der Verformbarkeit von roten Blutkdrperchen (Saha et al., 2018)
und weitere Anomalien wie eine Belastungsintoleranz, beeintrachtigter Sauerstoffverbrauch
sowie eine geringere anaerobe Schwelle werden in der Literatur erwéhnt (Keller et al.,
2014). Dariber hinaus wurden verdnderte neurologische Funktionen wie

Neuroinflammation beobachtet (Bateman et al., 2021).

Als Ausloser fur ME/ CFS werden in der Literatur sowohl bakterielle als auch virale
Infektionen angefiuhrt (Gerwyn & Maes, 2017; Marmion et al., 2009). Haufig wird in diesem
Zusammenhang auch das Epstein- Barr- Virus (EBV) erwahnt (Straus et al., 1985). Typisch
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klinische Symptome fir ME/ CFS sind etwa Unwohlsein nach Anstrengung, starke
Midigkeit, Fieber, Schlafprobleme und kognitive Stérungen (Bornstein et al. 2022; Jason&
Dorri, 2022). Die Diagnostik wird mittels symptomspezifischer Fallkriterien durchgefihrt
(Carruthers et al., 2011; Carruthers et al., 2003; Fukuda et al., 1994). Folgende Grafik von
Coscia et al. (2023) soll die Ahnlichkeiten zwischen ME/ CFS und Long- COVID- 19
aufzeigen. AulRerdem zeigt sie mogliche Mechanismen, die an der Entstehung von ME/
CFS und Long- COVID-19 beteiligt sind und zeigt auf, dass korperliche Aktivitat bei der
Behandlung von Long- COVID von Vorteil sein kann, wahrend dies bei ME/ CFS eher mit
Vorsicht betrachtet werden sollte. Weitere Erlauterungen dazu folgen weiter unten.

Bacterials, viruses, stress SARS-Cov-2 @'
v v
'ME/CFS LONG COVID-19
METABOLIC IMMUNE NEUROLOGICAL OXIDATIVE
ALTERATIONS DYSFUNCTION ALTERATIONS STRESS

POST-EXERTIONAL

FATIGUE

FATIGUE

Abb.1: Ahnlichkeiten CFS/ ME und Long- COVID- 19 (Coscia et al., 2023).

Die von Cosica et al. (2023) dargestellten, negativen Effekte von sportlicher Betatigung bei
ME/ CFS- Patient*innen, werden auch von weiteren Studien bestatigt. Diese haben gezeigt,
dass bestehende Symptome durch diverse Stressoren verschlimmert werden kdnnen
(Ghali et al., 2021; Poenaru et al., 2021). Dieser Zustand, bei dem es sich um eine

abnormale Reaktion (z.B. unverhaltnismanRiger Verlust kérperlicher und geistiger Ausdauer)
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nach korperlicher, kognitiver oder emotionaler Anstrengung handelt, wird auch als Post-
Stress Malaise (PEM) bezeichnet (Cotler et al. 2018). Von ME/ CFS- betroffenen Personen
ist es haufig nicht einmal moglich, selbst sehr leicht belastende Ubungen durchzufiihren
(Cosica et al., 2018).

Deshalb wurde in den letzten Jahren versucht dieses Problem mithilfe von
Bewegungstherapien in den Griff zu bekommen (Coscia et al., 2018). Mittlerweile steht
jedoch fest, dass konventionelle Trainingsmafnahmen fur ME/ CFS Patient*innen
schadlich sein kénnen und deshalb vermieden werden sollten (Décary et al., 2021). Eine
grof3e Querschnittsbefragung hat gezeigt, dass eine abgestufte Bewegungstherapie bei 54-
74% der ME/ CFS- Betroffenen negative Auswirkungen nach sich zog, wéahrend ,pacing®
bei 44- 82% der Befragten als wirksame Strategie empfunden wurde. Eine kognitive
Verhaltenstherapie war nur fur einen kleinen Prozentsatz der Patient*innen von Nutzen (8-
35%) (Geragthy et al. 2019). Das eben erwahnte ,pacing® kann auch als vorausschauendes
Energiemanagement bezeichnet werden. Dabei gilt es die, durch die Krankheit
aufgezeigten Belastungsgrenzen nicht zu Uberschreiten, geniigend Ruhephasen bzw.
Schlaf einzuplanen sowie physische und kognitive Aktivitaten nur so weit zu steigern, dass
es bei den Patient*innen zu keiner PEM kommt (Renz- Polster& Scheibenbogen, 2022).
Ergebnisse wie diese zeigen, dass sportliche Trainingsinterventionen keinesfalls mit ME/
CFS- Patient*innen durchgefihrt werden sollten. Vielmehr gilt es diese Personen beim
taglichen Energiemanagement zu unterstiitzen und die Belastungen mit grof3er Vorsicht
durchzufiihren (Besnier et al., 2022). Generell gibt es aufgrund der heterogenen Ursachen
und der unklaren molekularen Mechanismen fir diese Krankheit bisher keine gezielte
Behandlung. Durch ,pacing“ kénnen die Symptome jedoch zumindest gelindert und eine

bessere Lebensqualitat ermdglicht werden (Geragthy et al. 2019).

1.4.5 Gastrointestinale Folgeschaden

Magen- Darm- Symptome wie Ubelkeit, Erbrechen, Durchfall oder Bauchschmerzen
konnen durch eine akute SARS- CoV-2- Infektion ausgeldst werden (Gupta et al., 2020).
Eine Metaanalyse von 47 Studien hat ergeben, dass etwa 10% der akut Erkrankten
gastrointestinale Symptome aufweisen (Sultan et al., 2020). Auch bei Long- COVID- 19-
Patient*innen wird von Magen- Darm- Manifestationen berichtet. Wie hoch die Pravalenz
dabei ist, ist allerdings noch nicht wirklich geklart (Meringer& Mehandru, 2022). In ihrer
Kohortenstudie mit 1783 Proband*innen, die seit sechs Monaten von COVID-19 genesen
waren, berichten Blackett et al. (2022) von 220 Personen (29%), die Uber Magen- Darm-
Symptome klagten. Am héaufigsten wurde Sodbrennen berichtet (16%), gefolgt von
Verstopfung (11%) Durchfall (10%), Bauchschmerzen (9%) und Ubelkeit bzw. Erbrechen

(7%). Wie auch in anderen Organsystemen wird bei gastrointestinalen Schaden in Folge
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einer COVID-19- Infektion ebenfalls von einer multifaktoriellen Pathophysiologie
ausgegangen (Gupta et al., 2020). Es kénnte sowohl eine direkte Schadigung bzw.
Entzindung des Darmgewebes durch COVID-19 als auch eine virusinduzierte
Veranderung der Darmflora (Dysbiose) fur die Symptome verantwortlich sein (Afrisham et
al., 2023; Gupta et al., 2020).

1.4.6 Psychische Folgeschaden

In Folge einer COVID-19- Infektion werden in der Literatur diverse psychopathologische
Implikationen, wie Verwirrtheit, Delirium, Depressionen, Angstzustdande und
Schlafstérungen beschrieben (Rogers et al., 2020). Am héaufigsten werden bei Long-
COVID-19 depressive Symptome, Angstzustdnde und kognitive Beeintrdchtigungen als
neuropsychiatrische Langzeitfolgen beobachtet (Khraisat et al., 2022). Im Folgenden wird
hauptsachlich auf die depressiven Symptome eingegangen, da viele der restlichen
psychologischen Symptome, wie eingeschrankte neurokognitive Funktionen, oder

Schlafstérungen damit einhergehen (Mazza et al., 2022).

Bei Nachbeobachtungen von zuvor akut SARS- CoV- 2- infizierten Personen, berichten
mehrere Studien von einer klinisch signifikanten depressiven Psychopathologie bei 20- 40%
der Patient*innen. Die Ergebnisse dazu schwanken allerdings stark (Khraisat et al., 2022;
Liu et al., 2021; Mazza et al., 2020; Mazza et al., 2021). Die negativen Auswirkungen auf
den Alltag der Betroffenen kennzeichnen sich durch schlechte neurologische Funktion,
Schlafstérungen, erhdéhte  Midigkeit, vermindertes Interesse und  kognitive
Beeintrachtigungen (Mazza et al., 2022). Subgruppenanalysen haben ergeben, dass die
Pravalenz fir depressive Symptome nach einer COVID- 19- Infektion wahrscheinlich bei
Frauen (46-50%) hoher ist als bei Mannern (32-39%) (Liu et al., 2021). Dartber hinaus hat
sich gezeigt, dass sich mit einer schwereren COVID-19- Erkrankung auch die
Wahrscheinlichkeit fiir depressive Symptome erhoéht (Deng et al., 2021). Auch Dong et al.
(2021) berichten in ihrer Metaanalyse von einem héheren Anteil depressiver Symptome bei
schwer erkrankten Patient*innen als bei weniger stark Betroffenen. Die durch eine Covid-
19- Infektion ausgeléste immun- inflammatorische Reaktion fuhrt zu erhohten
Entziindungswerten im Korper (Mazza et al., 2022). Verschiedene periphere
Entziindungsmarker erhdhen laut Cheng et al. (2018) die Durchlassigkeit der Blut- Hirn-
Schranke (BHS) und ermdglichen so ein Eindringen von Mikroorgansimen und anderen
Entzindungsmediatoren ins Gehirn. Zytokine kdnnen im Gehirn zu Verdnderungen auf
neuronaler Ebene fuhren, die das limbische System beeintrachtigen und so zur
Symptomatik einer Depression beitragen (Halaris, 2019). Dariiber hinaus sind damit auch
Verédnderungen bei Neurotransmittern, Mikroglia und oxidativem Stress verbunden, die alle

ebenfalls einen Einfluss auf depressive Symptome haben kdnnen (Benedetti et al., 2020;
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Mazza et al., 2022; Najjar et al., 2013). Neben einer direkten Auswirkung einer SARS- CoV-
2- Infektionen kénnen auch psychische Stressoren, die durch eine COVID-19- Infektion
verursacht werden, depressive Symptome mitverursachen. Dazu zéhlen soziale Isolation
(Quarantane), Ungewissheit tber die Zukunft, haufiger Medienkontakt und Schuldgefiihle
(Guo et al., 2020). Infizierte Personen berichten in Folge der Quarantdne Uber erhdhte

psychische Belastung (Xin et al., 2020).

Mazza et al. (2022) fassen die Ergebnisse der Literatur so zusammen, dass depressive
Symptome sowohl direkt durch das eine SARS- CoV- 2- Infektion als auch durch COVID-
19- bedingte psychische Stressoren erklart werden kénnen.

1.5 Mégliche Rehabilitationsmalihahmen

Wie bereits ersichtlich, handelt es sich bei Long- COVID- 19 um ein komplexes
Krankheitshild. Es kann die korperliche Aktivitat und damit auch die Lebensqualitat der
Betroffenen deutlich einschranken (Hausotter, 2022). Bisher gibt es allerdings noch keine
gesicherten Erkenntnisse, was die beste Behandlung des Long- COVID- Syndroms betrifft.
Zwar gibt es bereits Medikamente, die gegen einzelne Symptome des Long- COVID- 19 —
Syndroms hilfreich sein kdnnen, ein Medikament speziell fiur Long- COVID- 19 gibt es
allerdings noch nicht. Es wird vermutet, dass entzindungshemmende Medikamente
hilfreich sein kdnnten, da es bei Long- COVID- 19 zu einem chronischen
Entziindungszustand durch proinflammatorische Zytokine kommt. Gesicherte Aussagen
dazu konnen aber noch nicht getroffen werden. Zur Entwicklung eines spezifischen
Medikaments sind noch einige Jahre an Forschung ndétig (Jarrott et al., 2022). Deshalb ist
die Forschung vor allem auf Rehabilitationsprogramme fir Long- Covid- Patient*innen

konzentriert.

Es wird empfohlen, mdglichst rasch nach der akuten Infektion mit den
Rehabilitationsmafinahmen zu beginnen (Stam et al., 2020). Allerdings spielt dabei auch
die Schwere der Erkrankung eine Rolle. Hospitalisierte Patient*innen, die irreversible
Lungenschaden erlitten haben, sind demnach nicht  fur  frihzeitige
Rehabilitationsmafznahmen geeignet (Kiekens et al., 2020). Aufgrund der unterschiedlichen
Folgeschaden sollte das Rehabilitationsprogramm bei zuvor schwer erkrankten
Patient*innen individuell und spezifisch auf deren Probleme angepasst werden (Wang et
al., 2020). Generell wird in der Literatur vor allem eine kardiopulmonale Rehabilitation bei
chronischen Lungen- und Herzkreislauferkrankungen empfohlen (Besnier et al., 2022;
Rochester et al., 2015; Spruit et al., 2013). Bei einer klinischen Pilotstudie von Hockele et
al. (2022) wurde etwa beobachtet, ob sich ein pulmonales und funktionelles
Rehabilitationsprogramm, bestehend aus inspiratorischen Muskeltrainingsiibungen (IMT),

Aerobic- Ubungen und peripheren Muskelkraftigungsiibungen bei Post- COVID- 19
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Patient*innen positiv auf deren Lungenfunktion, Atemmuskelkraft, Handgriffkraft und ihre
Lebensqualitat auswirkt. Die Ergebnisse einer weiteren Studie legen nahe, dass sich IMT
positiv auf die gesundheitsbezogene Lebensqualitat auswirkt. Demzufolge verbessert IMT
nicht nur die Kraft der Atemmuskulatur, sondern tragt auch zu einer besseren aeroben
Fitness und einem moderaten kérperlichen Aktivitatsniveau bei (McNarry et al., 2022).
Daruber hinaus zeigt die Studie von McNarry et al., dass nach acht- wochigem IMT auch
die Belastungstoleranz der Proband*innen gesteigert werden konnte. Nopp et al. (2022)
bestatigen diese Ergebnisse mit ihrer Untersuchung. Sie konnten nach einem sechs-
wdchigen pulmonalen Rehabilitationsprogramm Verbesserungen der kdrperlichen
Leistungsfahigkeit, der korperlichen Funktionalitat, der Dyspnoe und der Mudigkeit bei
Long- COVID- 19 Patient*innen nachweisen. Bezliglich der Dyspnoe zeigt auch weitere
Literatur, dass pulmonale Rehabilitationsprogramme generell Erfolge bei der Behandlung
erzielen kénnen (Higashimoto et al., 2020; Haukeland- Parker et al., 2021). Beim IMT wird
mit einem eingeschrankten Luftstrom gearbeitet, sodass es in der Atemmuskulatur zu einer
Hypertrophie- Reaktion kommt, &hnliche wie das beim Krafttraining in der peripheren
Muskulatur der Fall ist (Enright et al., 2006). Positive Effekte auf die zerebrale Gesundheit
und die kognitiven Funktionen, welche ebenfalls haufig bei Long-COVID- 19 Betroffenen

auftreten, kénnen bisher nicht berichtet werden (Besnier et al., 2022).

Bezuglich der Behandlung depressiver Symptomatiken in Folge einer COVID-19- Infektion
gibt es bisher nur wenige Studien, die sich etwa mit der Wirkung pharmakologischer
Interventionen beschéftigen (Mazza et al., 2022). Eine der ersten Studien dazu hat gezeigt,
dass die Verabreichung von Antidepressiva wirksam ist, auch wenn es sich dabei um

depressive Symptome handelt, die durch COVID- 19 ausgel6st wurden (Mazza et al., 2022)

1.5.1 Sport als Rehabilitationsmal3nahme

Sport bzw. regelmaRige korperliche Aktivitat wird bereits viele Jahre als
Rehabilitationsmaflinahme nach diversen Krankheiten angewandt. Es wird nicht nur das
Risiko systemischer Entziindungen gesenkt, sondern auch die kardiorespiratorische
Gesundheit sowie die Muskulatur gestarkt. All das tragt zur Linderung von Symptomen
verschiedener akuter und chronischer Krankheiten bei (Piercy et al., 2018; Bull et al., 2020).
Ob sich koérperliche Aktivitat auch derart positiv nach einer COVID- 19 Infektion auswirkt,
muss allerdings erst noch erforscht werden (da Silveira et al., 2021). Studien mit gezielten

Trainingsinterventionen sind bisher nur wenige vorhanden.

Tatribian et al. (2022) haben eine der ersten Studien zu diesem Thema durchgefiihrt. Im
Rahmen einer randomisierten, kontrollierten Studie (RCT) haben sie die direkten
Auswirkungen einer achtwdchigen Trainingsintervention auf biochemische und

hamatologische Marker untersucht, die mit dem Schweregrad von COVID- 19 Symptomen
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in Verbindung gebracht werden. Dafir wurden die Proband*innen in vier Gruppen eingeteilt.
Eine Gruppe die mit mittlerer Intensitat trainierte (MICT), eine Gruppe die reines
Widerstandstraining (RT) durchfuhrte, eine Gruppe, die kombiniertes Aerobic- und
Widerstandstraining (CET) absolvierte und eine Kontrollgruppe. In allen Gruppen konnten
im Vergleich zur Kontrollgruppe positive Effekte bei den biochemischen Markern, wie etwa
beim CK- Spiegel, der LDH oder dem Harnstoffspiegel nachgewiesen werden, was laut
Tatribian et al. (2022) zu einer beschleunigten und verbesserten Genesung der Betroffenen
gefuhrt hat. Vor allem die CET- Gruppe hob sich dabei nochmals signifikant von der MICT-
und der RT- Gruppe ab. Eine andere Erhebung untersuchte die Auswirkungen eines acht-
wochiges Trainingsprogramm mit gefihrtem Widerstands- und Ausdauertraining bei nicht-
hospitalisierten Long- COVID- 19- Betroffenen im Vergleich zu einer Kontrollgruppe, die in
diesen acht Wochen ausschliel3lich den Empfehlungen der WHO zur selbststandigen
Rehabilitation folgte. Sowohl bei der mentalen Gesundheit als auch bei der kdrperlichen
Fitness und Gesundheit der Versuchsgruppe konnten signifikant bessere Ergebnisse erzielt
werden (Jimeno- Almazan et al., 2022). Auch Compagno et al. (2022) erzielten mit ihrer
Interventionsstudie positive Effekte bezlglich der Symptomatik und der kdrperlichen
Verfassung der Proband*innen. Long-COVID-19 Betroffene filhrten dabei ein
mehrwochiges multidisziplindres Rehabilitationsprogramm (MDR) durch. Das MDR
bestand dabei aus einem physischen Trainingsprogramm und einer psychologischen
Betreuung. Das Trainingsprogramm, bestehend aus Kraft- und Ausdauertraining, fhrte bei
allen angegebenen Symptomen zu einer signifikanten Abnahme. Weiters konnte auch eine
signifikante Verbesserung der VO2max nachgewiesen werden. Weitere Studien zu diesem

Thema befinden sich noch in der Erhebungsphase (Morrow et al., 2022).

All diese Ergebnisse und Hypothesen benétigen allerdings weiterer Forschung, um
gesicherte Aussagen treffen zu kénnen. In der Literatur wird mehrmals betont, welch groR3e
Relevanz regelméRiges Training bzw. sportliche Aktivitdt bei der Behandlung von Long-
COVID- 19 haben konnte (Besnier et al., 2022; Jimeno- Almazan et al., 2022; Rooney et
al., 2020). Aufgrund des oben dargelegten Forschungsstandes kann abschlieRend die
Hypothese aufgestellt werden, dass sich ein Trainingsprogramm (Kraft- und/ oder
Ausdauertraining) positiv auf die Minderung der Long- COVID- spezifischen Symptome bei

betroffenen Personen auswirkt.

1.6 Sport als Praventionsmal3inahme

Es herrscht Konsens darlber, dass regelmaRige sportliche Betatigung die Funktion des
Immunsystems verbessert und dass vor allem aktive Personen ein geringeres Risiko haben
schwerer an Virusinfektionen zu erkranken (Burtscher et al., 2021; da Silveira et al., 2021;

Nieman & Wentz, 2019). Auch die Effektivitdit von sportlicher Betéatigung fir die
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Verbesserung der kognitiven Leistungsfahigkeit und die positive Auswirkung beztglich der
Symptome bei Angst- und Schlafstérungen sowie bei Depressionen konnten bereits
nachgewiesen werden (Caponnetto et al., 2021). Dartber hinaus senkt korperliche Aktivitat
das Risiko systematischer Entzindungen und verbessert die kardiorespiratorische
Gesundheit (Piercy et al.,, 2018; Bull et al. 2020). Eine erhdhte korperliche Aktivitat
verringert laut de Souza et al. (2021) au3erdem die Wahrscheinlichkeit im Zuge einer
COVID- 19- Erkrankung im Krankenhaus behandelt werden zu missen. Auch eine htéhere
korperliche Leistungsfahigkeit ist laut einer Studie mit einer 13% geringeren
Wahrscheinlichkeit verbunden, in Folge einer COVID-19- Infektion ins Krankenhaus
eingeliefert zu werden (Brawner et al., 2021). Zwar wird die korperliche Leistungsfahigkeit
auch durch Faktoren wie Genetik, Alter und chronische Erkrankungen beeinflusst. Das
Ausmal’ der taglichen Bewegung stellt nichtsdestotrotz einen wesentlichen Faktor fur das
Maf3 des Infektionsrisikos dar. Vor allem aerobes Training mit mafiger Intensitat hat die
Immunfunktion, verglichen mit sitzendem Verhalten, verbessert. Mehrfache hochintensive
Trainingseinheiten haben wiederum die Immunfunktion beeintrachtigt (Niemann& Wentz,
2019). Folgende Grafik soll aufzeigen, wie das Immunsystem durch verschiedene Faktoren
beeinflusst werden kann und welche Rolle sportliche Aktivitat bei der Starkung bzw.

Schwachung dessen spielt:

Obesity, g

Metabolic

Syndrome r _
—— 1150-300 min/! ek
lPhVSfcr| Aging ‘physical activity
nactivity / (1 viral defense)
Immune , Sedentary, :
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\LVifa' (dviral / / ( (o viral
Defense defense) Continuum defense)

Abb. 2: Einfluss von Sport auf Infektionsrisiko (Nieman, 2020.).

Es kann also zusammengefasst werden, dass regelméRige sportliche Betatigung mit
moderater Intensitat die Immunfunktion unterstiitzt und somit zu einem geringeren Risiko
beitragt, an (Long-) COVID-19 zu erkranken (Brawner et al., 2021).
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1.7 Forschungsfragen

Wie bereits oben erwahnt gibt es bislang wenig Evidenz zur Auswirkung eines gezielten
Trainingsinterventionsprogramms auf die Genesung von Long- COVID- Patient*innen.
Deshalb bendétigt es weiterer Forschung in diesem Bereich. Folgende Forschungsfragen
sollen daher im Zuge dieser Arbeit beantwortet werden:

e 1. Forschungsfrage: Wirken sich Atembeschwerden als Long Covid- spezifisches
Symptom auf die VO2max im Speziellen aus?

e 2. Forschungsfrage: Wie wirkt sich eine 12- wdchige Trainingsintervention
(Ausdauer und Concurrent) auf die Anzahl der erlebten Covid- 19 spezifischen

Symptome aus?

2. Methodik

Die Datenerhebung fir diese Arbeit wurde im Rahmen eines gréf3eren Forschungsprojekts
am Institut for Sportwissenschaft und Universitatssport (Abteilung fir Ern&hrung,
Bewegung und Gesundheit) durchgefihrt. Die fur diese Studie relevante Methodik wird im

Folgenden beschrieben.

2.1 Studiendesign

Im Zeitraum von zwolf Wochen wird eine randomisierte, kontrollierte Interventionsstudie mit
zwei Interventionsgruppen (AD- Ausdauertraining und CT- Concurrent Training) und einer
Kontrollgruppe (KG) durchgefiihrt. Die erste Forschungsfrage soll anhand der
Querschnittsdaten der Dyspnoe-Skala und der VO2max zum Zeitpunkt TO untersucht
werden. Fir die zweite Forschungsfrage werden die Anzahl sowie der Schweregrad der
auftretenden Long- COVID- 19- spezifischen Symptome tber den zeitlichen Verlauf hinweg
(TO vs. T2) untersucht. Durch diese zwei unterschiedlichen Forschungsfragen ergeben sich
auch zwei verschiedene Forschungsdesigns bzw. Stichproben. Fir die erste
Forschungsfrage werden die Daten aller Proband*innen verwendet, die an den
Eingangstestungen teilgenommen haben. Mit diesen wird dann eine Querschnittsanalyse
zum Zeitpunkt TO durchgefiihrt. Dabei spielt es keine Rolle, ob die Teilnehmer*innen die
Intervention Uber die gesamte Dauer absolviert haben oder nicht. Bei der zweiten
Forschungsfrage setzt sich die Stichprobe hingegen nur aus jenen Proband*innen
zusammen, die auch das 12- wdchige Trainingsprogramm erfolgreich abgeschlossen
haben. Jene Personen, die aus diversen Grinden nicht an der gesamten Intervention
teiinehmen konnten (Dropouts), wurden fir die zweite Forschungsfrage nicht

bertcksichtigt.
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2.2 Ein- und Ausschlusskriterien

Einschlusskriterien:
* Alter zwischen 18 und 80 Jahren und personliche Einwilligungsfahigkeit

* Vorlage einer via PCR bestatigten Infektion mit SARS-CoV-2, die mindestens zwolf
Wochen zuriick liegt

* Mindestens ein existierendes und anhaltendes Long COVID-19 spezifisches Symptom,
das keiner anderen Krankheitsdiagnose zuzuschreiben ist. Folgende Symptome sind im
Kontext dieser Studie relevant: Ermidung, verminderte korperliche Leistungsfahigkeit,
Atembeschwerden, Muskel- und Gelenksschmerzen, Kopfschmerzen, kognitive

Einschrankungen, depressive Verstimmungen, Schlafstérungen, Angstzustande
» Keine Kontraindikationen gegen korperliche Belastung

Ausschlusskriterien:

* Hospitalisierung aufgrund einer Infektion mit SARS-CoV-2

« Kontraindikationen gegen korperliche Belastung entsprechend der Richtlinien des ACSM

(American College of Sports Medicine)

* Vorliegen einer diagnostizierten neuropsychologische Erkrankung (Ausschluss aufgrund

einer méglichen Uberlappung von Symptomen)
* Belastungsintoleranz (PEM)
* Ein Wert von 3 oder héher des ,Post-COVID-19 Functional Status® (Klok et al., 2020)

* Regelmaliges Ausdauer- oder Krafttraining (>1x/Woche) in den letzten sechs Monaten

vor Einschluss

2.3 Messung und Datenerhebung

Kardiopulmonale Leistungsdiagnostik: Um die korperliche Ausdauerleistungsfahigkeit
der Teilnehmenden zu bestimmen, wird eine Spirometrie (MetaMax 3B-R2, Cortex Medical
GmbH) unter standardisierten Bedingungen auf einem Fahrradergometer durchgefiihrt.
Nach einer Aufwarmphase absolvieren die Probandinnen ein stufenférmiges
Belastungsprotokoll. Dabei wird der Widerstand jede Minute um eine zuvor definierte
Wattanzahl gesteigert (Frauen 15W/min, Manner 20W/min), bis es zu einer maximalen
Ausbelastung und einem Abbruch des Tests kommt. Als Ergebnisparameter wird die
maximale Sauerstoffaufnahmekapazitat (VO2peak in ml/min/kg) Gber eine Atemgasanalyse
ermittelt. Wahrend des gesamten Tests werden ebenso die Herzfrequenz, der Blutdruck

und die Sauerstoffsattigung gemessen und es wird eine elektrokardiografische
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Aufzeichnung gemacht. Die ventilatorische Schwelle (VT) und der respiratorische
Kompensationspunkt (RCP) werden nach Wassermann (1994) bestimmt und als Grundlage

fur die Steuerung des Ausdauertrainings herangezogen.

Long COVID-19 Symptome: Die Long- COVID- 19 spezifischen Symptome werden mit
Hilfe einer Symptomliste vom ,National Institute of Healthcare and Excellence* (NICE)
erhoben. Die von Shah et al. (2021) zusammengefasste Liste wurde auf Deutsch Ubersetzt.
Folgende Symptome werden darin aufgelistet: Atembeschwerden, Husten, Engegefihl in
der Brust, Brustschmerzen, Herzrasen, Ermudung, Fieber, Schmerzen, kognitive
Einschrankungen (Konzentrations- und/oder Gedé&chtnisverlust), Kopfschmerzen,
Schlafstérungen, periphere Neuropathie, Schwindel, Delirium, Bauchschmerzen, Ubelkeit,
Durchfall,  Appetitlosigkeit, =~ Gelenksschmerzen, = Muskelschmerzen,  depressive
Verstimmungen, Angstsymptome, Tinnitus, Ohrenschmerzen, Halsschmerzen, Geruchs-
und/oder  Geschmacksverlust bzw. -veranderung und Hautirritationen. Die
Teilnehmer*innen sollen fur die Erhebung einen Fragebogen zu diesen Symptomen
ausfillen, auf dem sie jeweils ankreuzen, ob sie dieses Symptom in den letzten Tagen bei
sich beobachten konnten oder nicht. Die Anzahl der mit ,Ja“ angekreuzten Symptome wird
als Ergebnisparameter herangezogen. Der Fragebogen wird zu Beginn der Studie (TO)

sowie nach der zwolfwochigen Intervention (T2) von den Proband*innen ausgefullt.

Atembeschwerden: Fir die Erhebung der Atembeschwerden wird die modified Medical
Research Council (IMMRC) Dyspnoe Skala verwendet. Sie misst mit einer Skala zwischen
0-4 den Schweregrad der Atembeschwerden (Sunjaya et al., 2022). Differenziert wird dabei
zwischen ,Luftnot bei schweren Anstrengungen“ (mMRC- Grad 0), ,Luftnot bei schnellem
Gehen in der Ebene oder bei leichtem Anstieg“ (Grad 1), ,Langsameres Gehen in der
Ebene als Gleichaltrige aufgrund von Luftnot oder Notwendigkeit von Pausen zu
Atemholen® (Grad 2), ,Luftnot bei Gehstrecke um 100m oder nach einigen Minuten“ (Grad
3) und ,Luftnot, die verhindert das Haus zu verlassen oder Luftnot beim An-/ Ausziehen®
(Grad 4). Diese Skala wurde auch bereits in Publikationen validiert (Perez et al., 2015; Lin
et al., 2016).

2.4 Trainingsintervention

Wie bereits beschrieben werden bei diesem Projekt Ausdauer- und Concurrent Training im
Zuge einer zwolf-wochigen randomisierten, kontrollierten Interventionsstudie miteinander
verglichen. Das Ausdauertraining wird bei beiden Gruppen, AD und CT, mit moderater
Intensitat auf einem Fahrradergometer, Crosstrainer oder Laufband absolviert. Dabei wird
die adaquate Trainingsintensitat, die anhand von Herzfrequenzmonitoren und der
sogenannten ,Rate of Perceived Exhaustion® (RPE) auf einer BORG Skala von 6-20

gemessen (Borg, 1982). Aus Sicherheitsaspekten wird mittels Pulsoxymetrie die
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Sauerstoffsattigung wahrend des Ausdauertrainings ebenfalls Uberwacht. Der
Gesamtenergieverbrauch pro Einheit wird in beiden Gruppen anhand der metabolischen
Aquivalente (METs) nach Ainsworth et al. (2011) angeglichen. Daher absolviert CT eine
geringere Dauer an Ausdauertraining (20-40 Minuten) als ED (30-60 Minuten). Sowohl die
Trainingsdauer als auch die absolute Intensitat wird Uber die ersten Wochen hinweg
langsam gesteigert und schlieBlich fir die restliche Zeit in einem konstanten Bereich
gehalten. Das Krafttraining in der CT- Gruppe besteht aus den folgenden vier Ubungen, je
zwei fur Ober- und Unterkorper: Beinpresse, Beinbeugermaschine, horizontale Brustpresse
und horizontaler Ruderzug. Wéhrend einer Eingew6hnungsphase von zwei Wochen
trainieren die Teilnehmenden zunachst in einem Wiederholungsbereich von 15-20 und
schlieBlich wird die Intensitat auf 8-12 Wiederholungen erhoht. Die Satzanzahl wird in den
ersten Wochen von zwei auf drei erhdht, um auch das Gesamtvolumen zu steigern. Die
Intensitat bzw. das Trainingsgewicht wird nach der Eingewdhnungsphase durch einen Test
fur das Funfwiederholungsmaximum bestimmt. Das Training wird an drei nicht aufeinander
folgenden Tagen pro Woche absolviert und wird von eingeschultem Studienpersonal
angeleitet und Uberwacht. Die Teilnehmenden flhren ein detailliertes Trainingsprotokoll,
auf dem vor jeder Einheit Fragen zum aktuellen Wohlbefinden (Schlaf, Gemiit,
Energielevel) und dem Gesundheitszustand (Schmerzen, Verschlechterung der
Symptome) mittels einer ,Visual Analog Scale* (VAS) von 1-10 zu beantworten sind und
die Kennziffern des Trainings niedergeschrieben werden. Die Einheiten werden in 6rtlichen

Fitnessstudios, fir die die Kosten ganzlich tbernommen werden, stattfinden.

2.5 Statistik
Fur die Analyse der Daten wird die SPSS Software (IBM, Version 27®) verwendet.

Fur die Auswertung der Daten zur Beantwortung der ersten Forschungsfrage wird die
Dyspnoe- Skala (0-4) zur Erhebung der Atembeschwerden verwendet. Fir diese Studie
wird die Stichprobe dabei in drei Gruppen eingeteilt- Gruppe 1 (ohne Beschwerden; Wert 0
angekreuzt), Gruppe 2 (mit leichten Atembeschwerden; Wert 1 angekreuzt) und Gruppe 3
(mit maRigen bis starken Atembeschwerden; Wert 2 oder héher angekreuzt). Verglichen
werden die Gruppen in Bezug auf ihre VO2max. Zur statistischen Analyse der Daten wird
eine einfaktorielle ANOVA durchgefiihrt, um die Unterschiede der VO2max- Werte
zwischen den drei Gruppen zu untersuchen. Statistische Signifikanz wird ab einem Niveau

von (p<0,05) angenommen

Die statistische Analyse fir die Beantwortung der zweiten Forschungsfrage untersucht die
Auswirkungen der Trainingsintervention auf die Anzahl der Long-COVID-19- spezifischen
Symptome. Hierflr werden die Teilnehmer*innen mittels Fragebogen (siehe Messung und

Datenerhebung) zu zwei Zeitpunkten (TO; T2) zu den auftretenden Symptomen befragt.
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Daraus wird zuerst die Anderung der Symptomanzahl berechnet und anschlieRend
ebenfalls eine einfaktorielle ANOVA durchgefiihrt, um Unterschiede zwischen den drei
Trainingsgruppen (AD; CET; KG) zu untersuchen. Dartber hinaus werden auch t- Tests

verwendet, um pra- post Unterschiede innerhalb der einzelnen Gruppen zu finden.
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3. Ergebnisse

Im Folgenden werden die Ergebnisse dieser Studie dargelegt. Die Ergebnisse werden

dabei, wie bereits erwéhnt nach den Forschungsfragen getrennt prasentiert.

3.1 Erste Forschungsfrage- Stichprobenbeschreibung

Die Stichprobe fir die erste Forschungsfrage besteht aus 66 Personen (n=66). Davon sind
50 weiblich und 16 méannlich. Das Durchschnittsalter der Stichprobe betragt 40,4+ 11,4
Jahre. Der durchschnittiche BMI befindet sich bei 25,29+ 3,89. Die durchschnittliche
VO2peak wurde zum Zeitpunkt TO im Durchschnitt mit 29,56+ 6,14 ml/min/kg gemessen.

Durchschnittlich haben sich die Proband*innen in etwa 37+ 24,66 Wochen vor dem Beginn

der Intervention mit COVID- 19 infiziert.

Tab. 1: Baseline- Tabelle fur Stichprobe der ersten Forschungsfrage

@ Alter Geschlecht 2 BMI 7 VO2peak g Symptome | g Wochen
Stichprobe M=40,4+11,4 | 50 w (75,7%) | 25,29+ 3,89 | 29,56+ 6,14 5,8+3,1 37,3+ 24,66
(n=66) 16 m (24,3%)

BMI, Body- Mass- Index; wird in kg/m2 angegeben. VO2peak wird in ml/min/kg angegeben. ,Symptome

“

sind die durchschnittliche Anzahl an angegebenen Long- COVID-19 spezifischen Symptomen pro
Person. ,Wochen* sind die durchschnittlich vergangen Wochen zwischen akuter COVID- 19- Infektion

und dem Beginn der Studie. Alle Durchschnittsdatendaten stellen den Mittelwert (M) + die
Standardabweichung (SD) dar.

Insgesamt berichteten die Teilnehmer*innen von 27 verschiedenen Long- COVID- 19-

spezifischen Symptomen

Tab. 2: Haufigkeit der einzelnen Long- COVID- spezifischen Symptome (erste Forschungsfrage)
Atemnot: 38 | Husten: 14 | Engegefihl Brust: 24 | Brustschmerzen: 8
Herzrasen: 12 | Ermidung: 56 | Fieber: 1 | Schmerzen: 11
Kogn. Einschran.: 31 | Schlafstérung: 25 | Periph. Neurophilie: 8 | Schwindel: 16
Delirium: 0 | Bauchweh: 8 | Ubelkeit: 7 | Durchfall: 6
Appetitlosigkeit: 4 | Gelenksschmerzen: Muskelschmerzen: 17 | Depr. Verstimmung: 20

15

Angstsymptome: 8 | Tinnitus: 7 | Ohrenschmerzen: 3 | Halsschmerzen: 9
Geruchs- 0. | Hautirritationen: 4 | Verstopfung: 1 | Kopfschmerzen: 23
Geschmacksverlust: 6
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Die funf am haufigsten berichteten Symptome sind folgende: Das meist- erlebte Symptom
ist die Ermidung. Dies wird in der Studie von 56 der 66 teilnehmenden Personen berichtet,
was einem Prozentsatz von 84,84% entspricht. Ebenfalls haufig wird Atemnot, angekreuzt
von 38 der 66 Proband*innen, angegeben. Prozentual ausgedriickt sind das 57,57% der
Teilnehmer*innen. Das dritthaufigste Symptom sind die kognitiven Einschrankungen (31
von 66), was 46,96% entspricht. Etwa 37,87% der Proband*innen haben dartber hinaus
Schlafstérungen als Symptom angekreuzt. In absoluten Zahlen sind das 25 von 66
Personen. Auch das Symptom ,Engegefuhl in der Brust® wird mit 24-mal beinahe gleich oft
berichtet (36,36%). Symptome die o6fter als zehnmal von den Teilnehmer*innen berichtet
werden, sind Husten (14), Herzrasen (12), Schmerzen (11), Kopfschmerzen (23),
Schwindel (16), Gelenksschmerzen (15), Muskelschmerzen (17) und depressive

Verstimmungen (20).

Haufigste Symptome der ersten Stichprobe

m 1. Ermidung = 2. Atemnot 3. Kogn. Einschr. 4. Schlafstorungen = 5. Engegeflihl Brust

Abbildung 3: Kreisdiagramm der 5 h&aufigsten Symptome in der ersten Stichprobe

3.2 Erste Forschungsfrage- Ergebnisse

Tab. 3: Ergebnisse zum Zusammenhang zwischen Dyspnoe und VO2peak

mMRC 0 (n=29) 1 (n=28) 2(n=9) p- Wert

VO2peak 31,17+ 6,29 29,07+ 5,32 25,89+ 6,83 0,065

Durchschnittliche VO2peak in den drei Dyspnoe- Gruppen. ,n“ gibt die Anzahl der Proband*innen
pro Gruppe an. Die Mittelwerte der VO2peak werden in ml/min/kg- Kérpergewicht angegeben. Der
p- Wert (0,065) zeigt, ob ein signifikanter Unterschied zwischen den Gruppen vorliegt.

Daten werden als Mittelwert+ Standardabweichung dargestellt; mMRC, Modified British Medical
Research Council; n steht fur die Anzahl der Subjekte.
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Die Auswertung zur ersten Forschungsfrage mittels einer einfaktoriellen ANOVA hat
ergeben, dass zum Zeitpunkt TO knapp kein signifikanter Unterschied zwischen den drei
Gruppen beziglich der VO2max besteht (p=0.065). Es lasst sich allerdings ein Trend
erkennen. Dieser Trend wird durch den Unterschied zwischen den Mittelwerten der drei,

bereits oben beschriebenen Gruppen der Dyspnoe, bestétigt. Wie folgende Abbildung zeigt:

VO2peak- Mittelwerte

35 31,17+ 6,29
29,07+£5,32

30 25,89+ 6,83
25
20
15
10

5

0

Gruppe 1 Gruppe 2 Gruppe 3

B VO2peak- Mittelwerte

Abb. 4: VO2peak- Mittelwerte der Dyspnoe- Gruppen

Daten werden als Mittelwerte+ Standardabweichungen angegeben.

VO2peak- Werte in ml/min/kg; Gruppe 1: Dyspnoe- Wert= 0; Gruppe 2:
Dyspnoe- Wert= 1; Gruppe 3: Dyspnoe- Wert= 2 oder hoher;

3.3 Zweite Forschungsfrage- Stichprobenbeschreibung

Fur die zweite Forschungsfrage waren nurmehr jene Proband*innen relevant, welche die
Intervention bis zum Ende durchgefihrt haben. Die Stichprobengréf3e betragt deshalb 30
Personen (N= 30). Mit 23 weiblichen Probandinnen nehmen deutlich mehr Frauen an der
Studie teil als Manner (7). Sowohl der mittlere BMI (Body- Mass- Index) als auch die
durchschnittliche VO2peak waren vor der Trainingsintervention bei allen Gruppen (AD, CT
und KG) ahnlich. Bei der Zeit zwischen akuter Infektion und Eintritt in die Studie sind bei
der Kontrollgruppe im Vergleich zur AD- und CT- Gruppe im Schnitt zumindest 4 Wochen
mehr vergangen. Tabelle 4 stellt die wichtigsten deskriptiven Statistiken nochmals

gesammelt dar:
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Tab. 4: Baseline- Tabelle fur Stichprobe der zweiten Forschungsfrage zu TO

Gesamt (n=30) AD (n=8) CT (n=10) KG (n=12)
Alter 41,46+ 12,63 39,62+ 13,32 42,5+ 14,63 41,83+ 11,35
Geschlecht w= 23; m=7 w=7;m=1 w=7;m=3 w=9; m=3
BMI, kg/m2 25,08+ 3,26 24,3+ 2,41 25,61+ 3,14 25,16+ 3,94
VO2peak 29,26+ 6 30,12+ 6,94 29,6+ 5,74 28,42+ 5,99
mi/kg/min
Zeitabstand 33,9+ 22,58 29+ 15,25 33,7+ 22,44 37,33+ 27,47
(in Wochen)

Daten werden mit Mittelwert+ Standardabweichung angegeben. Alter in Jahren; AD=
Ausdauer- Gruppe; CT= Concurrent- Gruppe; KG= Kontrollgruppe; BMI, Body- Mass-
Index; VO2peak, maximale Sauerstoffaufnahme;

In Tabelle 5 ist zu sehen, wie haufig die einzelnen Long- COVID- 19 Symptome von
diesen 30 Proband*innen zum Zeitpunkt TO angegeben wurden.

Tab. 5: Long- COVID- 19 spezifische Symptomanzahl zum Zeitpunkt TO (zweite Forschungsfrage)

Atemnot: Husten: 4 | Engegefuhl Brust: 11 | Brustschmerzen:

Herzrasen: Ermidung: 27 | Fieber: 1 | Schmerzen:

Kogn. Einschran.: Schlafstdrung: 10 | Periph. Neurophatie: 1 | Schwindel:
Delirium: Bauchschmerzen: 4 | Ubelkeit: 2 | Durchfall:
Appetitlosigkeit: Gelenksschmerzen: 8 | Muskelschmerzen: 7 | Depr. Verstimmung:
Angstsymptome: Tinnitus: 4 | Ohrenschmerzen: 2 | Halsschmerzen:
Geruchs- Hautirritationen: 0 | Verstopfung: 0 | Kopfschmerzen:

Geschmacksverlust:

Prozentual dargestellt kommen hier Ermidung (90%), Atemnot (56,6%), Kognitive
Einschrankungen (40%), Engegefuhl in der Brust (36,6%) und Schlafstérungen (33,3%) vor

dem Beginn der Intervention am haufigsten vor. Wie in Abbildung 5 grafisch dargestellt:
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Haufigste Symtpome in zweiter Stichprobe zu TO

m 1. Ermidung = 2. Atemnot = 3. Kog. Einschrankungen = 4. Engegefiihl Brust = 5. Schlafstorungen

Abbildung 5: Funf haufigsten Symptome in der Stichprobe fur zweite Forschungsfrage zu TO.
Zum Zeitpunkt T2 stellt sich die Symptomhéaufigkeit folgendermalRRen dar:

Tab. 6: Long- COVID- 19 spezifische Symptome zum Zeitpunkt T2 (zweite Forschungsfrage)

Atemnot: 7 | Husten: 6 | Engegefuhl Brust: 5 | Brustschmerzen:
Herzrasen: 2 | Ermidung: 19 | Fieber: 0 | Schmerzen:

Kogn. Einschran.: 8 | Schlafstérung: 11 | Periph.Neurophatie: 1 | Schwindel:
Delirium: 0 | Bauchschmerzen: 3 | Ubelkeit: 1 | Durchfall:
Appetitlosigkeit: 2 | Gelenksschmerzen: 5 | Muskelschmerzen: 3 | Depr. Verstimmung:
Angstsymptome: 2 | Tinnitus: 2 | Ohrenschmerzen: 2 | Halsschmerzen:
Geruchs- 0. | Hautirritationen: 0 | Verstopfung: 0 | Kopfschmerzen:
Geschmacksverlust: 0

Die prozentuelle Darstellung der funf haufigsten Symptome nach der zwdlf- wdchigen
Intervention stellt sich somit wie folgt dar: Ermidung (63,3%), Schlafstérungen (36,6%),
depressive Verstimmungen und Kopfschmerzen (jeweils 26,6%), sowie Atemnot (23,3%)
am haufigsten bei dieser Stichprobe vor.
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Haufigste Symtpome in zweiter Stichprobe zu T2

m 1. Ermidung = 2. Schlafstorungen = 3. depr. Verstimmungen

4. Kopfschmerzen = 5. Atemnot

Abbildung 6: FUnf haufigsten Symptome in der Stichprobe fiir zweite Forschungsfrage zu T2.

3.4 Zweite Forschungsfrage- Ergebnisse

Zu Beginn ist zu erwahnen, dass sich die drei Gruppen (AD; CT und KG) zum Zeitpunkt TO
nicht signifikant in der Anzahl der berichteten Symptome unterscheiden (p=0,077).
Allerdings zeigen die Mittelwerte, dass die Kontrollgruppe durchschnittlich mehr Symptome
aufwies als die beiden Interventionsgruppen. Die mittlere Anzahl der Symptome (,Mean®)
pro Gruppe und die jeweiligen Standardabweichungen (,SD“) kénnen folgender Tabelle

entnommen werden:

Tab. 7: Mittlere Symptomanzahl in den drei Gruppen (AD, CT und KG) zum Zeitpunkt TO.

Descriptives - Symptomliste T0
Gruppe (1=AD, 2=CT, 3=KG) N Mean SD

1 8 4.625 2.925
2 10 4.600 2.221
3 12 6.917 2.678

.N“ gibt die Anzahl der Proband*innen pro Gruppe an.
,Mean* stellt die mittlere Symptomanzahl der einzelnen Gruppen dar.

~oD“ zeigt die dazugehdrigen Standardabweichungen.
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Nach der zwolf- wochigen Intervention konnten keine signifikanten Unterschiede der

Anderung der Anzahl an Symptomen zwischen den Gruppen gefunden werden (p=0,504).

8 Gruppe (1=AD, 2=CT, 3=K(
7 — o1
3

6 — O3
5 —
4 —
3 —
2 o

—

TO T2

RM Factor 1

Abbildung 7:Mittlere Veranderung der Symptomanzahl pro Gruppe tber die Zeit (12 Wochen).

Eine separate statistische Analyse mittels Pra- Post- Tests fur jede der drei Gruppen hat
allerdings gezeigt, dass bei den beiden Trainingsgruppen (AD und CT) ein signifikanter
Effekt bei der Reduktion der Symptome vorliegt, wéahrend bei der Kontrollgruppe knapp kein
signifikanter Effekt nachgewiesen werden kann. Die Ergebnisse der jeweiligen t- Tests fur
abhangige Stichproben werden folgend tberblicksméaRig dargestellt:

Tab. 8: Ergebnisse separater t- Tests fir die drei Gruppen

Gruppen AD (n=8) CT (n=10) KG (n=12)
Zeitpunkt TO T2 TO T2 TO T2
Anzahl- 46+£29 |2,1+2,1 4,6+ 2,2 2,6x1,6 6,927 |57£26
Symptome *p= 0,005 *p= 0,009 p= 0,069

Veranderung der mittleren Symptomanzahl nach zwélf- wochiger Trainingsintervention.
Die Daten werden mit Mittelwerten+ Standardabweichungen ausgedrickt. * zeigt, ob
eine statistische Signifikanz innerhalb der Gruppe vorliegt.
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4. Diskussion

Folgend werden die Ergebnisse der statistischen Analyse diskutiert und mit dem derzeitigen
Stand der Literatur verglichen. Die Ergebnisse der beiden Forschungsfragen werden dabei
tberblicksméafRig zusammengefasst und mit Ergebnissen anderer Studien in Verbindung
gesetzt. Dariiber hinaus sollen wesentliche Erkenntnisse der Literaturrecherche zum
derzeitigen Wissenstand Giber Long- COVID- 19 zusammengefasst und damit ein moglicher
Ausblick auf die zukinftig besten Behandlungsstrategien mit Long- COVID gegeben
werden. Besonderer Fokus wird dabei auf die in der vorliegenden Untersuchung am
haufigst angegebenen Symptome gelegt.

4.1 Auswirkungen von Atembeschwerden (Dyspnoe) auf VO2max

Wie bereits im Ergebnisteil erwahnt, war der Unterschied der VO2max bezogen auf den
Schweregrad der Dyspnoe knapp nicht signifikant. Allerdings kann von einem Trend
ausgegangen werden. Einzeln betrachtet, lassen sich bei den VO2max- Mittelwerten der
drei Gruppen namlich durchaus deutliche Unterschiede ausmachen. Ein mdglicher Grund,
dass trotz dessen keine statistische Signifikanz erreicht wurde, kdnnte die ungleiche
Gruppengrol3e sein. Der angesprochene Trend lasst darauf schlieBen, dass Personen mit
groReren Atembeschwerden eine geringere VO2max aufweisen als Personen, die nur den

Wert 0 oder 1 bei der Dyspnoe- Skala angekreuzt haben.

Aparisi et al. (2021) haben bei ihrer Studie nicht nur einen Trend, sondern auch eine
statistische Signifikanz nachweisen konnen, dass Long- COVID- 19 Patient*innen mit
persistierender Dyspnoe (Wert 2 oder hdher angegeben) geringere VO2max- Werte
erreichen als Personen ohne Dyspnoe. Derartige Ergebnisse werden auch durch eine
weitere Studie untermauert, die ebenfalls zu dem Schluss kommt, dass Long- COVID- 19-
bedingte Dyspnoe mit deutlich niedrigeren VO2max- Werten einhergeht (Frizelli et al.,
2022). Ein kleiner Unterschied zu dieser Studie bzw. jener von Aparisi et al. (2021) besteht
bei jener von Frizelli et al. (2022) darin, dass die Dyspnoe nicht anhand der mMRC- Skala,
sondern mittels einer Skala von O (keine) bis 100 (sehr schwer) eingeteilt wurde. Dabei
sollten die Proband*innen nach einem Training ihre subjektive Wahrnehmung zu den
Atembeschwerden wahrend des Trainings angeben. Gegenteilige Ergebnisse zum
Zusammenhang zwischen Dyspnoe und den VO2max- Werten konnten in der Literatur nicht
gefunden werden. Deshalb kann durchaus davon ausgegangen werden, dass auch die
Ergebnisse dieser Untersuchung signifikant waren, wenn in der Gruppe mit den starksten
Atembeschwerden eine grofRere Anzahl an Proband*innen vorlage. Auch wenn noch

weitere Forschung noétig ist, um gesicherte Aussagen treffen zu kénnen, sollten die
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bisherigen Erkenntnisse jedenfalls im Bereich der Rehabilitation von Long- COVID- 19-
Patient*innen bertcksichtigt und in die Planung miteinbezogen werden. Darauf wird im

weiteren Verlauf der Diskussion genauer eingegangen.
4.2 Auswirkungen einer mehrwdchigen Trainingsintervention auf

Symptomanzahl

Auch bei der zweiten Forschungsfrage konnte in Folge der statistischen Auswertung keine
signifikanten Effekte gefunden werden. Das bedeutet, dass im direkten Vergleich der drei
Gruppen (AD, CT und KG) kein signifikanter Unterschied bei der Entwicklung der
Symptomanzahl nach der zwolf- wochigen Trainingsintervention nachgewiesen werden
konnte. Ein mdglicher Grund dafur ist die geringe Stichprobenanzahl, welche durch
mehrere ,Dropouts® bei nur mehr 30 Proband*innen lag. Denn bei anschlie3end
durchgeflihrten t- Tests fir jede einzelne der drei Gruppen, konnten durchaus signifikante
Veranderungen der Symptomzahlen nachgewiesen werden. Sowohl bei der AD- Gruppe
als auch bei der CT- Gruppe hat sich die Symptomanzahl signifikant verringert. Bei der

Kontrollgruppe war der Effekt knapp nicht signifikant.

Es kann deshalb vermutet werden, dass sowohl Ausdauer- als auch gemischte
Trainingsformen (Ausdauer- und Widerstandstraining) positiv zur Minderung der Symptome
beitragen. Die Studie von Compagno et al. (2022) kommt zu ahnlichen Ergebnissen. Das
Trainingsprogramm ist dabei ahnlich aufgebaut (Ausdauer- und Widerstandstraining). Ein
Unterschied zu dieser Studie liegt allerdings darin, dass es sich bei Compagno et al. um
ein Mehrdimensionales Rehabilitationsprogramm (MDR) handelt, bei dem auch
psychologische Behandlungen durchgefuhrt wurden. Deshalb sind die Ergebnisse nur
bedingt zu vergleichen, da zu erwarten ist, dass bei der Untersuchung von Compagno et
al. aufgrund der zusétzlichen psychologischen Betreuung bessere Effekte bei psychischen
Symptomen wie Angst- und Schlafstérungen sowie depressiven Verstimmungen erzielt
wurden. Die Erkenntnisse zu den physischen Symptomen kdnnen aber sehr wohl als
Stitze bzw. Bestéatigung fir die Ergebnisse dieser Studie herangezogen werden. Sollten
sich derartige Ergebnisse in weiteren Studien bestétigen, wird sportliche Betéatigung eine
zentrale Rolle bei der Rehabilitation von Long- COVID- 19- Patientinnen einnehmen. Es
geht vor allem darum, die kérperliche Funktion und Fitness wieder zu verbessern und somit

allgemein die Lebensqualitat zu steigern (Hausotter, 2022).

4.3 Long Covid- 19 und Chronisches Fatigue Syndrom/

myalgischer Enzephalomyelitis
Das Krankheitsbild von Long- COVID- 19 und dem ME/ CFS wird in der Literatur als sehr
ahnlich beschrieben (Bornstein et al., 2022; Nordvig et al., 2021). Betroffene leiden dabei
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vor allem an anhaltender Midigkeit, die eine hohe Pravalenz weiterer Symptome wie
Atemnot, kognitive Dysfunktion, Schlafstérungen und psychische Belastungen mit sich
bringt (Gonzalez-Hermosillo et al., 2021). Ausgel6st wird ME/ CFS sowohl durch bakterielle
als auch virale Infektionen (Gerwyn& Maes, 2017). Dies wirde also auch COVID-19 als
maglichen Ausldser miteinschlie3en. Die Ergebnisse dieser Studie stitzen den derzeitigen
Stand der Literatur, dass Erschopfung das am haufigsten berichtete Symptom ist. Im Falle
dieser Stichprobe haben Uber 80% der Proband*innen von Erschoépfung berichtet.
Verglichen mit der Literatur ist dies ein Gberdurchschnittlich hoher Wert. Meist wird von etwa
50- 70% berichtet (Carfi et al. 2020; Gonzéalez-Hermosillo et al., 2021; Halpin et al., 2021).
Ein Grund dafur kdnnte wiederum die vergleichsweise kleine Stichprobe sein. Wie viele
Personen, die im Zuge von Long- COVID-19 am Symptom der Erschopfung leiden, auch
wirklich eine ME/ CFS- Diagnose erhalten, gehdrt ebenfalls dem Gegenstand weiterer
Forschung an. Derzeitige Erkenntnisse aus diversen Untersuchungen deuten darauf hin,
dass etwa 40- 60% der Long- COVID-19- Patient*innen die Kriterien fur ME/ CFS erflllen
(Bonilla et al., 2022; Jason& Dorri, 2023; Twomey et al., 2022). Je nachdem, welcher

Kriterienkatalog zur Bestimmung verwendet wird (Gonzalez-Hermosillo et al., 2021).

4.3.1 Rehabilitationsansatze bei Ermidung und ME/ CFS

Ahnlich wie bei den eben erwéahnten Studien haben auch bei dieser Untersuchung nach der
zwolf- wochigen Trainingsintervention deutlich weniger Proband*innen von Erschdpfung
berichtet als zu Beginn. Betrachtet man die deskriptiven Statistiken lasst sich festhalten,
dass das Symptom Erschépfung/ Ermidung bei den Trainingsgruppen (AD und CT
zusammen) nach der Trainingsintervention um ca. 17% weniger oft angegeben wurde als
zu Beginn. Aber auch bei der Kontrollgruppe sank die Haufigkeit dieses Symptoms um ca.
13%. Man konnte deshalb vermuten, dass die Trainingsintervention, wenn Uberhaupt, nur
minimal bei der Besserung dieses Symptoms hilft. Begriindet werden konnte dieses
Ergebnis mit der geringen Stichprobengrof3e. Allerdings hat ein anderes Uberwachtes
Rehabilitationsprogramm (Ausdauer und Krafttraining) dber sechs Wochen eine
signifikante Verbesserung der Erschdpfungssymptome bei den Proband*innen gezeigt
(Daynes et al., 2021). Es kann also mit Rucksicht auf die Literatur festgehalten werden,
dass Erschopfung als Long- COVID- 19- spezifisches Symptom sehr wohl mit kérperlichem
Training gelindert werden kann. Cosica et al. (2023) stlitzen diese Erkenntnis, sofern es
sich bei der Erschopfung um ein Long- COVID- spezifisches Symptom und nicht um ein
Anzeichen fir ME/ CFS handelt. Denn Personen, die mdglicherweise in Folge von COVID-
19 am ME/ CFS leiden, profitieren nicht unbedingt von gezielten Trainingsinterventionen
(Cosica et al., 2023; Décary et al., 2021). Da bei dieser Studie kein Erhebungsinstrument

wie der DSQ angewendet wurde, kann leider nicht gesagt werden, ob und wie viele jener
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Personen, die Erschopfung/ Ermidung als Symptom angegeben haben, wirklich an ME/
CFS erkrankt sind. Dies konnte die Ergebnisse bezlglich dieses Symptoms ebenfalls

verfalschen.

Mittlerweile gibt es namlich Beweise dafir, dass gezielte Trainingsinterventionen fur ME/
CFS- Betroffene sehr schadlich sein kénnen (Coscia et al., 2023). Es gibt auch nur sehr
begrenzte Behandlungsmdglichkeiten. Im Jahr 2021 wurden sogar leichtere
Bewegungstherapien aus den NICE- Leitlinien gestrichen, da die Haélfte der Patient*innen
eine Verschlechterung ihres Zustandes erlebten (Kujawski et al.,2020, 2021). Aber auch
nach kognitiver und emotionaler Anstrengung kann es zu PEM (Post- Exertional Malaise)
kommen, wodurch selbst geringste Belastungen fir betroffene Personen erschopfend sind
(Cotler et al., 2018). Einige erholen sich infolgedessen nie mehr vollstandig vom ME/ CFS
(Astin et al.,, 2022). Aufgrund dessen sollten betroffene Personen keinesfalls einer
Bewegungstherapie unterzogen werden, da dies, wie bereits erwéahnt, nachweislich
negative Auswirkungen auf die Patient*innen haben kann (Décary et al., 2021). Vielmehr
gilt es bei ME/ CFS- Betroffenen mit dem sogenannten ,pacing“ alltagliche Belastungen
genau zu planen und ein besonderes Augenmerk auf gentigend Regenerationsphasen zu
legen (Renz- Polster & Scheibenbogen, 2022). Zukilnftige Studien, die
Trainingsinterventionen beinhalten, sollten unbedingt beim Aufnahmeverfahren fir die
Stichprobe darauf achten ein validiertes und reliables Erhebungsinstrument fir ME/ CFS,
wie den DSQ zu verwenden, um Personen, die noch nichts von ihrer Erkrankung wissen,

vor weiteren Schaden zu bewahren.

4.4 Long- COVID-19 und Atembeschwerden

Wie die Ergebnisse dieser Studie zeigen, sind Atemnot bzw. Atembeschwerden ein haufig
auftretendes Symptom bei Long- COVID- Patient*innen. Auch kann ein Zusammenhang
mit einer geringeren VO2max vermutet werden. Diese Ergebnisse werden auch von der
Literatur gestitzt. Demnach treten bei 40- 50% in Folge einer COVID-19 Infektion
Atembeschwerden auf, die auch mehrere Wochen und Monate anhalten kénnen (Carfi et
al., 2020; Guler et al., 2021; Lerum et al., 2021). Bei zuvor schwer erkrankten Personen
wird dies unter anderem auf Organschaden in Lunge, Herz und Gefalisystem zuriickgefuhrt
(Lerum et al., 2021). Bei Personen, die nur leicht an COVID-19 erkrankt waren (keine
Schaden in den Organen) und trotzdem von Dyspnoe berichten, wird eine Ubermaliige
Stimulation des Atemzentrums vermutet, wodurch das Gefiihl der Atemnot entsteht
(Motiejunaite et al., 2021).

Genauso konnten die Griinde daflr im kardiovaskularen System oder in der peripheren
Muskulatur liegen. Eine Metanalyse hat allerdings gezeigt, dass mehrere Studien, die

CPET- Untersuchungen durchfiihrten, keine gravierenden pulmonalen oder kardialen
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Schwierigkeiten bei Long- COVID- Patient*innen feststellen konnten (Schwendinger et al.,
2023). Aktuell wird vielmehr von einer mitochondrialen Dysfunktion in der peripheren
Muskulatur ausgegangen, die durch COVID-19 und die oft damit verbundene Inaktivitat

bedingt sein kénnte (Piorowicz et al., 2021).

Zieht man rein das Symptom ,Atemnot‘ heran, haben nach der Trainingsintervention
deutlich weniger Personen davon berichtet. Deskriptive Analysen im Zuge dieser Studie
haben gezeigt, dass in den beiden Trainingsgruppen (AD und CT zusammen) Atemnot
nach der Intervention deutlich weniger oft als Symptom angegeben wurde. Genauer gesagt
konnte es um 44,5%, von 61,6% auf 16,1%, reduziert werden (von 11 auf 3 Personen bei
18 Proband*innen). Bei der Kontrollgruppe konnte die Haufigkeit auch verringert werden.
Allerdings nur von 6 auf 4 (von 12) Personen, was etwa 17% entspricht. Diese deskriptiven
Daten wirden darauf hindeuten, dass sportliche Trainingsinterventionen dazu beitragen,
Atemnot als Long- COVID- spezifisches Symptom zu lindern. Um gesicherte Aussagen
dazu treffen zu konnen, ist allerdings weitere Forschung mit grof3eren Stichproben

notwendig.

4.4.1 RehabilitationsmalRnahmen bei Atembeschwerden

Da Atembeschwerden auch in Folge anderer Krankheiten haufig auftreten, gibt es in der
Literatur bereits einige Erkenntnisse zu mdglichen RehabilitationsmalBnahmen. Eine
Metaanalyse von Zhang et al. (2021) zeigt etwa, dass (Atem-) Muskeltraining sowie
Training der oberen GliedmafRen die Dyspnoe bei Personen mit chronisch obstruktiver
Lungenerkrankung (COPD) signifikant verbessern kénnen. Eine Studie ist dartiber hinaus
zum Ergebnis gekommen, dass COPD- Patient*innen (mittelschwere bis schwere
Auspragung) von einem mehrwéchigen, teils hochintensiven Ausdauertraining, profitieren
koénnen. Es fand nicht nur eine korperliche Anpassung an das Training statt, es konnte auch
die Leistungsfahigkeit der Proband*innen deutlich gesteigert werden. Wie auch bei dieser
Studie wurde die Trainingsintensitat fur einige Teilnehmer*innen adaptiert, da die meisten
nicht in der Lage waren ein hochintensives Training durchzufiihren (Maltais et al. 1997).
Pulmonale Rehabilitationsprogramme und inspiratorisches Muskeltraining haben sich auch
bei Long- COVID- 19 Patient*innen mit Dyspnoe bereits in einigen Studien als wirksame
Behandlung speziell fur dieses Symptom erwiesen (Haukeland- Parker et al., 2021;
McNarry et al., 2022; Nopp et al., 2022). Auch eine erste Studie zu den Auswirkungen eines
kontinuierlichen Ausdauer- und Widerstandstraining mit Long- COVID-19 Patient*innen hat
gezeigt, dass sowohl die Atemmuskulatur als auch die Lungenfunktion verbessert werden
kann (Araujo et al., 2023). Ahnliche Ergebnisse erzielten Jimeno- Almazan et al. (2022) in
ihrer Studie, bei der neben dem Ausdauer- und Widerstandstraining auch der Einfluss des

inspiratorischen Muskeltrainings (IMT) Uberprift wurde. Bei nicht- hospitalisierten COVID-
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19- Betroffenen konnten bei der Gruppe mit zusatzlichem IMT aber weder flr die VO2max
noch die maximale bzw. submaximale Muskelkraft bessere Ergebnisse erzielt werden.
Generell deuten die aktuellen Studienergebnisse aber darauf hin, dass Atemnot bzw.
Dyspnoe durch kombiniertes Ausdauer- und Widerstandstraining gelindert werden kann,
was wiederum die Besserung in der vorliegenden Studie erklaren wirde. Allerdings bendtigt
es in diesem Bereich noch einiges an weiterer Forschung, um gesicherte Aussagen treffen
zu konnen. Besonderes Augenmerk sollte dabei auf die Art, die Intensitat und die Dauer

des Trainings gelegt werden.

4.5 Long- COVID- 19 und psychische Symptome

Symptome, die psychologisch oder psychosomatisch bedingt sind wie Angststérungen,
Schlafstérungen, depressive Verstimmungen und kognitive Einschrankungen wurden bei
dieser Studie vermehrt angegeben. Khraisat et al. (2022) berichten ebenfalls von
depressiven Verstimmungen, Angstzustanden und kognitiven Beeintrachtigungen als
haufigste neuropsychiatrische Long- COVID-19- Folgen. Dadurch werden betroffene
Personen in ihrem alltaglichen Leben stark eingeschrankt (Mazza et al., 2022). Begriindet
wird das Entstehen depressiver Symptomatiken mit den, durch COVID-19 ausgeldsten,
proinflammatorischen Zustdnden im Kérper und den daraus resultierenden Folgen fiir das
limbische System, aber auch fur Neurotransmitter, Mikroglia und oxidativen Stress
(Benedetti et al., 2020; Halaris et al., 2019; Mazza et al., 2022). Derartige psychische
Probleme konnen laut Rossi Ferrario et al. (2022) meist auch mit der schlechten
korperlichen Verfassung der Betroffenen sowie der anhaltenden Pandemie in Verbindung
gebracht werden. Durch psychische Stressoren, welche oft mit einer COVID-19 Infektion
einhergehen, koénnen ebenfalls depressive Symptome entstehen (Guo et al., 2020).
Allerdings konnten die psychischen Symptome, die von den Proband*innen bei der
vorliegenden Untersuchung berichtet wurden, kaum gelindert werden. Nach der
mehrwochigen Trainingsintervention konnte nur bei den kognitiven Einschrankungen ein
leichter Riickgang beobachtet werden. Die Haufigkeit der anderen Symptome blieb beinahe

gleich.

4.5.1 Rehabilitationsmaflinahmen bei psychischen Long- COVID- Symptomen
Wie bereits erwahnt, unterscheiden sich die Ergebnisse dieser Untersuchung zur Studie
von Compagno et al. (2022) vermutlich deshalb, weil hier zusatzlich zur
Trainingsintervention auch noch eine psychologische Behandlung durchgefuhrt wurde.
Auch bei einer weiteren Studie, bei der die Intervention nur aus psychologischen
Behandlungen bestand, konnten Symptome wie Angst- und Schlafstérungen sowie
depressive Verstimmungen gelindert werden (Rossi Ferrario et al., 2022). Dartber hinaus

gibt es bereits Erkenntnisse dazu, dass Antidepressiva auch bei depressiven Symptomen
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helfen koénnen, die durch COVID-19 ausgelést wurden (Mazza et al.,, 2022). Eine
Metaanalyse hat gezeigt, dass auch kérperliche Bewegung eine wirksame Intervention bei
Depressionen sein kann (Kvam et al.,, 2016). Ob dies auch bei COVID-19 bedingten
depressiven Verstimmungen der Fall ist, muss allerdings noch untersucht werden (Mazza
et al., 2022). Es gibt Hinweise darauf, dass korperliche Aktivitat zur Besserung von
Angststérungen beitragt (Kandola et al, 2018). Vermutlich ware also ein
mehrdimensionaler Ansatz wie bei Compagno et al. (2022), bei dem sowohl
psychologisches Management als auch sportliche Betatigung in die Intervention
miteinflieRen, am besten zur Linderung psychischer Long- COVID-19 Symptome geeignet.
Bei Personen, die in Folge von COVID-19 auch depressive Symptome aufweisen, kdnnte
aulBerdem eine Therapie mit Antidepressiva wirksam sein (Mazza et al., 2022). All das
bendtigt noch weiterer Forschung, um gesicherte Aussagen fir die Praxis treffen zu

kdnnen.

4.6 Limitationen der Studie

Die durchgefihrte Studie hat einige Limitationen. Am schwerwiegendsten ist wohl die kleine
StichprobengroRRe, die sich auch in Folge der vielen Dropouts ergeben hat. Im Laufe der
Trainingsintervention sank die Teilnehmer*innen- Anzahl von 47 auf 30 Personen. Es gab
also 17 ,Dropouts”. Der Hauptgrund fir die vielen Dropouts war entweder eine Reinfektion
mit COVID-19 oder die Infektion mit einer anderen Krankheit. Eine Erklarung dafir liefert
die Literatur unter anderem mit der Entwicklung der Influenzavirusaktivitat. Jene ging
wahrend der COVID-19 Pandemie nach der Einfihrung von nicht- pharmazeutischen
Interventionen (NIPs) wie FFP-2- Maskenpflicht, Abstandsregeln etc., zwar teils deutlich
zurtick, obwohl die Durchimpfungsrate bei Kindern geringer wurde (Olsen et al. 2020;
2021Roman et al., 2021). In Bangladesch beispielsweise entstand jedoch kurz nach der
Entfernung der NPIs eine Grippewelle, die in den Jahren vor COVID-19 normalerweise
friher begann und langer andauerte (Akthar et al., 2021). Auch die Seattle Flu Alliance
(2022) berichtet von einer hoheren Pravalenz des Influenza- A(H2N2)- Virus im Frihjahr
2022, nachdem im gleichen Zeitraum die pandemischen NPIs reduziert wurden. Ahnliche
Entwicklungen konnten auch beim respiratorischen synztial- Virus (RSV) beobachtet
werden. So wie bei Influenza gingen auch die Fallzahlen von RSV mit der Einfiihrung der
COVID-19- NPIs zurtick (Olsen et al. 2021). Eine weitere Parallele war, dass es ebenfalls
zu einem Anstieg der RSV- Félle kam, zu Jahreszeiten, in denen dies eigentlich nicht der
Fall sein sollte (Ujiie et al., 2021). In Australien und Stdafrika wurden etwa im Frihjahr und
Sommer 2020 Hochstwerte bei RSV- Infektionen gemeldet. Dies fiel zeitlich exakt mit der
Lockerung der NPIs zusammen (Saravanos et al., 2022; Tempia et al., 2021). Aufgrund der

im Zeitraum der Erhebungen bereits gelockerten COVID-19 Beschrankungen in Osterreich
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ist auf Basis der bisherigen Erkenntnisse deshalb davon auszugehen, dass die hohe
Dropout- Quote bei der vorliegenden Untersuchung auf eine erhoéhte Pravalenz fur diverse

infektiose Krankheiten zuriickzufiihren ist.

Auch wenn die Stichprobe, wie bereits erwahnt, aufgrund dessen eher gering ausgefallen
ist, gilt es anzumerken, dass auch andere Studien zum gleichen Thema &hnliche
StichprobengréRen haben (Compagno et al. 2022; Puchner et al., 2021). AulRerdem waren
aufgrund der Aufteilung der Stichprobe (in CT, AD und KG) die GruppengrolRen jeweils so
gering, dass selbst bei einem deutlich erkennbaren Unterschied bei den Mittelwerten keine
statistische Signifikanz gegeben war. Es gibt allerdings einen Grund, dass das Sample so
gering ausgefallen ist: Diese Untersuchung hat sich, wie bereits weiter oben erwédhnt, an
einer groReren Studie beteiligt und bei dieser ist die Datenerhebung bzw. die
Trainingsintervention fir einige Proband*innen noch nicht abgeschlossen. Weshalb
aufgrund des Zeitdrucks fir diese Masterarbeit jene Teilnehmer*innen leider nicht
berlcksichtigt werden konnten. Dartber hinaus war die Symptomanzahl im urspriinglichen
Design der Studie nicht der Haupt- Outcomeparamter fiir die Fallzahlberechnung. Diese
wurden fUr den Parameter der VO2max berechnet. Um in Zukunft zu verhindern, dass die
GruppengrofRen derart klein ausfallen, kénnten bei zukinftigen Untersuchungen mehr
Proband*innen rekrutiert werden oder der Fokus auf nur eine Trainingsgruppe (AD oder
CT) gelegt werden, um gro3ere Stichprobengrof3en zu erhalten. Generell ist weitere
Forschung in gréReren Kohorten mit unterschiedlichen Trainingsdesigns erforderlich, um
die Auswirkungen von Trainingsinterventionen unter anderem auf die Long- COVID- 19-
spezifische Symptombelastung besser zu verstehen und gesicherte Aussagen flr die

praktische Umsetzung in Rehabilitationsprogrammen treffen zu kénnen.

4.7 Schlussfolgerungen

Diese Untersuchung hat sich unter anderem mit der Auswirkung eines zwolf- wochigen
Trainingsprogramms befasst. Ziel war es mit Hilfe der Literatur und den durchgefiihrten
Erhebungen Erkenntnisse dariber zu gewinnen, ob sich Dyspnoe als Long- COVID-19
spezifisches Symptom negativ auf die VO2max auswirkt und ob durch eine mehrwdchige
Trainingsintervention (AD oder CT) Long- COVID-19- Symptome gelindert werden kdnnen.
Die Ergebnisse der vorliegenden Studie zeigen zum einen Hinweise darauf, dass Long-
COVID- 19- Patient*innen, die an Dyspnoe leiden, schlechtere VO2max- Werte aufweisen.
Diese Erkenntnis ist vor allem zur Gestaltung von Rehabilitationsprogrammen fiir diese
Personen wichtig. Dartiber hinaus sollten diese Personen sténdig wahrend des Trainings
uberwacht werden, um Uberlastungen zu vermeiden. Zum andern hat sich gezeigt, dass
sowohl reines Ausdauertraining als auch gemischtes Kraft- und Ausdauertraining zur

Minderung der Long- COVID-19- spezifischen Symptome beitragen kénnen. Da allerdings
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auch bei der Kontrollgruppe nur knapp keine signifikante Minderung der Symptome
nachweisbar war, ist weitere Forschung mit gréReren Stichproben notwendig, um genauere
Aussagen treffen zu kénnen. Grundsatzlich kann aber auf Basis der Ergebnisse und
weiterer Erkenntnisse aus anderen Untersuchungen davon ausgegangen werden, dass
sportliche RehabilitationsmalRnahmen zukinftig eine wichtige Rolle bei der Genesung von

Long- COVD- 19 einnehmen werden.
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