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Abkiirzungen

Abkurzungen Begriff

ACE2 Angiotensin-converting-enzyme 2

COVID-19 Coronavirus Disease 2019

ePRO electronic Patient Reported Outcomes

IgG Immunglobulin G

v Individualverkehr

Kl Konfidenzintervall

KW Kalenderwoche

OPNV Offentlicher Personen-Nahverkehr

PCR Polymerasekettenreaktion (polymerase chain reaction)

RKI Robert Koch-Institut

RMV Rhein-Main-Verkehrsverbund

SARS-CoV-2 Schweres akutes respiratorisches Syndrom-Coronavirus-2 (severe acute
respiratory syndrome coronavirus 2)

\% Visite

WHO Weltgesundheitsorganisation (World Health Organisation)
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Zusammenfassung

Studie: Ziel der Studie war die Abschatzung des Risikos flir eine SARS-CoV-2 Infektion bei der
Nutzung des OPNV im Vergleich zum Individualverkehr (IV). Hierzu wurden 731 Freiwillige im Alter
von 16-65 Jahren im Rhein-Main Gebiet in die Studie eingeschlossen, die taglich sowohl mit dem
OPNV als auch mit individuellem Verkehrsmittel zur Arbeit fahren kénnen. Die Teilnehmenden
wurden Uber ein Zufallsverfahren entweder der OPNV-Gruppe oder der Individualverkehrs-Gruppe
zugeordnet und Uber einen Zeitraum von 4 Wochen beobachtet. Zu Beginn (Visite 1) und am Ende
(Visite 6) des Studienzeitraums wurden die Teilnehmenden auf akute SARS-CoV-2-Infektionen
(PCR-Test) sowie auf tUberstandene Infektionen (Antikdrper-Test) untersucht. Teilnehmende, die
am 1. Tag der Studie (Visite 1) einen positiven PCR-Test hatten oder bei denen Antikdrper
(Immunglobulin G, IgG) gegen SARS-CoV-2 nachweisbar waren, wurden entsprechend den
Einschlusskriterien der Studie nachtraglich als Randomisierungs-Failures ausgeschlossen. Alle
Teilnehmenden sollten zu Visite 1 und dann woéchentlich (Visiten 2 — 5) Fragebogen zum
Gesundheitszustand und zum Fahrverhalten sowie zu bekannten Risikofaktoren einer SARS-CoV-
2-Infektion beantworten.

Ergebnisse:

Nach Ausschluss der Personen mit einem positiven PCR-Test oder Antikrpernachweis an Visite 1
wurden 681 randomisierte Teilnehmende in die prospektive Studie aufgenommen.

Die Testergebnisse (PCR- und Antikérpertests) wurden Uber die gesamte Studiendauer von
4 Wochen ausgewertet. Unter Beriicksichtigung der Inkubationszeit einer SARS-CoV-2-Infektion
erfolgten der PCR-Test und die Antikbrperbestimmung erst am Tag 35 (Visite 6). Insgesamt gab
es Uber den Beobachtungszeitraum 4 positive PCR-Befundungen. Diese verteilten sich auf jeweils
2x OPNV-Nutzung und 2x Individualverkehr-Nutzung. Bei der Abschlussvisite waren 23 weitere
Studienteilnehmende (3,54%) Antikérper-positiv, wovon 11 Studienteilnehmende in der OPNV-
Gruppe und 12 in der Individualverkehr-Gruppe waren. Von allen Infizierten (PCR- oder Antikérper-
positiv) entfielen 12 (3,6%) auf die OPNV-Gruppe und 14 (4,3%) auf die Individualverkehr-Gruppe.
Die Unterschiede zwischen den Gruppen sind statistisch nicht signifikant. Insgesamt verliefen
23,1% der Infektionsverlaufe asymptomatisch. Die symptomatischen Verlaufe korrelierten gut mit
den bekannten klinischen Symptomen einer COVID-19. In dieser prospektiven Auswertung wurden
keine Risikofaktoren identifiziert. Die 7-Tage-Inzidenz je 100.000 Personen lag flir symptomatische
Falle mit positivem PCR-Test bei ca. 150. Die Laborergebnisse von Visite 1 wurden retrospektiv
ausgewertet. Hierfir wurden positve PCR- und Antikérperbefunde der OPNV- und
Individualverkehrsgruppe gemal der Aussage im Fragebogen, welches Verkehrsmittel vor
Studieneinschluss bevorzugt verwendet wurde, zugeordnet. Bei dieser retrospektiven Analyse
waren insgesamt 5,4% der OPNV-Nutzer positiv, 5,0% der IV-Nutzer und 4,8% der Gemischt-
Nutzer.

Schlussfolgerung: Die Studiendaten ergaben keinen Hinweis auf einen Zusammenhang
zwischen einem SARS-CoV-2-Infektionsrisiko und der Nutzung des Offentlichen Personen-
Nahverkehrs.
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1. Einleitung
1.1. Hintergrund

1.1.1. SARS-CoV-2 und COVID-19

SARS-CoV-2 (severe acute respiratory syndrome coronavirus 2) ist ein neuartiges,
hochansteckendes Coronavirus, das die Erkrankung COVID-19 (Coronavirus Disease 2019)
auslost. Lange wurde angenommen, dass es sich bei COVID-19 vornehmlich um eine reine
Atemwegserkrankung handelt. Allerdings ist mittlerweile deutlich geworden, dass auch andere
Organe betroffen sein kénnen, vor allem werden haufig Schadigungen an Blutgefalen gefunden,
die den ganzen Korper betreffen konnen'. Erstmals trat die Erkrankung im Dezember 2019 in der
Metropole Wuhan, China, auf und fihrte binnen kurzer Zeit zu einer Pandemie. Auch Deutschland
ist seit dem Frihjahr 2020 von SARS-CoV-2 betroffen, wodurch nicht nur der Alltag, aber auch das
offentliche Leben zeitweise stark eingeschrankt wurde.

Nach dem strikten Lockdown vom Marz bis Mai 2020, der eine weitreichende Kontaktsperre im
offentlichen Bereich vorgesehen hatte, wurde in der zweiten Welle zuerst versucht, mit
zielgerichteten Malinahmen eine Balance zwischen Aufrechterhaltung des 6ffentlichen Lebens und
moglichst effektivem Infektionsschutz zu finden. Da diese MalRnahmen nicht ausreichten und die
Zahl der Infizierten weiter anstieg, wurde Ende des Jahres 2020 eine weitere Verscharfung des
Lockdowns bis vorerst 28. Marz 2021 beschlossen. Die Einschrankungen im 6ffentlichen Leben
mussten jedoch aufgrund der sich anbahnenden dritten Welle, ausgeldst durch SARS-CoV-2-
Mutanten aus England (B.1.1.7), Stidafrikas (B.1.351) und Brasilien (P.1) fortgesetzt werden. Seit
dem 24. April 2021 gilt das neue Infektionsschutzgesetz und die darin enthaltene "Bundes-
Notbremse" greift, wenn die Sieben-Tage-Inzidenz in einem Landkreis oder einer kreisfreien Stadt
drei Tage hintereinander Gber den Wert von 100 steigt. Der Bundestag beschloss dies, um
landesweit einheitliche Regelungen fir den Corona-Lockdown zu schaffen.

Um Risiken und Nutzen einzelner Mallinahmen fir politische Entscheidungen einordnen zu
kénnen, ist gesichertes klinisches Wissen Uber das Infektionsrisiko unabdingbar. Der
Erkrankungsverlauf von COVID-19 ist unspezifisch und reicht von asymptomatisch iber milde
Symptome (z.B. trockener Husten, Fieber) bis hin zu schweren Pneumonien mit Lungenversagen
und Tod. Insbesondere aufgrund der asymptomatisch oder mild verlaufenden Infektionen lasst sich
die Zahl der tatsachlich infizierten Personen bislang nur schwer bestimmen. Unbemerkt infizierte
Personen lassen sich fir gewdhnlich nicht testen und werden dementsprechend nicht vom
Meldesystem erfasst. Asymptomatische Infektionsverlaufe erschweren daher die Uberwachung
des aktuellen Infektionsgeschehens, wodurch sowohl frihzeitige Isolierung und Quarantane
infizierter Personen als auch zuverldssige Schatzung der Gesamtzahl Infizierter nicht im
erforderlichen Mal3e erfolgen kann.

Durch den hohen Grad der Untererfassung (,Dunkelziffer’), die starke Auslastung der
Gesundheitsamter und unvollstandige Riickverfolgung der Infektionsketten sowie ein fehlendes
zentrales Register fir Ubertragungswege sind empirische Daten zu Infektionsrisiken in einzelnen
Bereichen des offentlichen Lebens besonders wichtig. Diese kdénnen zur Einleitung von
zielgerichteten politischen Mallnahmen zur Einddmmung der Infektionswege dienen.

1.1.2. Stand der Wissenschaft im 6ffentlichen Personentransport

Der o6ffentliche Personentransport als Ort zahlreicher Begegnungen auf engem Raum ist einer der
am starksten von der COVID-19-Pandemie betroffenen Bereiche, was sich weltweit in stark
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reduzierten Fahrgastzahlen widerspiegelte und dies zum Teil immer noch tut. Die Auswirkungen
von COVID-19 auf den o6ffentlichen Verkehr variieren je nach Stadium der Ausbreitung des
Coronavirus im Untersuchungsgebiet. Die Auslastung offentlicher Verkehrsmittel war weltweit zu
Zeiten eines Lockdowns 60% bis zu 90% reduziert?. Obwohl die Bedenken bezliglich der Nutzung
offentlicher Verkehrsmittel seit den anfanglichen Beschrankungen nachgelassen haben, sind die
Fahrgastzahlen weiterhin auf niedrigerem Niveau als noch vor der Pandemie.

Im Rhein-Main-Verkehrsverbund (RMV) lag die Auslastung der S-Bahn im Vergleich zum
Januar 2020 (100%) im Januar 2021 bei 41%, im Februar bei 43% und im Marz (bis zum 28.03.)
bei 46%, welches eine leichte aber kontinuierliche Aufwartsbewegung der Auslastung zeigt (interne
Daten des VDV). Die Auslastung der S-Bahn im Rhein-Main-Gebiet dient RMV als verlasslicher
Vergleichsparameter fiir den gesamten Verkehrsverbund. Allerdings gehéren dem RMV insgesamt
20 Landkreise an, wodurch es zu teilweise grofen Unterschieden in der Auslastung zwischen den
jeweiligen Regionen kommt. Unter Bericksichtigung der BezugsgréRe (S-Bahn) entspricht die
OPNV-Auslastung im Rhein-Main-Gebiet der relativen Auslastung Deutschlands fiir den
angegebenen Zeitraum.

Bevor COVID-19 pandemisch wurde, zeigte eine im Januar 2020 in China durchgefiihrte Analyse
von Infektionsfallen, dass bei der Ausbreitung von COVID-19 von Wuhan auf andere chinesische
Stadte offentliche Verkehrsmittel eine wichtige Rolle gespielt haben sollen®. Diese
Schlussfolgerung basierte jedoch ausschlieBlich auf der Korrelation von COVID-19-Fallen mit der
Haufigkeit in der Nutzung des o6ffentlichen Verkehrs zwischen Stadten. Dadurch lasst sich kein
kausaler Zusammenhang zwischen dem tatsachlichen Infektionsrisiko durch die Nutzung des
OPNV herleiten, denn eine Nutzungshaufigkeit bedeutet nicht automatisch ein hoheres
Infektionsrisiko. Aulerdem blieben im Rahmen der Studie viele weitere Einflussfaktoren flr eine
erhohte Infektionswahrscheinlichkeit unbericksichtigt. Diese Studie machte jedoch darauf
aufmerksam, dass eine verbesserte Belliftung das Infektionsrisiko in 6ffentlichen Verkehrsmitteln
und damit die SARS-CoV-2-Verbreitung verringern kénnte. Dies wurde auch im Rahmen
darauffolgender Studien verdeutlicht, wie z.B. anhand von Modellierungen, die die Bedeutung der
Minimierung von Menschenansammlungen, verbesserten Beliiftungsbedingungen, raumlichen
Nahe und der verbrachten Zeit in Innenrdumen mit einem erwarteten hohen Mal} an
Aerosolproduktion untersuchten®.

Um das tatsachliche Infektionsrisiko durch die Nutzung des o&ffentlichen Personentransports
abschatzen zu koénnen, wurden vorwiegend Clusteranalysen anhand von erfassten COVID-19-
Fallen durchgefiihrt. Diese Herangehensweise, die Daten der Gesundheitsamter zur
Kontaktverfolgung auszuwerten, wurde von verschiedenen Landern weltweit angewandt.

Im Rahmen einer Clusteranalyse in Tokio, Japan, die vom 15.01. bis 04.04.2020 durchgefihrt
wurde um Infektionsschwerpunkte zu identifizieren, wurden von 3184 PCR-positiven, dem
Gesundheitsamt gemeldeten Falle, keine Infektionsketten mit Hinweis auf Busse und Bahnen
identifiziertS. Die Fahrgastzahlen der Metro in Tokio fielen nach dem Lockdown Anfang April um
60%, als nicht unbedingt notwendige Fahrten verboten wurden. Zwei Wochen nach dem Lockdown
Mitte Mai erholten sich die Fahrgastzahlen jedoch relativ schnell wieder und die Pendlerlinien
waren wieder stark frequentiert®. Auch Ende Mai 2020 konnte keine Infektionskette auf die zu
diesem Zeitpunkt wieder Uberfiillten Bahnsysteme Japans gefunden werden®”.

In Paris konnte ebenfalls mittels Kontaktverfolgung der nationalen Gesundheitsbehdrde unter
150 Infektionsclustern in der Zeit vom 09.05. bis 03.06.2020 keine COVID-19-Falle mit Hinweis auf
die Nutzung von U-Bahnen, Zigen und Bussen gefunden werden. Allerdings wurden in Paris am
4.08.2020 sechs von insgesamt 609 Infektionscluster festgestellt, die auf OPNV zuriickzufiihren
waren, was ca. 1% entspricht®?.
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In Osterreich wurden Infektionsketten im Mai 2020 von der Agentur fir Erndhrungssicherheit
(AGES) mit Hilfe lokaler Behdrden rekonstruiert, um potenzielle Cluster von COVID-19-
Ausbriichen zu identifizieren. Die Analyse zeigte keine Infektion, die auf den 6ffentlichen Verkehr
zurlckzufiihren war'®11,

In Deutschland wurden bislang von verschiedenen Institutionen Auswertungen in Hinblick auf das
SARS-CoV-2-Infektionsrisiko durch 6ffentliche Transportmittel durchgefiihrt.

Das nordrhein-westfalische Verkehrsministerium ging der Frage nach, ob ein erhohtes
Ansteckungsrisiko in Bus und Bahn vorliegt und startete eine Umfrage bei allen
Gesundheitsdmtern in Nordrheinwestfalen. Es hatten sich 26 von 52 Gesundheitsdmter
zurlickgemeldet. Das vorlaufige Ergebnis wurde im Rahmen einer Pressemitteilung vom
29.07.2020 veroffentlicht und zeigte, dass es zum Zeitpunkt der Erhebung keine objektiven
Anhaltspunkte fir ein erhdhtes Ansteckungsrisiko in Bussen und Bahnen gab. Bei keinem der 26
Amter waren Falle einer Ubertragung des Coronavirus im éffentlichen Nahverkehr ihrer Stadt oder
ihres Kreises bekannt. Das Verkehrsministerium folgerte daraus, dass sich die Fahrgaste im NRW-
Nahverkehr ricksichtsvoll verhalten und die verstarkten HygienemalRnahmen der
Verkehrsunternehmen greifen'?.

Das RKI analysiert fortlaufend anhand der von den Gesundheitsamtern Ubermittelten Daten das
Infektionsumfeld von erfassten COVID-19-Ausbriichen in Deutschland. Ende September 2020
berichtete der RKI-Prasident Prof. Dr. Lothar H. Wieler, dass offentliche Verkehrsmittel "keine so
grole Rolle" bei der Virustransmission spielen. Bei den bis Juni 2020 erfassten Fallen konnten 13
Ausbriiche und 66 COVID-19-Falle auf Busse zurlickgefiihrt werden, keine auf Bahnen'3. Jedoch
wurde auch darauf hingewiesen, dass sich Ausbriche unter anderem in der Bahn nur schwer
ermitteln lassen, da die ldentitat eines Kontaktes nicht immer nachvollziehbar war und damit
potentiell eine Untererfassung von Infektionsketten vorliegen konnte'.

In einer Pressemitteilung am 29.10.2020 erklarte der Verband Deutscher Verkehrsunternehmen
(VDV), dass es keine erhohte Infektionsgefahr in Bussen und Bahnen gabe und beruft sich dabei
auf nationale und internationale Studien'. Die Faktoren Mund-Nasen-Bedeckung, standige
Frischluftzufuhr bzw. rascher Luftaustausch und eine kurze Reisezeit sprechen laut VDV fir den
offentlichen Nahverkehr. Um ausreichenden Infektionsschutz zu gewahrleisten, wurden vom VDV
verstarkte Hygiene- und SicherheitsmalRnahmen eingefiihrt, darunter  erhdhte
Reinigungsintervalle, automatisches Offnen der Fahrzeugtiiren sowie vielfaches Hochregeln des
Luftaustauschs. In einer eigenen Umfrage des Branchenverbands VDV konnte nach Rickmeldung
von 94 Nahverkehrsunternehmen in ganz Deutschland gezeigt werden, dass unter
80.000 OPNV-Beschéftigten mit vorwiegend direktem Kundenkontakt nur 233 bestétigte COVID-
19-Falle auftraten, was einer Inzidenz von 0,29% entspricht und damit unter der bundesweiten
Inzidenz von 0,54% (Stand: 27.10.2020) der Gesamtbevdlkerung lag. Auch bei den
Busfahrer*innen lag die Inzidenz nur bei 0,28%"%. Daraus wurde geschlussfolgert, dass das
Infektionsrisiko in Bus und Bahn auch flir Fahrgaste relativ gering sein miisse.

Neben der Analyse von Infektionsclustern gibt es bislang nur eine gro3 angelegte Studie der
Deutschen Bahn (DB) Fernverkehr AG, bei der DB-Mitarbeitende auf eine akute und
durchgemachte SARS-CoV-2-Infektion mittels Nasen-/Rachenabstrich und anschlieRender PCR-
testung sowie Blutprobe fir die Bestimmung von Antikérpern gegen SARS-CoV-2 getestet wurden.
Diese Studie wurde von der Charité Research Organisation GmbH (CRO) durchgefiihrt und
umfasste drei Testreihen lber acht Monate, die unterschiedliche saisonale Rahmenbedingungen
in der Pandemiesituation in Deutschland abdeckten. Das Ziel war es zu untersuchen, inwieweit
Zugbegleiter durch ihren berufsbedingt erhéhten Kontakt zu Passagieren und Kollegen einem
erhdéhten Infektionsrisiko ausgesetzt sind und ob sie dadurch haufiger mit SARS-CoV-2 infiziert
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sind. Die Ergebnisse zeigten, dass Zugbegleiter im Vergleich zu der Berufsgruppe der
Werkehandwerker nicht haufiger akut infiziert oder vergleichsweise ofter seropositiv sind'617.
Insgesamt lagen die Infektionszahlen der Zugbegleiter im Erwartungsbereich. Diese Ergebnisse
lassen vermuten, dass auch Passagiere des Fernverkehrs keinem erhdhten SARS-CoV-2-
Infektionsrisiko durch Zugbegleiter ausgesetzt sind. Es lassen sich jedoch keine Rickschlisse
daraus ziehen, wie hoch das Risiko einer Infektion unter den Passagieren ist, was wiederum durch
die Auslastung der Zige in den Untersuchungszeitraumen beeinflusst ist.

Insgesamt weisen die bislang publizierten Studien darauf hin, dass 6ffentliche Verkehrsmittel keine
Treiber des Infektionsgeschehens darstellen. Die verdéffentlichten Daten weisen darauf hin, dass
das Risiko sich bei der Nutzung 6ffentlicher Verkehrsmittel mit SARS-CoV-2 zu infizieren aufgrund
der getroffenen Sicherheitsvorkehrungen, wie z.B. Mund-Nasen-Bedeckung und gut
funktionierenden Beliftungssystemen mit speziellen Luftfitern gering ist. Auch ist das
Fahrverhalten in der Regel ruhig ohne lautes Sprechen, schweres Atmen oder gar Singen, so dass
der Aerosolausstol3 in Bus und Bahnen eher gering sein dirfte. In einer kirzlich durchgefiihrten
Studie der Charité zusammen mit der TU Berlin wurde die quantitative Aerosolausbreitung in
OPNV-Fahrzeugen des Berliner Verkehrsverbundes BVG untersucht'®. Hierzu nutzten die
Forscher*innen kiinstlichen Theaternebel sowie Aerosolmessungen, bei denen virenbehaftete
Atemluft simuliert und von menschenahnlichen Puppen eingeatmet wird. So konnten sie
feststellen, dass die Fahrzeugliiftung sowie das gezielte Offnen von Fenstern und Tiren fiir eine
effektive Reduktion der Aerosolkonzentration um bis zu 80 Prozent sorgen. Auch verhindern
Trennscheiben in den Bussen effektiv die Ausbreitung der Aerosole vom Fahrgastraum zum
Fahrerarbeitsplatz. In dieser Untersuchung wurde der zusatzliche, positive Effekt von
medizinischen Masken, wie sie derzeit von den Fahrgasten getragen werden, nicht einbezogen.

Dementsprechend wurde im Rahmen vieler Studien geschlussfolgert, dass 6ffentliche
Verkehrsmittel weltweit nur eine untergeordnete Rolle bei der Verbreitung von SARS-CoV-2
spielen.

1.1.3. Rationale

Die vorliegende Studie hat hier bewusst einen anderen methodischen Zugang zur Untersuchung
des Infektionsrisikos im OPNV gewahlt. Die hier vorgestellten Daten sind somit komplementar zur
bisherigen Datenlage (siehe Abschnitt 1.1.2) zu sehen. Zum einen sollten direkt Fahrgéaste
untersucht werden und nicht wie beispielsweise bei der Studie der Deutschen Bahn oder in der
Umfrage des VDV das Personal als Proxy genommen werden. Zum anderen sollte das
Infektionsgeschehen anhand experimenteller Daten prospektiv erhoben werden und nicht wie bei
Untersuchungen zur Kontaktriickverfolgung nur retrospektiv. Leitende Fragestellung war hier auch
nicht das absolute Risiko, sondern das relative Risiko im Vergleich zur Nutzung privater
Transportmittel, da letztendlich das relative Risiko zu méglichen Alternativen interessiert und nicht
ein abstraktes absolutes Risiko, dem man sich nicht entziehen kann und sich durch das allgemeine
Pandemiegeschehen standig andert.

Bislang wurde keine Studie durchgefiihrt, in der eine Testung von Personen auf SARS-CoV-2 in
Hinblick auf unterschiedliche Transportmittelnutzung erfolgte. Auch wurde bis dato keine
Randomisierung von Studienteilnehmenden zu verschiedenen Vergleichsgruppen ausgefihrt, um
aussagekraftige Daten zu generieren.

Die vorliegende Studie hatte zum Ziel, das spezifische SARS-CoV-2-Infektionsrisiko durch
Nutzung des o6ffentlichen Personen-Nahverkehrs (OPNV) im Vergleich zur Kontrollgruppe
abschatzen zu koénnen. Die Ergebnisse sollen einerseits dazu beitragen, die
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InfektionsschutzmalRnahmen auf ihre Angemessenheit zu untersuchen und andererseits, der
Offentlichkeit wissenschaftliche Daten zum Infektionsrisiko im OPNV bereitzustellen.

In dieser explorativen Studie wurde die direkte klinische Auswirkungen (SARS-CoV-2-Infektionen)
auf die Nutzung des OPNV von tatséchlichen Fahrgasten im Rhein-Main-Gebiet untersucht. Die
Fahrgaste wurden dabei so ausgewdhlt, dass eine lebensnahe Nutzung des OPNV
widergespiegelt wird. Die durchschnittliche Fahrzeit im Rhein-Main-Gebiet betragt 25 Minuten. Es
wurde eine mdoglichst breite Schicht von Fahrgasten angesprochen, die taglich einen Fahrweg
(einfache Fahrt) Gber mindestens 15 Minuten im 6ffentlichen Nahverkehr hatten, die Altersgrenze
betrug 16 — 65 Jahre, so dass auch Schilerinnen und Schiler angesprochen wurden. Um ein
moglichst valides Bild des Einflusses der OPNV-Nutzung auf das Infektionsrisiko zu erhalten,
wurden alle Studienteiinehmende randomisiert, d.h. die Nutzung bzw. Nicht-Nutzung des OPNV
war die einzige Variable, die nicht zuféllig unter den Studienteilnehmenden verteilt war und so zur
Erklarung von beobachteten Unterschieden zwischen den Vergleichsgruppen herangezogen
werden konnte. Die Erhebung klinischer Daten von Fahrgasten ist als Untersuchungskonzept
bislang nicht vorhanden und schliet damit eine erhebliche Licke in der wissenschaftlichen
Literatur.

1.2. Studienziele

Ziel der explorativen Untersuchung war die Abschatzung des Risikos fir eine SARS-CoV-2-
Infektion bei der Nutzung des OPNV im Vergleich zum Individualverkehr.

Es wurde untersucht, ob Pendler, die werktags auf dem Weg zur Arbeit, Ausbildung oder Schule
den offentlichen Personen-Nahverkehr im Rhein-Main-Gebiet nutzen, starker gefahrdet sind sich
mit SARS-CoV-2 zu infizieren als Personen, die das Auto, Fahrrad oder andere nicht-6ffentliche
Verkehrsmittel nutzen. Auch wurde untersucht, ob Antikérper (Immunglobulin G, 1gG) gegen
SARS-CoV-2 (Seropravalenz) nachweisbar sind und ob diese mit einem symptomatischen oder
asymptomatischen Infektionsverlauf einhergehen (Abfrage von Erkrankungssymptomen im
Fragebogen).

Aufgrund des explorativen Ansatzes wurden keine formalen Hypothesen aufgestellt. Es wurde
jedoch angenommen, dass Pendler, die den Offentlichen Personen-Nahverkehr nutzen, im
Vergleich zu Pendlern im Individualverkehr kein erhdhtes Risiko haben, sich mit SARS-CoV-2 zu
infizieren.

Die Ergebnisse dienen dazu abschatzen zu koénnen, ob ein erhdhtes SARS-CoV-2-
Expositionsrisiko durch haufigeren Personenkontakt sowie durch demographische Basisgrofien,
Vorerkrankungen, Erkrankungssymptomatik, Einhaltung von Kontakt- und Hygieneregeln sowie
Nutzungsverhalten des OPNV mit einer erhdhten Infektionsrate und Seropravalenz in
Zusammenhang stehen.

Zusétzlich kénnen mit Hilfe dieser Studie die bereits im Betrieb des OPNV etablierten Malknahmen
zum Schutz von Personen in 6ffentlichen Transportmitteln evaluiert und gegebenenfalls verbessert
werden.

Die Studienteilnehmenden wurden zweimal im Abstand von mdglichst genau 5 Wochen auf
Vorliegen akuter oder durchgestandener SARS-CoV-2-Infektion untersucht.

Der eigentliche Beobachtungszeitraum war hierbei 4 Wochen, die 5. Woche floss als
Inkubationszeit fiir eine in den ersten 4 Wochen ereilte Infektion nicht in die Auswertung ein.
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1.2.1. Primare Zielsetzung
Das primare Ziel dieser Studie war der

e Nachweis einer akuten SARS-CoV-2-Infektion (Nachweis durch PCR-Test) oder
Uberstandenen = SARS-CoV-2-Infektion  (IgG-Antikdrpernachweis)  wahrend  der
Studienperiode

in zwei verschiedenen Pendlergruppen, die entweder den 6ffentlichen Personen-Nahverkehr oder
individuelle Transportmittel nutzten. Dabei wurden die Unterschiede in den absoluten und relativen
Inzidenzen von akuten und Uberwundenen SARS-CoV-2-Infektionen zwischen den beiden
Transportgruppen untersucht.

1.2.2. Sekundare Zielsetzungen
Folgende sekundare Ziele wurden fiir diese Studie definiert:

¢ Inzidenzen von symptomatischen und asymptomatischen SARS-CoV-2-Infektionen Uber
den Beobachtungszeitraum, und

e Untersuchung mdéglicher Risikofaktoren fir SARS-CoV-2-Infektionen.

2. Methoden

2.1. Studiendesign und -durchfihrung

Die epidemiologische Studie wurde explorativ, randomisiert, kontrolliert, offen mit parallelen
Gruppen durchgeflihrt. Es wurden insgesamt 731 Personen an Visite 1 eingeschlossen, die bereit
waren, taglich entweder im Individualverkehr (Auto/Fahrrad/sonstiges) oder mit dem OPNV zur
Arbeit/Ausbildung/Schule zu fahren. Wenn die Personen alle Voraussetzungen fir diese
epidemiologische Studie erfiillten und sie die Einwilligungserklarung unterschrieben hatten, wurde
ihnen mithilfe lhres Centogene QR-Codes eine Randomisierungsnummer zugeteilt und sie wurden
dann informiert, welches Beférderungsmittel sie wahrend der Studie nutzen sollten.

Alle diejenigen Personen, die einen positiven PCR-Test oder SARS-CoV-2-Antikdrpernachweis an
Visite 1 zeigten, aber das Ergebnis erst nach Randomisierung vorlag, wurden als sogenannte
.Randomisierungs-Failure anschliefend aus der Studie ausgeschlossen. Es erfolgte jedoch eine
Auswertung dieser Infektionsdaten als eine retrospektive Analyse lber das Infektionsgeschehen
vor Studienbeginn.

Die Teilnehmenden wurden im Verhaltnis 1:1 einer der folgenden beiden Gruppen zugeordnet:

Gruppe 1: Nutzung des OPNV im Rhein-Main Gebiet
Gruppe 2: Nutzung des Individualverkehrs (Auto/ Fahrrad/ Sonstiges) im Rhein-Main Gebiet
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1. Untersuchung 2. Untersuchung
(SARS-CoV-2-Antikorper- (SARS-CoV-2-Antikorper-
und PCR-Test) und PCR-Test)
Analyse <Retrospektiv | Prospektiv >
ePRO FB 1 FB 2 FB3 FB4 FB5 l
| | | | | L
Visite/ V1 V2 V3 V4 V5 V6
Tag Tag 1 Tag 7 Tag 14 Tag 21 Tag 28 Tag 35
I\ | | | | |
I \ \ \ \ \f 1
Datum 15. - 21.02. 22. - 28.02. 01.-07.03. 08. - 14.03. 15. - 21.03. 22.-28.03.
2021 2021 2021 2021 2021 2021
Inkubationszeit zwischen
V5 und V6

Abbildung 1: Visitenzeitplan

Abkirzungen: ePRO - electronic Patient Reported Outcome, FB - Fragebogen, PCR - Polymerasekettenreaktion, V1 - Visite 1,
V2 - Visite 2, V3 - Visite 3, V4 - Visite 4, V5 - Visite 5; V6 - Visite 6.

Die erste Untersuchung (Visite 1) fand vom 15. bis 18.02.2021 (Kalenderwoche, KW 07) statt mit
dem Ziel herauszufinden, ob eine akute oder tiberstandene Infektion mit SARS-CoV-2 vorliegt.

Die zweite Untersuchung fand vom 22. bis 25.03.2021 (KW 12). Dieser Zeitraum gewahrleistete,
dass das Infektionsgeschehen insgesamt lber einen Beobachtungszeitraum von vier Wochen
erfolgen konnte. Akutinfektionen in der ersten Untersuchungswoche (KW 07) wurden noch dem
retrospektiven Analyseteil zugeordnet, da davon ausgegangen wurde, dass die Ansteckung noch
vor Studienbeginn erfolgte. Fir eine exakte Zuordnung hatten samtliche Teilnehmenden
eingewilligt, vom Studienpersonal kontaktiert werden zu kdnnen, um den Infektionszeitpunkt
maoglichst exakt rekonstruieren zu kdnnen.

Zwischen der ersten (Visite 1/ Tag 1) und zweiten Untersuchung (Visite 6/ Tag 35) mussten
Studienteilnehmende wdchentlich an den Tagen 1, 7, 14, 21 und 28 elektronische Fragebdgen
(ePRO, electronic Patient Reported Outcomes) ausflllen, die die epidemiologische Ausgangslage
(Fragebogen an Tag 1) sowie deren Veranderungen (Fragebdégen von Tag 7 — 28) im
Studienverlauf erfassten.

2.2. Studienablauf

An der Organisation und Umsetzung der Studie waren folgende Institutionen beteiligt:
- INFRA Dialog Deutschland GmbH: Auftraggeber

- Centogene GmbH: medizinischer Dienstleister, operative Durchfiihrung am Teststandort
und Labordienstleister fiir die PCR-Tests

- Charité Research Organisation GmbH: Rekrutierung, wissenschaftliche Begleitung,
Blutabnahme am Teststandort und Auswertung

- GCP Service International Ltd. & Co.KG: statistische Auswertung und Beratung
- MVZ Martinsried GmbH: Labordienstleister fur Antikbrperanalysen

Bei der ersten Visite (V1) erhielten die Teilnehmenden im Testzentrum ein Informationsdokument
und die Einwilligungserklarung, in dem alle Aspekte der Studie (Zweck, Aufbau, Inhalt, Risiken,
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etc.) ausfiihrlich dargestellt waren. Nach Aufklarung Gber die Studie durch das Studienpersonal
und schriftlicher Einwilligung, wurden die Teilnehmenden in die Studie aufgenommen.

Die Teilnehmenden erschienen an einem Tag im Zeitraum vom 15. bis 18.02.2021 im Centogene-
Testzentrum am Flughafen in Frankfurt am Main. Dort wurden die Teilnehmenden per
Nasen-/Rachenabstrich (siehe Abschnitt 2.5.1) und Blutentnahme (siehe Abschnitt 2.5.2) auf
SARS-CoV-2 getestet. Im Anschluss fiillten die Teilnehmenden einen Fragebogen aus (siehe
Abschnitt 2.5.3), der die Ausgangsparameter (epidemiologischen Ausgangslage) enthielt. Ahnlich
verlief der zweite Besuch im Testzentrum an Tag 35, der finf Wochen nach dem ersten Besuch
stattfand, auler, dass an diesem Tag kein Fragebogen mehr auszufillen und die
Einverstandniserklarung bereits unterschrieben war.

Die Studienteilinahme bestand aus zwei Untersuchungen im Prifzentrum, einer
Ausgangsuntersuchung (Visite 1, Tag 1) und einer Abschlussuntersuchung (Visite 6, Tag 35), bei
denen jeweils ein Nasen-/Rachenabstrich fir den PCR-Test und eine Blutabnahme fiir die 1gG-
Antikoérperbestimmung durchgefihrt wurden. Die Datenerfassung lber die Fragebdgen erfolgte
wochentlich von Tag 1 bis Tag 28. Unter Berlicksichtigung der Inkubationszeit einer SARS-CoV-2-
Infektion erfolgen der PCR-Test und die Antikdrperbestimmung erst an Tag 35.

Zwischen der ersten (Visite 1 an Tag 1) und zweiten Untersuchung (Visite 6 an Tag 35) mussten
die Teilnehmenden wdchentlich an den Tagen 1, 7, 14, 21 und 28 elektronische Fragebbgen
(ePRO, electronic Patient Reported Outcomes) ausflillen, die die epidemiologische Ausgangslage
(Fragebogen an Tag 1) sowie deren Veranderungen (Fragebdégen von Tag 7 — 28) im
Studienverlauf erfassten. Des Weiteren wurden Abfragen zum Transportmittel und Einhaltung der
Hygienemallinahmen erfasst. Die  Studienteiinehmenden  bendtigten  hierfir  eine
Internetverbindung. Das Studienpersonal gab den Teilnehmenden wahrend der 1. Visite im
Prifzentrum genaue Anweisungen, wie sie sich mit dem Smartphone oder eines anderen internet-
fahigen Gerates fir das ePRO-Webportal registrieren. Nach Ausfillen der Fragebdgen am ersten
Studientag erhielten die Teilnehmenden im Verlauf der Studie wochentlich eine E-Mail, die sie zum
wochentlichen Ausflillen des Fragebogens aufforderte. Das woéchentliche Ausfillen der
elektronischen Fragebodgen erfolgte eigenstandig.

2.3. Studienteilnehmende

Es wurden Personen im Alter von 16 — 65 Jahren in die Studie eingeschlossen, die als Pendler
taglich (5 Tage/ Woche) zur Arbeit, Ausbildung oder Schule den OPNV oder den Individualverkehr
(Auto, Fahrrad, Sonstiges) nutzten. Dabei musste die einfache Fahrt mit dem OPNV mehr als 15
Minuten betragen. Teilnehmende mussten sich bereit erklaren, entweder den OPNV oder den
Individualverkehr nutzen zu kénnen. Im Individualverkehr mussten sich die Teilnehmenden bereit
erklaren, ausschlie3lich Auto (Flhrerschein), Fahrrad oder sonstige individuelle Fortbewegung im
Studienzeitraum zu nutzen. Es durfte keine Veranderung des Arbeitsstandortes, Ort der
Ausbildung oder Schule Uber die Studiendauer stattfinden.

Von der Teilnahme an der Studie wurden die Personen ausgeschlossen, welche bei ihrer ersten
Vorstellung im Testzentrum bzw. am Tag der Erstuntersuchung (Tag 1) eine akute SARS-CoV-2-
Infektion aufwiesen. Aulderdem flhrten eine erfolgte SARS-CoV-2-Impfung, im Studienzeitraum
geplanter Urlaub sowie Homeoffice zum Ausschluss. Ein positiver 1IgG-Antikdrper-Nachweis an
Tag 1 fihrte zum Drop-out des Teilnehmenden.

Darlber hinaus gab es keine speziellen Ein- und Ausschlusskriterien zur Teilnahme an der Studie.
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2.4. Studiendauer und Priifstandort

Die geplante Untersuchung hat nach Beratung durch die Ethikkommission der Arztekammer Berlin
und erst nach deren positiver Beurteilung des Forschungsvorhabens begonnen.

Fir den einzelnen Teilnehmenden hat die Untersuchung insgesamt 5 Wochen gedauert (gerechnet
vom ersten bis zum letzten Besuch im Testzentrum).

Das Testzentrum war am Flughafen in Frankfurt am Main. Die Untersuchungen wurden durch den
medizinischen Dienstleister Centrogene GmbH im COVID-19 Testzentrum am Flughafen Frankfurt
am Main durchgefihrt.

2.5. Untersuchungen und Messungen

2.5.1. Nasen-/Rachenabstrich

Ein Nasen-/Rachenabstrich wurde bei jeder Visite im Prifzentrum (Tag 1 und Tag 35) nach
standardisierten Vorgaben durchgefiihrt. Dabei wurde ein Tupfer in die Nase und in die Mundhdhle
bis zum Rachen eingefiihrt und am Rachen entlanggefihrt, um Sekret zu gewinnen und eine akute
SARS-CoV-2 Infektion nachzuweisen. Die Nasen-/Rachenabstriche werden pseudonymisiert an
das medizinische Labor von Centogene verschickt und mittels RT-PCR analysiert. Verwendet
wurde der Test ,PentaBase CoviDetect™* der auf mit Thermo Fisher Quant Studio5-Geraten
analysiert und automatische durch eine proprietare Software ausgewertet wurde.

2.5.2. Blutentnahme

Es erfolgten zwei vendse Blutentnahmen zum Nachweis von SARS-CoV-2-spezifischen
IgG-Antikérpern, die Hinweis Uber eine durchgemachte Infektion mit symptomatischem oder
asymptomatischem Verlauf liefern. Verwendet wurde der Test ,Anti-SARS-CoV-2-ELISA (IgG)“ der
Firma EUROIMMUN. Die Réhrchen wurden vom Prifzentrum gesammelt und zur Analyse an das
Diagnostiklabor MVZ Martinsried versandt.

2.5.3. Fragebdgen

Die Teilnehmenden mussten wochentlich einen elektronischen Fragebogen (ePRO - ausfiillen, der
sowohl epidemiologische Daten als auch Angaben zu Personenkontakten,
Infektionserkrankungen, Hygienemalinahmen und Angaben zum Transportmittel enthielt. Die
Fragebdgen wurden von der Charité Research Organisation GmbH (CRO) zur Verfligung gestellt.
Die Daten wurden Uber ein ePRO-Webportal erfasst.

2.6. Datenschutz

Die Pseudonymisierung der Teilnehmerdaten erfolgte im Priafzentrum. Hierbei wurde jedem
Studienteilnehmenden nach Unterzeichnung der Einwilligungserklarung eine Teilnehmernummer
zugeteilt. Die Klarnamen der Teilnehmenden wurden in einer zugriffsbeschrankten Liste verwahrt
und dienen bei Positivbefunden der Rickverfolgbarkeit der Teilnehmenden, aber auch zur
Kontaktaufnahme bei fehlerhaften und/oder unvollstandigen Fragebbgen, Aktualisierung oder
Anderung des ePRO-Webportals oder zur Kontaktaufnahme bei anderen relevanten
studienbegleitenden Zwecken. Alle Daten, Fragebdgen und Blutproben wurden zur
Weiterverarbeitung und Auswertung ausschlief3lich mit einer Teilnehmernummer versehen.
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2.7. Datenschutz zum ePRO - webbasiertes Fragebogen-Portal

Die ausgefillten Fragebégen wurden von dem ePRO-Webportal verschllisselt verarbeitet, sowohl
in der Anwendung selbst als auch auf sichere Server, zu denen die Daten geschickt wurden. Diese
Server stehen in Europa, danach wurden die Daten zur Analyse an einen externen Statistik-
Dienstleister Ubermittelt (GCP Service), dort gespeichert und ausgewertet. Dieser Dienstleister
arbeitete im Auftrag der Charité Research Organisation in Ubereinstimmung mit europaischen
Datenschutzgesetzen, inklusive der Datenschutzgrundverordnung. Die Daten sind sicher gelagert
und sind nur fiir autorisiertes Personal zuganglich.

2.8. Ethische Uberlegungen

Die vorliegende Studie soll Transparenz iber das mogliche Risiko einer SARS-CoV-2-Infektion
durch Nutzung des Offentlichen Personen-Nahverkehrs (OPNV) im Vergleich zum
Individualverkehr schaffen. Die Ergebnisse sollen einerseits dazu beitragen, die
InfektionsschutzmalRnahmen auf ihre Angemessenheit zu untersuchen und andererseits, der
Offentlichkeit wissenschaftliche Daten zum Infektionsrisiko im OPNV bereitzustellen.

Dariiber hinaus identifiziert die Studie asymptomatische oder milde SARS-CoV-2-Verlaufe, die
moglicherweise fir die Ausbreitung der SARS-CoV-2-Infektion eine groflere Rolle als bisher
angenommen im Infektionsgeschehen spielen, da sie von den offiziellen Statistiken nicht erfasst
werden (sogenannte Untererfassung).

Die Untersuchung war mit nur minimalem Risiko verbunden: Die Blutabnahme mit einer Einmal-
Kandle birgt praktisch keine Risiken. In seltenen Fallen kann es zu einer leichten Blutung in das
umgebende Gewebe vorkommen, in sehr seltenen Fallen eine Venenentzindung, ein
Blutgerinnsel (Thrombose) oder die Verletzung eines Hautnervs. Der Nase-Rachenabstrich kann
zu Wirgereiz fuhren. Die Studienteilnehmenden wurden tber die Risiken einer Blutabnahme und
des Nase-Rachenabstrichs aufgeklart.

2.9. Auswertung

Alle statistischen Auswertungen erfolgten explorativ. Die statistische Analyse erfolgte durch die
Firma GCP Service International. Die Inzidenz wurde fir jede Gruppe (OPNV und
Individualverkehr) mit absoluten und relativen Haufigkeiten dargestellt. Konfidenzintervalle zu den
jeweiligen Schatzern wurden angegeben. Mdégliche Gruppenunterschiede wurden mit einem Chi-
Quadrat Test getestet. Zudem wurden die jeweiligen Raten und der Einfluss der
Gruppenzugehdrigkeit mithilfe einer Poisson-Regression explorativ untersucht, wobei die Dauer
des Fahrtweges als Expositionszeit berlcksichtigt wurde.

Die epidemiologische und demographische Ausgangslage der Studienteilnehmenden wurde auf
mogliche Risikofaktoren mithilfe von Regressionen exploriert.

Die Daten von Teilnehmenden, die auf Grund eines positiven IgG-Antikdrpernachweises nicht in
die Studie eingeschlossen werden konnten, wurden genutzt, um moégliche Risikofaktoren bzgl. der
Nutzung des OPNV zu identifizieren (retrospektive Analyse). Gefundene Risikofaktoren wurden
anschlie®end in der Studienpopulation weiter untersucht.

Alle statistischen Auswertungen und verwendete Modelle wurden vor Datenbankschluss in einem
statistischen Analyseplan (SAP) prospektiv detailliert beschrieben.
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3 Ergebnisse der Studie

Die HauptzielgréRRe dieser Studie war das Ereignis einer akuten und tberstandenen SARS-CoV-2-
Infektion wahrend der Erhebungsdauer (4 Wochen) gemessen durch einen PCR- und IgG-Test
nach 5 Wochen (Berlcksichtigung einer mittleren Inkubationszeit von 7 Tagen). Eine
anschlieRende getrennte Auswertung erfolgte fir die Subgruppen Schiler, a priori ausgewahlte
Risikogruppen sowie fiir die Subgruppe “bevorzugt versus randomisierte* Transportmittel. Diese
Subgruppe teilt die Teilnehmenden innerhalb der randomisierten Gruppe nochmal anhand der im
Fragebogen angegebene bevorzugte Verwendung des Transportmittels 6 Monate vor
Studienbeginn ein. Schuilerinnen und Schiler ab 16 Jahre wurden ausgewahlt, da sie in der Regel
einen relevanten Teil der Population im 6ffentlichen Nahverkehr darstellen und den Landern eine
besondere Flrsorgepflicht zur Bereitstellung offentlicher Verkehrsmittel fir Schilerinnen und
Schiiler obliegt. Zu der Subgruppe mit erhdhtem Risiko zahlen die bekannten Risikogruppen
Diabetiker und Personen mit starkem Ubergewicht, aber auch Personen mit haufigen Kontakten
auf der Arbeit oder in der Freizeit sowie Personen mit mehr als einem Haushaltsmitglied.

Sekundare ZielgréRen waren asymptomatische und symptomatische Verlaufe sowie die Ermittlung
von moglichen Risikofaktoren, die zu einem gehauften Auftreten von SARS-CoV-2-Infektionen
fuhren konnten. Mdgliche Risikofaktoren wurden zunachst zu Beginn der Studie mit Hilfe der
Testergebnisse am Tag 1 ermittelt und anschlie3end durch die Testergebnisse am Tag 35 erneut
untersucht. Zudem wurden neben der Einhaltung der AHA-L-Regeln (Abstand halten, Hygiene
beachten, medizinische Maske tragen und das Liiften von Raumlichkeiten) im OPNV auch weitere
Variablen zur Nutzung des OPNV untersucht. Ein weiterer wichtiger Punkt der Auswertung war der
Vergleich zwischen spezifischen SARS-CoV-2 Krankheitssymptomen und positiven Testbefunden.

3.1. Disposition der Studienteilnehmenden

Zur ersten Testwoche vom 15. — 19.02.2021 (KW 07) wurden insgesamt 1052 Personen
eingeladen, von denen 736 im Testzentrum untersucht und 731 Personen randomisiert und einer
der beiden Pendlergruppen zugeordnet wurden. An Tag 1 (Visite 1) wurden die 731 randomisierten
Teilnehmenden mittels PCR- und IgG-Antikdrper-Test auf SARS-CoV-2 untersucht (Abb. 1). Die
insgesamt 38 SARS-CoV-2-positiven Personen (IgG-Antikdrper- und PCR-positiv) wurden aus der
Studie als ,Randomisierungs-Failure® ausgeschlossen. Zwolf Personen wurden aus anderen
Griinden (z.B. wegen anstehender Impfungen gegen COVID-19 oder Absage der Teilnahme aus
personlichen Grinden) nach der Randomisierung von der Studie ausgeschlossen, so dass
insgesamt 681 randomisierte Personen eingeschlossen wurden.

Zur OPNV-Gruppe wurden 345 Studienteilnehmende randomisiert und zur Individualverkehr-
Gruppe wurden 336 Studienteilnehmende randomisiert. Nach der Erstuntersuchung und Ausflllen
des 1. Fragebogens (Visite 1/ Tag 1) brachen in den darauffolgenden fiunf Wochen insgesamt
15 Teilnehmende die Studie ab (Abb. 1).

In der zweiten Testwoche vom 22. — 26.03.2021 (KW 12) an Tag 35 (Visite 6) lag mindestens ein
auswertbares PCR- oder IgG-Testergebnis von insgesamt 666 Teilnehmenden vor. Von 665
Personen lagen auswertbare PCR-Testergebnisse und von 663 Teilnehmenden lagen auswertbare
Antikorper-Testergebnisse vor (Abb. 1).
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Abbildung 2: Anzahl Teilnehmender im Studienverlauf

Zur Visite 1 bei Studieneinschluss lagen 732 auswertbare Testergebnisse vor, von denen 731 den
retrospektiven Gruppen zugeordnet werden konnte (1 Teilnehmender mit positiven Testergebnis
ist nur zu den Tests bei Visite 1 erschienen). Es gab 3 positive PCR-Ergebnisse und 36 positive
Antikorperbefunde, inklusive eines Teilnehmenden mit positivem Befund bei beiden Testverfahren.

Zur Abschlussvisite (Visite 6) lagen 666 auswertbare Testergebnisse vor, darunter 4 positive PCR-
Befunde und 23 positive Antikdrper-Befunde. Von den PCR-Befunden wurden drei bereits wahrend
des Beobachtungszeitraums aufgrund starker COVID-Symptomatik durchgefiihrt und ein Fall, der
ebenfalls typische COVID-Symptomatik beschrieben hat, wurde an Visite 6 mittels PCR detektiert.
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3.2. Demografie/ Ausgangslage

Im Folgenden werden ausgewahlte demografische und epidemiologische Merkmale der
Teilnehmenden dargestellt (entweder als Mittelwert und zugehdériger Standardabweichung (SD)
oder als absolute und relative Haufigkeiten (in %).

3.2.1. Demographische Merkmale
Tabelle 1 fasst die demographischen Daten der randomisierten Studienteilnehmenden zusammen.

Unter den 681 randomisierten Teilnehmenden lag das Durchschnittsalter sowohl in der OPNV-
Gruppe als auch in der Individualverkehr-Gruppe bei ca. 30 Jahren.

Von 681 Teilnehmenden waren in der OPNV-Gruppe ca. 39% weiblich, ca. 61% mannlich und
0,6% divers und in der Individualverkehr-Gruppe ca. 43% weiblich, ca. 56% mannlich und
0,3% divers (Tabelle 1).

Es wurden nur zwei Diabetiker (0,6%) eingeschlossen. Eine Grippeschutzimpfung hatten zu
Studienbeginn ca. 18% der Teilnehmenden. Zu der Subgruppe von Studienteilnehmenden mit
erhéhtem Infektionsrisiko zahlten insgesamt 465 Personen. Die Anzahl der Schiler lag bei 10,9%.

Mit Ausnahme der Geschlechterverteilung gab es keine relevanten demografischen Unterschiede
zwischen den beiden Gruppen.

Tabelle 1: Demographische Merkmale aller randomisierten Studienteilnehmenden

Pendlergruppe

Demographische Merkmale

OPNV

Individualverkehr

Gesamt

Altersdurchschnitt [Jahre] (SD)

29,77 (9,65)

30,39 (10,19)

30,08 (9,91)

Korpergewicht [kg] (SD)

78,24 (17,92)

78,74 (17,67)

78,48 (17,79)

KorpergroBe [cm] (SD)

175,9 (9,36)

175,6 (9,74)

175,7 (9,54)

Body Mass Index (BMI) (SD)

25,19 (4,98)

25,44 (4,88)

25,31 (4,93)

Weiblich 130 (37,7%) 147 (43,8%) | 277 (40,7%)
Mannlich 213 (61,7%) 188 (56,0%) | 401 (58,9%)
Divers 2 (0,6%) 1(0,3%) 3(0,4%)
Diabetiker 2 (0,6%) 0 (0,0%) 2 (0,3%)

Grippeschutzimpfung 10/2020 — 02/2021

62 (18,0%)

61 (18,2%)

123 (18,1%)

Risikogruppe*

232 (67,2%)

233 (69,3%)

465 (68,3%)

Schiiler

40 (11,6%)

34 (10,1%)

74 (10,9%)

Gesamtanzahl

345

336

681

* Risikogruppe: mehr als ein Haushaltsmitglied, mehr als drei Kontakte am Arbeits-/Ausbildungsplatz, Schule oder in der
Freizeit, Diabetiker, BMI >35, Pendelzeit >60 min. Abklrzung: SD — Standardabweichung.
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3.2.2. Ausgangslage

3.2.21.

Keiner der Teilnehmenden in den jeweiligen Pendlergruppen hatte vor Studienteilnahme einen
COVID-19-Test gemacht, der positiv ausfiel, wahrend insgesamt ca. 50% einen negativen Befund
eines zuvor gemachten COVID-19-Tests berichteten (Tabelle 2).

COVID-19-Test vor Studienteilnahme

Tabelle 2: COVID-19-Test vor Studienteilnahme

Pendlergruppe
Gesamt

Anzahl Erkéltungen pro Jahr

OPNV Individualverkehr

Nein

163 (47,2%)

181 (53,9%)

344 (50,5%)

Ja, der Test war negativ

182 (52,8%)

155 (46,1%)

337 (49,5%)

Ja, der Test war positiv

0 (0%)

0 (0%)

0 (0%)

Gesamtanzahl 345 336 681

3.2.2.2.

Im Durchschnitt hatten 58% der Studienteilnehmenden in beiden Pendlergruppen keine bis
maximal eine Erkaltung pro Jahr. Ungeféhr 40% gaben eine Haufigkeit von 2- bis 4-mal pro Jahr
an und nur ungefahr 2% gaben Haufigkeiten von Uber 5-mal pro Jahr an. Zwischen den Gruppen
gab es keinen Unterschied.

Zahl an Erkaltungen pro Jahr

In der folgenden Tabelle sind jeweils die Mittelwerte der absoluten und relativen Haufigkeiten in
den verschiedenen Gruppen angegeben (Tabelle 3).

Tabelle 3: Anzahl Erkéltungen pro Jahr

Pendlergruppe

Anzahl Erkéltungen pro Jahr Gesamt

OPNV Individualverkehr

Kein bis maximal 1-mal pro Jahr

200 (58,0%)

195 (58,0%)

395 (58,0%)

2- bis 4-mal pro Jahr

138 (40,0%)

132 (39,3%)

270 (39,6%)

5-mal oder 6fter pro Jahr 7 (2,0%) 9 (2,7%) 16 (2,3%)
Gesamtanzahl 345 336 681
3.2.2.3. Anzahl von Kontakten bei der Arbeit/ Ausbildung oder in der Schule und in

der Freizeit

Im Durchschnitt hatten die Studienteilnehmenden in beiden Pendlergruppen jeweils zwischen zwei
und drei Kontaktpersonen in ihrem beruflichen oder schulischen Umfeld und ca. drei
Kontaktpersonen in ihrer Freizeit, die keine Haushaltsmitglieder waren. Zwischen den Gruppen
gab es keinen Unterschied.
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In der folgenden Tabelle sind jeweils die Mittelwerte und die Standardabweichung (SD) dargestellt
(Tabelle 4).

Tabelle 4: Anzahl von Kontakten in Arbeit/ Ausbildung/ Schule und in der Freizeit

Pendlergruppe
Anzahl Kontakte Gesamt
OPNV Individualverkehr
Arbeit/Schule/Ausbildung (SD) 2,47 (4,40) 2,35 (4,02) 2,41 (4,21)
Freizeit (SD) 3,13 (3,01) 2,92 (2,61) 3,02 (2,82)
Gesamtanzahl 345 336 681

Abkurzung: SD - Standardabweichung

3.2.24.

Die meisten Teilnehmenden lebten sowohl in der OPNV-Gruppe (38%) als auch in der
Individualverkehr-Gruppe (ca. 41%) mit zwei bis vier Haushaltsmitgliedern zusammen, gefolgt von
der Gruppe mit einem Haushaltsmitglied. Die Anzahl der Haushaltsmitglieder in der Gruppe mit
einem Haushaltsmitglied war in der OPNV-Gruppe héher als in der Individualverkehr-Gruppe
(37,4% vs. 30,7%).

In der folgenden Tabelle sind jeweils die Mittelwerte der absoluten und relativen Haufigkeiten in
den verschiedenen Gruppen dargestellt (Tabelle 5).

Anzahl von Haushaltsmitgliedern

Tabelle 5: Anzahl Haushaltsmitglieder

Pendlergruppe

Anzahl Haushaltsmitglieder Gesamt

OPNV Individualverkehr

Alleinlebend

67 (19,4%)

83 (24,7%)

150 (22,0%)

1 Haushaltsmitglied

129 (37,4%)

103 (30,7%)

232 (34,1%)

2 — 4 Haushaltsmitglieder

131 (38,0%)

137 (40,8%)

268 (39,4%)

Mehr als 4 Haushaltsmitglieder 18 (5,2%) 13 (3,9%) 31 (4,6%)
Gesamtanzahl 345 336 681
3.2.2.5. Fahrziel werktags

Laut Angaben in den Fragebdgen fuhren die meisten randomisierten Studienteilnehmenden zur
Arbeitsstelle (ca. 80%) und nur ca. 10% zur Schule oder Ausbildungsstatte. Zwischen den Gruppen
gab es keinen relevanten Unterschied.

In der folgenden Tabelle sind Haufigkeiten absolut und prozentual fiir die verschiedenen Gruppen
dargestellt (Tabelle 6).
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Tabelle 6: Ziel der taglichen Fahrt (werktags)

Pendlergruppe
Fahrtziel Gesamt
OPNV Individualverkehr
Fahrtziel Arbeitsstelle (%) 267 (77,4%) 269 (80,1%) 536 (78,7%)
Fahrtziel Ausbildungsstelle (%) 38 (11,0%) 33 (9,8%) 71 (10,4%)
Fahrtziel Schule (%) 40 (11,6%) 34 (10,1%) 74 (10,9%)
Gesamtanzahl 345 336 681

3.2.2.6. Uhrzeit und Dauer der Hin- und Riickfahrt

Laut Angaben in den Fragebdgen hatten die randomisierten Studienteilnehmenden in jeder
Pendlergruppe taglich eine durchschnittliche einfache Fahrtzeit von ca. 30 Minuten fir den Weg
zur Arbeit, Ausbildung oder Schule. Die Hinfahrt erfolgte im Mittel morgens gegen 8 Uhr und die
Rickfahrt gegen 16 Uhr. Zwischen den Gruppen gab es keinen relevanten Unterschied.

In der folgenden Tabelle sind jeweils die Mittelwerte mit der Standardabweichung dargestellt
(Tabelle 7).

Tabelle 7: Uhrzeit und Dauer der Hin- und Riickfahrt

Pendlergruppe
Fahrtzeit Gesamt
OPNV Individualverkehr
Uhrzeit Hinfahrt [Uhr] (SD) 7:58 (1:47) 7:57 (2:10) 7:58 (1:59)
Uhrzeit Riickfahrt [Uhr] (SD) 16:22 (2:09) 16:06 (2:21) 16:14 (2:15)
Dauer [Minuten] (SD) 30,49 (13,49) 27,84 (11,81) 29,81 (12,75)
Gesamtanzahl 345 336 681

Abkurzung: SD - Standardabweichung

3.2.2.7. Pandemie-bedingte Anderung des Fahrverhaltens und
Transportmittelnutzung

Die meisten Studienteilnehmenden beider Pendlergruppen berichteten ihr Fahrverhalten wahrend
der COVID-19-Pandemie im Vergleich zu der Zeit davor nicht gedndert zu haben. In der OPNV-
Gruppe gaben ca. 81% der Teilnehmenden keine Anderung im Fahrverhalten an und in der
Individualverkehr-Gruppe gaben dies ca. 73% an. Insgesamt berichteten 22% der
Studienteilnehmenden aufgrund der Pandemie auf den Individualverkehr umgestiegen zu sein. Am
wenigsten (0,9%) wurde vom Individualverkehr auf ein 6ffentliches Transportmittel gewechselt.

In der folgenden Tabelle sind jeweils die absoluten und relativen Haufigkeiten dargestellt
(Tabelle 8).
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Tabelle 8: Pandemie-bedingte Anderung des Fahrverhaltens

Anderung des Fahrverhaltens

Pendlergruppe

OPNV

Individualverkehr

Gesamt

Nein 279 (80,9%)

246 (73,2%)

525 (77,1%)

Von OPNV auf iiberwiegend
Individualverkehr umgestiegen

63 (18,3%)

87 (25,9%)

150 (22,0%)

Von Individualverkehr auf OPNV
umgestiegen

3 (0,9%)

3 (0,9%)

6 (0,9%)

Gesamtanzahl

345

336

681

3.2.2.8. Transportmittelnutzung vor Studieneinschluss

Vor Studieneinschluss wurde von Personen, die nach Studieneinschluss zur OPNV-Gruppe
randomisiert worden sind, werktags am haufigsten der Bus (ca. 52%) sowie die S-Bahn (ca. 50%)
und die U-Bahn (ca. 44%) als Transportmittel genutzt (Tabelle 9). In der Individualverkehr-Gruppe
berichteten knapp 58% der Teilnehmenden vor Studienbeginn am haufigsten das Auto und
ungefahr 48% das Fahrrad/E-Bike fiir den Arbeits-, Ausbildungs- oder Schulweg genutzt zu haben.
Bei den Daten ist auffallig, dass die OPNV-Gruppe auch vor Studieneinschluss verstarkt OPNV
genutzt hat und die Individualgruppe verstarkt den Individualverkehr.

In der folgenden Tabelle sind jeweils die absoluten und relativen Haufigkeiten dargestellt

(Tabelle 9).
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Tabelle 9: Transportmittelnutzung

Pendlergruppe

Transportmittelnutzung . Gesamt
OPNV Individualverkehr

U-Bahn 153 (44,3%) 114 (33,9%) 267 (39,2%)
Regionalzug 68 (19,7%) 44 (13,1%) 112 (16,4%)
Bus 179 (51,9%) 131 (39,0%) 310 (45,5%)
S-Bahn 171 (49,6%) 119 (35,4%) 290 (42,6%)
Tram 102 (29,6%) 72 (21,4%) 174 (25,6%)
Auto 120 (34,8%) 194 (57,7%) 314 (46,1%)
Moped/ Mofa/ Motorrad 16 (4,6%) 19 (5,7%) 35 (5,1%)
Sonstiges 18 (5,2%) 14 (4,2%) 32 (4,7%)

Fahrrad/E-Bike

117 (33,9%)

162 (48,2%)

279 (41,0%)

Gesamtanzahl

345

336

681

3.2.29. Befolgung der AHA-L-Regeln

Bei der Frage danach, wie gut die AHA-L-Regeln (Abstand, Hygiene, Alltagsmaske, Liften) am
Arbeitsplatz, Ausbildungsplatz oder der Schule befolgt werden kénnen, gaben insgesamt ca. 90%
an, dass diese Regeln sehr gut oder gut befolgt werden konnten. Nur ein geringer Teil der
Studienteilnehmenden (ca. 11%) gab an, dass die AHA-L Regeln weniger gut oder schlecht befolgt
werden konnten.

In der folgenden Tabelle sind jeweils die absoluten und relativen Haufigkeiten dargestellt
(Tabelle 10).

Tabelle 10: Befolgung der AHA-L-Regeln

Pendlergruppe
Befolgung der AHA-L-Regeln Gesamt
OPNV Individualverkehr
Sehr gut 140 (40,6%) 150 (44,6%) 290 (42,6%)
Gut 171 (49,6%) 147 (43,8%) 318 (46,7%)
Weniger gut 27 (7,8%) 34 (10,1%) 61 (9,0%)
Schlecht 7 (2,0%) 5(1,5%) 12 (1,8%)
Gesamtanzahl 345 336 681
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3.3. Primares Studienziel

3.3.1. Inzidenz

Das primare Studienziel war der Nachweis akuter oder Uberstandener SARS-CoV-2-Infektionen
(Inzidenz) wahrend der Studienperiode. Die Inzidenz wurde an Visite 6 (Tag 35) untersucht. Die
Inzidenz wurde als absolute und relative Haufigkeit der Studienteilnehmenden ausgewertet, die bei
Visite 6 positiv auf SARS-CoV-2 (PCR- oder IgG-Antikorpertest) getestet wurden und bei der
Erstuntersuchung (Visite 1) SARS-CoV-2-negativ (sowohl PCR- als auch IgG-Test) waren. Die
grenzwertigen Antikérperbefunde wurden als positiv bewertet.

Insgesamt hatten 12 (3,6%) Studienteilnehmende in der OPNV-Gruppe ein positives Testergebnis,
wobei ein Studienteilnehmender sowohl PCR- als auch IgG-positiv war. In der Individualverkehr-
Gruppe hatten 14 (4,3%) Studienteiinehmende ein positives Testergebnis (Tabelle 11).

Tabelle 11: Gesamt-Inzidenz der randomisierten Studienteilnehmenden

Pendlergruppe
SARS-CoV-2-Testergebnisse
OPNV Individualverkehr
Negativ 325 (96,4%) 314 (95,7%)
Positiv 12 (3,6%) 14 (4,3%)
Fehlend 8 (2,3%) 8 (2,4%)
Inzidenz (Schatzer + 95%-Kil) 0,04 (0,02; 0,06) 0,04 (0,02; 0,06)

Abkurzung: Kl — Konfidenzintervall

Es gab insgesamt 11 (3,3%) positive IgG-Befunde in der OPNV-Gruppe und 12 (3,7%) positive
IgG-Befunde in der Individualverkehr-Gruppe (Tabelle 12). Unter Teilnehmenden in der OPNV-
Gruppe fielen 2 (0,6%) PCR-Befunde positiv aus und in der Individualverkehr-Gruppe zeigten
ebenfalls 2 (0,6%) PCR-Befunde ein positives Ergebnis.

Die folgende Tabelle gibt die 1gG- und PCR-Testergebnisse der 681 randomisierten
Teilnehmenden in den jeweiligen Nutzergruppen wieder.

Epidemiologischer Studienbericht Version 3.0 vom 10. Mai 2021 Seite 27 von 68



CRO

Tabelle 12: IgG- und PCR-Befunde unter randomisierten Studienteilnehmenden

Pendlergruppe

SARS-CoV-2-Testergebnisse . Gesamt

OPNV Individualverkehr
lgG-negativ 325 (96,7%) 315 (96,3%)
IgG-positiv 11 (3,3%) 12 (3,7%)
Fehlendes IgG-Ergebnis 9 (2,6%) 9 (2,7%)
IgG-Gesamttestzahl 336 327 663
PCR-negativ 335 (99,4%) 326 (99,4%)
PCR-positiv 2 (0,6%) 2 (0,6%)
Fehlendes PCR-Ergebnis 8 (2,3%) 8(2,4%)
PCR-Gesamttestzahl 337 328 665

Es konnte kein Unterschied zwischen den beiden Gruppen beziiglich positivem Testergebnis
(primare Analyse) und getrennt nach IgG-Antikdrper positiven und PCR positiven Befunden
festgestellt werden. Zusatzlich wurde das relative Infektionsrisiko ermittelt, wobei Werte gréfier 1
fur ein erhohtes Risiko firr eine Ansteckung der Teilnehmenden spricht, die der OPNV-Gruppe
zugeordnet sind. Bei der errechneten Risikodifferenz sprechen Werte unter 0 fir ein verringertes
Infektionsrisiko fiir Teilnehmende in der OPNV-Gruppe. Da das berechnete relative Risiko in
Hinblick auf die Antikorpertestergebnisse bei 0,89 lag und in Hinblick auf die PCR-Testergebnisse
bei 0,97, so deutet dies nicht auf ein erhéhtes SARS-CoV-2-Infektionsrisiko bei der Nutzung des
OPNV hin (Tabelle 12). Die Risikodifferenz war sowohl bei PCR-Befunden, als auch bei den IgG-
Befunden jeweils 0 und somit wird anhand der Testergebnisse nicht angenommen, dass
Teilnehmende der OPNV-Gruppe einem erhéhten Ansteckungsrisiko ausgesetzt waren.

Tabelle 13: SARS-CoV-2-Infektionsrisiko im OPNV - statistische Auswertung

SARS-CoV-2-Testergebnisse Relatives Risiko (95%-KI) Risikodifferenz (95%-Kil) p-Wert

IgG 0,89 (0,40; 1,99) -0,00 (-0,03; 0,02) 0,7806
PCR 0,97 (0,14; 6,87) -0,00 (-0,01; 0,01) 0,9783
Primére Analyse 0,83 (0,39; 1,78) -0,01 (-0,04; 0,02) 0,6379

(p-Wert basiert auf einem Chi-Quadrat-Test)
Abklirzung: Kl — Konfidenzintervall

3.3.2. Subgruppen

In dieser explorativen Studie wurden a priori 3 Subgruppen definiert, (1) Risikogruppe, (2) Schiiler
und (3) bevorzugte gegenliber randomisierte Transportmittel.
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(1) Als Risikogruppe wurde definiert:

e Mehr als ein Mitbewohner

e Mehr als 3 Kontakte auf der Arbeit oder in der Freizeit
e Fahrzeit > 60 min

e Diabetes

e BMI>35

Die Fahrzeit und die Kontakthaufigkeit wurden entsprechend der Infektionslogik als SARS-CoV-2-
Risikofaktoren definiert.

In der Risikogruppe wurden Diabetiker und Personen mit starkem Ubergewicht eingeschlossen,
also Personen, bei denen ein erhdhtes Risiko besteht, dass das Infektionsgeschehen einen
schweren Verlauf nimmt (RKI 29.10.2020). Unter der Annahme, dass diese Personengruppen noch
aktiv und jung genug sind taglich zu pendeln, wurden sie in die Subgruppe ,Risikogruppe“
einbezogen.

(2) Schuler versus Nicht-Schiler:

Schiiler wurden einbezogen, da diese Gruppe einen Grofteil der Pendler-Population darstellt und
sich der Krankheitsverlauf moglicherweise von Alteren unterscheidet. Auch ist das
Kontaktverhalten von Schilern haufig anders als bei Berufstatigen. Aufgrund der
Einschlusskriterien wurden nur Schiilerinnen und Schiiler eingeschlossen, die 16 Jahre oder alter
waren.

(3) Bevorzugtes Transportmittel versus randomisiertes Transportmittel

e OPNV-Pendler randomisiert zu Individualverkehr

e OPNV-Pendler randomisiert zu OPNV

¢ Individualpendler randomisiert zu Individualverkehr
¢ Individualpendler randomisiert zu OPNV

Diese Subgruppe wurde in die Auswertung einbezogen, um eine Kontrolle fiir die Compliance der
Studienteilnehmenden zu haben. Die Auswertung erfolgte unter der Annahme, dass Personen, die
nicht in ihre bevorzugte Gruppe randomisiert wurden (gemafl Angabe im Fragebogen nach der
bevorzugten Verkehrsmittelnutzung vor Studienbeginn) eine starkere Motivation haben, sich nicht
gemald der Studien-Regeln zu verhalten. Die ,Wechsler also nicht wirklich das Transportmittel
gewechselt haben, sondern falsche Angaben im Fragebogen gemacht haben.

3.3.2.1. Risikogruppe: Studienteilnehmende mit erhohtem Infektionsrisiko

In der Studie gab es insgesamt 465 Studienteilnehmende, die der Risikogruppe zugeordnet
wurden.

Insgesamt hatten neun (4,0%) Studienteilnehmende mit erhéhtem Risiko in der OPNV-Gruppe und
auch neun (3,9%) Teilnehmende in der Individualverkehr-Gruppe ein positives SARS-CoV-2-
Testergebnis (Tabelle 14). Im Vergleich zu den Ergebnissen der gesamten Studienpopulation gab
es keinen relevanten Unterschied. Es kann daher angenommen werden, dass die hier definierte
Risikogruppe kein erhéhtes Risiko fir eine SARS-CoV-2-Infektion besitzt.
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Tabelle 14: Gesamt-Inzidenz der randomisierten Studienteilnehmenden mit erhohtem

Infektionsrisiko (n = 465)

SARS-CoV-2-Testergebnisse

Pendlergruppe

OPNV Individualverkehr
Negativ 217 (96,0%) 219 (96,1%)
Positiv 9 (4,0%) 9,0 (3,9%)
Fehlend 6 (2,6%) 5,0 (2,1%)

Inzidenz (Schéatzer + 95%-Kil)

0,04 (0,01; 0,07)

0,04 (0,01; 0,06)

Abklirzung: Kl — Konfidenzintervall

Es gab insgesamt 8 (3,6%) positive IgG-Befunde in der OPNV-Gruppe und 7 (3,1%) positive IgG-
Befunde in der Individualverkehr-Gruppe. Unter Teilnehmenden in der OPNV-Gruppe fiel 1 (0,4%)
PCR-Befund positiv aus und in der Individualverkehr-Gruppe zeigten 2 (0,9%) PCR-Befunde ein

positives Ergebnis (Tabelle 15).

Die folgende Tabelle gibt die IgG- und PCR-Testergebnisse der Risikogruppe

Pendlergruppen wieder.

Tabelle 15: IgG- und PCR-Befunde bei Teilnehmenden mit erhohtem Risiko

in den jeweiligen

Pendlergruppe
SARS-CoV-2-Testergebnisse . Gesamt
OPNV Individualverkehr

IgG-negativ 217 (96,4%) 220 (96,9%)

IgG-positiv 8 (3,6%) 7 (3,1%)

Fehlendes IgG-Ergebnis 7 (3,0%) 6 (2,6%)
IgG-Gesamttestzahl (vorliegend) 225 227 452
PCR-negativ 225 (99,6%) 226 (99,1%)

PCR-positiv 1 (0,4%) 2 (0,9%)

Fehlendes PCR-Ergebnis 6 (2,6%) 5(2,1%)
PCR-Gesamttestzahl (vorliegend) 226 228 454

Die Unterschiede zwischen den beiden Gruppen bezlglich positivem SARS-CoV-2-Testergebnis
(primares Studienziel) und getrennt nach IgG-positiven und PCR-positiven Befunden waren
statistisch nicht auffallig. Das berechnete relative Risiko in Hinblick auf die Primaranalyse liegt bei
1,01, in Hinblick auf die Antikorpertestergebnisse bei 1,15 und in Hinblick auf die PCR-
Testergebnisse bei 0,50. Dies deutet nicht auf ein erhdhtes SARS-CoV-2-Infektionsrisiko bei der

Nutzung des OPNV hin (Tabelle 16).
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Tabelle 16: Teilnehmende mit erhohtem SARS-CoV-2-Infektionsrisiko — statistische Auswertung

SARS-CoV-2-Testergebnisse Relatives Risiko (95%-Kl) Risikodifferenz (95%-KIl) p-Wert

IgG 1,15 (0,43; 3,13) 0,00 (-0,03; 0,04) 0,7795
PCR 0,50 (0,05; 5,52) -0,00 (-0,02; 0,01) 0,5676
Primédre Analyse 1,01 (0,41; 2,49) 0,00 (-0,04; 0,04) 0,9848

(p-Wert basiert auf einem Chi-Quadrat-Test)
Abkurzung: Kl — Konfidenzintervall

3.3.2.2.

Insgesamt nahmen 74 (10,9%) Schiler ab 16 Jahre an dieser epidemiologischen Studie teil. Das
Infektionsgeschehen wurde auch unter dieser Studienpopulation in Hinblick auf die beiden
unterschiedlichen Transportmittel-Gruppen verglichen.

Inzidenz bei Schiilern

In dieser Subgruppe hatte nur ein (2,9%) Schiiler in der Individualverkehr-Gruppe ein positives
Testergebnis (positiver 1gG-Befund). In der OPNV-Gruppe gab es keinen Schiiler mit einem
positiven  Testergebnis. Im  Vergleich zu der Gesamtpopulation (randomisierte
Studienteilnehmende) war die Haufigkeit an positiven Testergebnissen wahrend der Studie gering.

3.3.2.3.

In einer weiteren Subgruppenanalyse wurde untersucht, wie sich das Infektionsgeschehen bei
bevorzugtem und randomisiertem Transportmittel verhalt.

Bevorzugte gegenuber randomisierte Transportmittel

Positive Testergebnisse waren in den Gruppen, deren Wahl des Transportmittels sich nach
Randomisierung nicht geandert hatte, numerisch am haufigsten. Der Unterschied war jedoch
statistisch nicht auffallig (Tabelle 17).

Tabelle 17: Gesamt-Inzidenz im Vergleich zwischen bevorzugtem und zugewiesenem
Transportmittel (n = 413)

SARS-CoV-2- OPNV IV | OPNV_OPNV IV - IV IV OPNV | p-Wert
Testergebnis
Primédre Analyse 0,8296

Negativ 53 (96,4%) 155 (96,9%) 127 (95,5%) 52 (98,1%)
Positiv 2 (3,6%) 5 (3,1%) 6 ((4,5%) 1(1,9%)
Fehlend 2 (3,5%) 6 (3,6%) 2 (1,5%) 2 (3,6%)
Inzidenz

(Schitzer + 95%KI) 0,04 (0,00; 0,09) | 0,03 (0,00; 0,06) | 0,05 (0,01;0,08) 0,02(0,00;0,06)

(p-Wert basiert auf einem Chi-Quadrat-Test)
Abkurzung: Kl — Konfidenzintervall
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Von den Personen mit positivem Testergebnis hatten jeweils eine Person in den Gruppen
OPNV — Individualverkehr (IV), OPNV — OPNV und IV — IV einen positiven PCR-Befund. In der
Gruppe IV — OPNV war keine Person PCR-positiv.

Positive IgG-Antikorper zeigten 1 Person (1,9%) in der Gruppe OPNV— IV, 4 Personen (2,5%) in
der Gruppe OPNV — OPNV, 5 Personen (3,8%) in der Gruppe IV — IV und 1 Person (1,9%) in
der Gruppe IV — OPNV.

3.4. Sekundire Studienziele

Als sekundare Studienziele wurden die (1) symptomatischen versus asymptomatischen Verlaufe
sowie (2) mdgliche Risikofaktoren fir eine SARS-CoV-2-Infektion ausgewertet.

Zu (1): Die Erfassung von asymptomatischen Verldufen durch den Nachweis spezifischer
Antikdrper gewinnt zunehmend an Relevanz, da asymptomatische Personen das SARS-CoV-2
Ubertragen kdénnen. Zudem ist der Anteil der jingeren Betroffenen gestiegen.

Zu (2): Folgende Risikofaktoren wurden erfasst und im Hinblick auf das Risiko eine SARS-CoV-2
Infektion zu bekommen ausgewertet: Alter, Geschlecht, BMI, Diabetes Status,
Grippeschutzimpfung 2020/2021, Erkaltungen pro Jahr, Haushaltsmitglieder, Anzahl Arbeitstage,
Arbeits- und Freizeitkontakte, AHA-L-Regel-Einhaltung, Kontakt zu positiv getesteten Personen,
Fahrziel, Anderung in der Wahl der Verkehrsmittel und Fahrverhalten, Uhrzeit Hin- und Ruickfahrt,
einfache Pendelzeit, genutzte Verkehrsmittel, Auslastung der Verkehrsmittel bzw. der
Verkehrsdichte bei Hin- und Rickfahrt, Verwendung eines Mund-Nasenschutzes sowie die
Beobachtung von VerstofRen gegen die Pflicht zum Tragen eines Mund-Nasenschutzes.

Des Weiteren erfolgte eine Zuordnung von haufigen SARS-CoV-2-Krankheitssymptomen zu
positiven Testergebnissen. Dazu gehoérten: Husten, Halsschmerzen, verminderter Geruchssinn,
Schnupfen, Brustschmerzen, Durchfall, Kopfschmerzen, Gliederschmerzen und Fieber.

3.4.1. Symptomatische und asymptomatische SARS-CoV-2-Infektionen

COVID-19 ist durch einen hohen Anteil asymptomatischer Krankheitsverlaufe gekennzeichnet.
Diese sind bedeutsam, da asymptomatische Virentrager infektidés sein kdnnen und aulRerdem die
Dunkelziffer erheblich erhéhen.

Alle 26 Personen mit einem positiven Testergebnis (PCR- oder IgG-Test) bei Visite 6 wurden
dahingehend analysiert, ob der Verlauf der SARS-CoV-2-Infektion symptomatisch oder
asymptomatisch war.

Die asymptomatischen Personen mussten wahrend des gesamten Studienverlaufs symptomfrei
sein. Ein Teilnehmender hatte einen positiven IgG-Test, aber keine auswertbaren Daten an Visite 1
und ist daher nicht mitgelistet.

Es waren insgesamt 6 (23,1%) Personen asymptomatisch, davon 3 (25,0%) in der OPNV-Gruppe
und auch 3 (21,4%) in der Individualverkehr-Gruppe.

Epidemiologischer Studienbericht Version 3.0 vom 10. Mai 2021 Seite 32 von 68



CRO

Tabelle 18: COVID-19-Verlauf (symptomatisch/asymptomatisch)

COVID-19-Verlauf Pendlergruppen Gesamt
OPNV Individualverkehr
Asymptomatisch 3 (25,0%) 3 (21,4%) 6 (23,1%)
Symptomatisch 9 (75,0%) 11 (78,6%) 20 (76,9%)

3.4.2. Risikofaktoren

Die im Kapitel 3.4. aufgefiihrten demografischen und epidemiologischen Ausgangsdaten,
Einhaltung der Hygienerichtlinien sowie zum Fahrverhalten wurden ausgewertet und jeweils
zwischen den negativ und positiv getesteten Studienteilnehmenden verglichen. Die p-Werte n den
Abbildungen basieren fir kategoriale Variablen auf einen Chi-Quadrat Test und fir stetige
Variablen auf einem zweiseitigen Zweistichproben t-Test.

3.4.2.1. Geschlecht

In der vorliegenden Studie hatten mannliche Studienteilnehmende ein prozentual leicht niedrigeres
Risiko sich mit SARS-CoV-2 zu infizieren als weibliche Studienteilnehmer (Abbildung 3). Der
Unterschied ist aber im Bereich Ublicher statistischer Schwankungen.

Vergleich zwischen den Gruppen:

p = 0,3353
0,
94.76% 96,96% (LOS g’)
100% | (n=253) (n=383)

80% -

60% -

40%

Weiblich Mannlich Divers
Geschlecht

ITestergebnis B Negativ @ Positiv |

Abbildung 3: Epidemiologische Daten (Geschlecht)

3.4.22. BMI
Der BMI (kg/m?) stellt in dieser explorativen Studie kein Risiko fiir eine SARS-CoV-2-Infektion dar.
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3.4.2.3. Alter

Im Gegensatz zu den publizierten Studien konnte in dieser explorativen Studie nicht gezeigt
werden, dass das Alter ein Risikofaktor fir eine SARS-CoV-2-Infektion darstellt (Abbildung 4). Es
ist aber zu berlcksichtigen, dass in dieser Studie relativ junge (Durchschnittsalter von 30 Jahren)
und aktive (5 wochentliche Arbeits- oder Schultage) Teilnehmende eingeschlossen wurden und
das Ergebnis daher von der Datenlage in der Gesamtbevdlkerung abweichen kann.

Vergleich zwischen den Gruppen:
p =0,7481

Fehlende Werte:
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Abbildung 4: Epidemiologische Daten (Alter)

3.4.2.4. Erkaltungen pro Jahr

Die Anzahl an Erkaltungen pro Jahr stellte in dieser explorativen Studie kein Risiko fur eine
SARS-CoV-2-Infektion dar. Die haufigsten positiven Testbefunde (4,94%) waren in der Gruppe mit
keiner bis maximal einer Erkaltung pro Jahr zu beobachten.

3.4.2,5. Grippeschutzimpfung

Die Grippeschutzimpfung hatte im Studienverlauf keinen positiven Einfluss auf die Zahl der
SARS-CoV-2-Infektionen (im Sinne des Verhinderns einer Ansteckung).

3.4.2.6. Diabetes

Diabetes mellitus ist nicht nur ein Risikofaktor fir einen schwereren Verlauf einer COVID-19"9,
sondern moglicherweise auch fiir ein hoheres Ansteckungsrisiko?. In dieser Studie kdnnen keine
Aussagen zum Risikofaktor Diabetes gemacht werden, da nur 2 Diabetiker die Studie durchlaufen

haben.

3.4.2.7. Zahl der Haushaltsmitglieder

Teilnehmende mit nur einer weiteren Person im Haushalt hatten numerisch das geringste Risiko
sich mit SARS-CoV-2 zu infizieren. Studienteilnehmende in einem Haushalt mit mehr als
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4 Personen hatte numerisch das hochste Risiko sich mit SARS-CoV-2 zu infizieren (Abbildung 5).

Die Unterschiede liegen jedoch im Ublichen statistischen Schwankungsbereich.

Vergleich zwischen den Gruppen:

p = 0,5979
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Abbildung 5: Anzahl Haushaltsmitglieder

3.4.2.8.

Anzahl Arbeitstage, Arbeits- und Freizeitkontakte

Die Anzahl der Arbeitstage (Abbildung 6) und die Arbeits- (Abbildung 7) und Freizeitkontakte
(Abbildung 8) wahrend der Studiendauer stellen in dieser Studie kein Infektionsrisiko dar.
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Abbildung 6: Arbeitstage
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Vergleich zwischen den Gruppen:

p=0,7783
96,33% 96,39% 95,07%
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Mit wie vielen verschiedenen Kollegen am Arbeitsplatz/ Ausbildungsplatz oder in der
Schule verbrachten Sie in den letzten 7 Tagen mehr als 15 Minuten Zeit?
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Abbildung 7: Risikofaktor — Kontakte in Arbeit/ Ausbildung/ Schule

Vergleich zwischen den Gruppen:
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Abbildung 8: Risikofaktor — Anzahl von Kontakten in der Freizeit

3.4.2.9. AHA-L Einhaltung, Kontakt zu positiven Personen

Auch hier zeigte sich kein erhdhtes Risiko, jedoch war die Anzahl der Personen, die die AHA-L-
Einhaltung nicht befolgten bzw. die Personen, die Kontakte zu COVID-19-positiven Personen
hatten nur gering. Es ist aber wahrscheinlich, dass sich die 2 Personen mit positiv getesteten
Kontaktpersonen im Bekanntenkreis angesteckt haben (Abbildung 9 und 10).
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Vergleich zwischen den Gruppen:
p =0,2455
0,
95,04% 96,49% (r: 905/;)
100% - (n=268) (n=302)
80%
60% -
40% |
20%
0%
(n=0)
0% - T
Sehr gut Gut Weniger gut

Wenn Sie an die AHA-L-Regeln denken (Abstand, Hygiene, Alltagsmaske, Luften), wie
gut konnen diese an lhrem Arbeitsplatz/ Schule/ Ausbildungsplatz eingehalten werden ?
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Abbildung 9: AHA-L-Regeln

3.4.2.10. Fahrziel

Die meisten Studienteilnehmenden sind zur Arbeit gefahren (524 Personen) und nur 73 Personen
und 68 Personen zur Schule bzw. Ausbildungsstelle. Die Anzahl der positiven Testergebnisse in
der Gruppe, die zur Ausbildungsstatte gefahren sind, lag tendenziell héher (7,35% versus 3,82%
Arbeitsstelle und 1,37% Schule), (Abbildung 10). Der Unterschied ist jedoch im Ublichen

statistischen Schwankungsbereich.
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Abbildung 10: Risikofaktor —Fahrziel
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3.4.2.11. Wahl der Verkehrsmittel

Personen, die in den letzten 6 Monaten abwechselnd mit 6ffentlichen Verkehrsmitteln oder
individuell zur Arbeit, Schule oder Ausbildung gefahren sind, hatten haufiger ein positives
Testergebnis (4,55%) als Personen, die ausschlieRlich mit dem OPNV (3,26%) oder ausschlieRlich
individuell (3,76%) gefahren sind (Abbildung 11). Der Unterschied liegt allerdings innerhalb der
Ublichen statistischen Schwankungen und ist nicht relevant.

Vergleich zwischen den Gruppen:
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Abbildung 11: Risikofaktor — Wahl des Verkehrsmittels

3.4.2.12. Anderung des Fahrverhaltens

Ebenfalls wurde abgefragt, ob Personen ihr Fahrverhalten aufgrund der Pandemie-Situation
verandert hatten, also von OPNV auf IV oder IV auf OPNV umgestiegen sind. Die Abfrage
erfolgte vor Studieneinschluss.

Die meisten Personen (n = 509) hatten ihr Fahrverhalten vor der Studie nicht verandert. Lediglich
6 Personen sind vom Individualverkehr zu OPNV gewechselt und 150 Personen sind von OPNV
zu Individualverkehr gewechselt. Eine Anderung des Fahrverhaltens hatte keinen Einfluss auf
das Infektionsrisiko (Abbildung 12).
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Vergleich zwischen den Gruppen:
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Abbildung 12: Risikofaktor — Anderung des Fahrverhaltens

3.4.2.13. Uhrzeit der Fahrt

Die Uhrzeit der Fahrt hatte keinen Einfluss auf die Anzahl der positiven Testergebnisse. Die
haufigsten positiven Testergebnisse in der vorliegenden Studie konnten bei Fahrten vor 8:00 Uhr
(Hinfahrt) und vor 16:00 (Ruckfahrt) beobachtet werden (Abbildung 13 und 14).
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Abbildung 13: Risikofaktor — Uhrzeit Hinfahrt
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Vergleich zwischen den Gruppen:
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Abbildung 14: Risikofaktor — Uhrzeit Ruickfahrt

3.4.2.14. Einfache Pendelzeit

Die Dauer der einfachen Pendelzeit hatte keinen Einfluss auf das Infektionsrisikos (Abbildung 15).
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Abbildung 15: Risikofaktor — Einfache Pendelzeit

3.4.2.15. Genutzte Verkehrsmittel

Eine Auswertung der genutzten Verkehrsmittel zeigte keinen wesentlichen Zusammenhang
zwischen genutztem Verkehrsmittel und positivem Testergebnisse. Tendenziell wurden positive
Testergebnisse am haufigsten bei Studienteilnehmenden festgestellt, die den Regionalzug (7 von
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95 Personen) und das Moped/ Mofa/ Motorrad (2 von 23 Personen) nutzten (Abbildung 16). Die
Unterschiede liegen aber innerhalb der Ublichen statistischen Schwankungen und sind nicht
relevant.
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Abbildung 16: Risikofaktor — Genutzte Verkehrsmittel

3.4.2.16. Auslastung

Die Auslastung der Verkehrsmittel sowie entsprechend die Dichte des Verkehrs wurde mit einer
Skala von 1 — 10 bewertet, wobei 1 flr leer und 10 fir volle Auslastung/Verkehrsstau steht. Die
Auswertung der individuell wahrgenommenen Auslastung der Verkehrsmittel bzw. der Dichte des
Verkehrs zeigten keinen wesentlichen Unterschied in Bezug auf die Testergebnisse — weder bei
der Hin- (mittlere Auslastung von 4,8) noch bei der Riickfahrt (mittlere Auslastung von 5,67)
(Abbildung 17 und 18).
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Vergleich zwischen den Gruppen:
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Abbildung 17: Risikofaktor — Auslastung Hinfahrt
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Abbildung 18: Risikofaktor — Auslastung Riickfahrt

3.4.2.17. Verwendung einer Mund-Nasen-Bedeckung

Die konsequente Verwendung einer Mund-Nasen-Bedeckung ergab keinen Unterschied in Hinblick
auf Positivbefunde im Vergleich zur teilweisen- oder Nicht-Verwendung derselben (Abbildung 19).
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Vergleich zwischen den Gruppen:

p=0,7750
95,45% 96,54% 95,28% 98,04%
100% 4 (n=189) (n =279) (n=121) (n = 50)

80%

60%

40% ~

Immer Meistens Manchmal Nie

Haben Sie selber wahrend der letzten 7 Tage an lhrem Arbeitsplatz/ Schule/ Ausbildungsplatz,
wenn Sie nicht alleine im Raum waren, eine Mund-Nasen-Bedeckung getragen?

|Testergebnis B Negativ @ Positiv ]

Abbildung 19: Risikofaktor — Verwendung einer Mund-Nasen-Bedeckung

3.4.2.18. Beobachtung von VerstoRen gegen die Pflicht zum Tragen einer Mund-
Nasen-Bedeckung

Eine relativ hohe Anzahl von Personen (n = 153) gaben an, dass sie jeden Tag VerstoRRe
beobachtet haben. Es gibt eine leichte Tendenz dahingehend, dass haufigere VerstdéRe auch mit
mehr Infektionen einhergehen. Die Unterschiede liegen aber innerhalb gewdhnlicher statistischer
Schwankungen (Abbildung 20).
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_ p=0,2184
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(n=7) (n=5) (n=1) (n=13)
0% -1 -
Ja, jeden Tag Vereinzelt, an Frage ist unzutreffend, ich
manchen Tagen bin nicht mit dem
offentlichen Nahverkehr
gefahren
Konnten Sie VerstoRe bzgl. der Mund-Nasen-Bedeckungs-Pflicht in 6ffentlichen
Verkehrsmitteln wahrend der Fahrt beobachten?
| Testergebnis m Negativ - m Positiv |

Abbildung 20: Risikofaktor — Beobachtete VerstoRe gegen Mund-Nasen-Bedeckungs-Pflicht
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3.4.3. Gesundheitsbeschwerden (Symptome)

In den Fragebdgen wurden folgende Symptome woéchentlich abgefragt: Husten, Halsschmerzen,
verminderter  Geruchssinn,  Schnupfen, Brustschmerzen, Durchfall, Kopfschmerzen,
Gliederschmerzen und Fieber. Es wurde untersucht inwieweit die haufig bei SARS-CoV-2
Infektionen aufgetretenen Krankheitssymptome mit dem Auftreten eines positiven Testergebnisses
korrelieren.

3.4.3.1. Husten

Der Grofteil der Studienteilnehmenden (n = 623) gab an, wahrend des Studienverlaufs keinen
Husten bekommen zu haben; davon waren 23 Personen (3,69%) positiv. Lediglich 42 Personen
berichteten Husten gehabt zu haben, von denen 3 Personen (7,14%) ein positives Testergebnis
hatten (Abbildung 21). Eine eindeutige Zuordnung von Husten zu positiven Testergebnissen gibt
es nicht.

Vergleich zwischen den Gruppen:
p = 0,2641

0,
9,31% 92,86%
100% - (n =600) (n = 39)

80% -
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40% -

20%

Nein Ja
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|Testergebnis B Negativ @ Positiv ]

Abbildung 21: Gesundheitsbeschwerden — Symptom Husten
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3.4.3.2. Halsschmerzen

581 Studienteilnehmende gaben an, keine Halsschmerzen im Studienverlauf bekommen zu haben,
von denen 21 (3,61%) Personen ein positives Testergebnis hatten. In der Gruppe von
Teilnehmenden mit Halsschmerzen hatten 5 von 84 (5,95%) Personen ein positives Testergebnis
(Abbildung 22). Ein eindeutiger Zusammenhang zwischen Halsschmerzen und Positivbefunden
wurde nicht beobachtet.

Vergleich zwischen den Gruppen:

p=0,3015
96,39% 94,05%
100% -| (n =560) (n=79)
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60% -

40%
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|Testergebnis B Negativ @ Positiv |

Abbildung 22: Gesundheitsbeschwerden — Symptom Halsschmerzen
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3.4.3.3. Verminderter Geruchs- und Geschmackssinn

Insgesamt berichteten nur 7 Personen von einem verminderten Geruchs- und Geschmackssinn,
von denen 2 Personen SARS-CoV-2-positiv waren (Abbildung 23). Hier ist ein eindeutiger
Zusammenhang zwischen positiven Testergebnissen und dem Symptom eines verminderten
Geruchs- und Geschmackssinn zu sehen.

Vergleich zwischen den Gruppen:
p = 0,0007

96,35%
100% (n=634)

71,43%

80% -
’ (n=5)

60% |

28,57%
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40%
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(n=24)

0% -

Nein Ja
Riechen und schmecken weniger als sonst
|Testergebpis @ Negativ @ Positiv |

Abbildung 23: Gesundheitsbeschwerden — Symptom Geruchs-und Geschmacksverlust
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3.4.3.4. Schnupfen

573 Studienteilnehmer gaben an, keinen Schnupfen im Studienverlauf bekommen zu haben, davon
hatten 18 (3,14%) Personen ein positives Testergebnis. In der Gruppe der Teilnehmenden mit
Schnupfen (92 Personen), hatten 8 (8,70%) Personen ein positives Testergebnis. Prozentual
hatten mehr Teilnehmende in der Gruppe mit Schnupfen einen Positivbefund (Abbildung 24).

Vergleich zwischen den Gruppen:
p=0,0107

96,86%
(n = 5565) 91,30%

100% -|
(n=84)
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Abbildung 24: Gesundheitsbeschwerden — Symptom Schnupfen

3.4.3.5. Brustschmerzen

Insgesamt klagten lediglich 12 Studienteilnehmer Uber Brustschmerzen, davon hatte keiner ein
positives Testergebnis.
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3.4.3.6. Durchfall

621 Studienteilnehmer gaben an keinen Durchfall im Studienverlauf bekommen zu haben, davon
hatten 24 (3,86%) Personen ein positives Testergebnis. In der Gruppe mit Durchfall hatten 2 von
44 (4,55%) Personen ein positives Testergebnis (Abbildung 25). Eine Zuordnung von Durchfall zu
positiven Testergebnisse wurde nicht gefunden.

Vergleich zwischen den Gruppen:

p=0,8219
96,14% 95,45%
100% (n=597) (n=42)
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40%
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Abbildung 25: Gesundheitsbeschwerden — Symptom Durchfall
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3.4.3.7. Kopfschmerzen

444 Studienteilnehmer berichteten keine Kopfschmerzen im Studienverlauf gehabt zu haben,
davon hatten 8 (1,8%) Personen ein positives Testergebnis. In der Gruppe mit Kopfschmerzen
hatten 18 (8,14%) von 221 Personen ein positives Testergebnis (Abbildung 26). Hier ist eine
eindeutige Zuordnung des positiven Testergebnisses zu dem Symptom Kopfschmerzen zu
erkennen.

Vergleich zwischen den Gruppen:
p < 0,0001

98,20%
(n=436) 91,86%
(n=203)

100%

80% |
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Abbildung 26: Gesundheitsbeschwerden — Symptom Kopfschmerz
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3.4.3.8. Fieber

656 Studienteilnehmer gaben an kein Fieber im Studienverlauf bekommen zu haben, davon hatten
23 (3,51%) Personen ein positives Testergebnis. Lediglich 9 Studienteilnehmer gaben Fieber als
Krankheitssymptom an, davon hatten 3 (33,33%) Personen ein positives Testergebnis
(Abbildung 27). Hier ist eine eindeutige Zuordnung des positiven Testergebnisses zu dem
Symptom Kopfschmerzen zu erkennen.

Vergleich zwischen den Gruppen:
p < 0,0001
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100% | (n=1633)
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|Testergebnis ® Negativ @ Positiv |

Abbildung 27: Gesundheitsbeschwerden — Symptom Fieber
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3.4.3.9. Gliederschmerzen

626 Studienteilnehmer gaben an keine Gliederschmerzen im Studienverlauf bekommen zu haben,
davon hatten 18 (2,88%) Personen ein positives Testergebnis. 39 Studienteilnehmer gaben
Gliederschmerzen als Krankheitssymptom an, davon hatten 8 (20,51%) Personen ein positives
Testergebnis (Abbildung 28). Hier ist eine eindeutige Zuordnung des positiven Testergebnisses
zum Krankheitssymptom Gliederschmerzen zu erkennen.

Vergleich zwischen den Gruppen:
p = 0,0001

97,12%
100% _| (n=608)

79,49%
(n=231)
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| Testergebnis E Negativ @ Positiv |

Abbildung 28: Gesundheitsbeschwerden — Symptom Gliederschmerzen

3.4.4. Zusammenfassung Studienergebnisse

Insgesamt hatten 12 (3,6%) Studienteilnehmer in der OPNV-Gruppe einen Positivbefund. In der
Individualverkehr-Gruppe hatten 14 (4,3%) Studienteilnehmer einen Positivbefund.

Es gab insgesamt 11 (3,3%) positive IgG-Befunde in der OPNV-Gruppe und 12 (3,7%) positive
IgG-Befunde in der Individualverkehr-Gruppe. In der OPNV-Gruppe fielen zwei (0,6%) PCR-Tests
positiv aus und in der Individualverkehr-Gruppe waren ebenfalls zwei (0,6%) PCR-Befunde positiv.

Die a priori definierten Subgruppen (1) Risikogruppe, (2) Schiler und (3) bevorzugte gegeniber
randomisierte Transportmittel zeigten keinen Unterschied zwischen der OPNV-Gruppe und
Individualverkehr-Gruppe beziiglich Anzahl der Personen mit positivem Testergebnis (PCR- oder
IgG-positiv) und getrennt nach IgG-positiven und PCR-positiven Befunden.

Von den 26 Personen mit positiven Testergebnissen hatten 6 (23,1%) asymptomatische Verlaufe
(jeweils 3 Personen in den unterschiedlichen Gruppen).

Die Auswertung der a priori definierten Risikofaktoren aus den Fragebdgen zu demografischen und
epidemiologischen Ausgangsdaten, Einhaltung der Hygienerichtlinien sowie zum Fahrverhalten
stellten kein Risiko fiir eine SARS-CoV-2 Infektion dar.

Im Gegensatz zu den publizierten Studien konnte in dieser explorativen Studie nicht nachgewiesen
werden, dass das Alter ein Risikofaktor fir eine SARS-CoV-2-Infektion darstellt. Es ist aber zu
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bertcksichtigen, dass in dieser Studie relativ junge und aktive Personen eingeschlossen wurden
und das bereits bei Visite 1 viele junge Teilnehmende ein positives Testergebnis hatten.

Eine Zuordnung von Personen mit positiven Testergebnissen zu spezifischen
Krankheitssymptomen einer SARS-CoV-2 Infektion konnte fir Kopfschmerzen, Fieber,
Gliederschmerzen, verminderter Geruchs-und Geschmackssinn und Schnupfen gezeigt werden.

3.5. Retrospektive Analyse

Zusatzlich erfolgte eine Auswertung der Infektionsdaten als eine retrospektive Analyse Uber das
Infektionsgeschehen vor Studienbeginn.

Die retrospektive Analyse mit insgesamt 731 Studienteilnehmer erlaubte die Identifizierung von
Infektionsrisiken an Visite 1. Insgesamt waren 36 Studienteilnehmer (4,9%) Antikdrper-positiv und
3 Studienteilnehmer (0,4%) PCR-positiv, inklusive eines Teilnehmenden mit positivem Befund bei
beiden Testverfahren. Alle Teilnehmenden hatten die Frage beantwortet, mit welchem
Verkehrsmittel sie in den letzten 6 Monaten vor Studienbeginn zur Arbeit und Schule gefahren sind.
5,4% derjenigen, die den OPNV angegeben waren PCR- oder IgG positiv, 5,0% derjenigen, die IV
angegeben hatten und 4,8% derjenigen, die ,gemischt, mal so, mal so* angegeben hatten. Auch
die retrospektive Auswertung der Daten zeigte daher kein erhéhtes Infektionsrisiko fiir die OPNV-
Nutzer.

Alle positiv-getesteten Teilnehmenden wurden vom weiteren Verlauf der Studie ausgeschlossen.
In der Auswertung wurden drei Risikofaktoren identifiziert. Ein signifikant héherer Anteil an
Schiilern gegenuber Berufstatigen war SARS-CoV-2-positiv und Diabetiker waren starker betroffen
als Nichtdiabetiker. Mehrpersonenhaushalte waren starker betroffen als Ein- oder
Zweipersonenhaushalte. Als protektiver Faktor erwies sich eine Grippeschutzimpfung.

In den Fragebdgen wurden folgende Symptome abgefragt: Husten, Halsschmerzen, verminderter
Geruchssinn, Schnupfen, Brustschmerzen, Durchfall, Kopfschmerzen, Gliederschmerzen und
Fieber. Es wurde untersucht inwieweit die haufig bei SARS-CoV-2 Infektionen aufgetretenen
Krankheitssymptome mit dem Auftreten eines positiven Testergebnisses einhergehen. Es zeigte
sich keine signifikante Zuordnung dieser Symptome zu positiv getesteten Teilnehmern. Die
fehlende Korrelation ist darauf zurtickzufiihren, dass die Zahl der asymptomatischen SARS-CoV-2-
Infektionen hoch war [26 (70.3%)].

Die Auswertung der Risikofaktoren und zum Fahrverhalten erfolgte analog zur prospektiven Studie,
wobei die Fragen zum aktuellen Fahrverhalten nicht erfasst wurden. Nur statistisch relevante
Risikofaktoren werden folgend detaillierter ausgefihrt.
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3.5.1. Alter

Im Gegensatz zur prospektiven Analyse zeigte sich hier ein signifikanter Unterschied im Alter der
positiv getesteten Personen. Junge Personen waren starker betroffen als altere Personen

(Abbildung 29). Dies ist besonders auf die Population der Schiler zurlickzufiihren.
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Abbildung 29: Risikofaktor — Alter
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3.5.2. Grippeschutzimpfung

Anders als in der prospektiven Auswertung zeigte sich hier ein deutlicher Unterschied zwischen
den Grippe und Nicht-Grippe geimpften Teilnehmenden (Abbildung 30).

Vergleich zwischen den Gruppen:

p =0,0483
Fehlende Werte:
1
94 20% 98,43%
B 0. =
100% (n = 568) (n=125)

80%

60%

40%

0/
0% 5,80%

(n=35) 1,57%

(n=2)

0% |

T
Nein Ja

Wurden Sie sich zwischen Oktober 2020 und Februar 2021 gegen Grippe geimpft?

Testergebnis @ Negativ @ Positiv |

Abbildung 30: Risikofaktor — Grippeschutzimpfung

3.5.3. Diabetes

Von den drei eingeschlossenen Diabetikern im retrospektiven Teil der Studie, hatte einer ein
positives Testergebnis an Visite 1 (Abbildung 31).
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Abbildung 31: Risikofaktor — Diabetes
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3.5.4. Anzahl der Haushaltsmitglieder

Personen mit nur einer weiteren Person im Haushalt hatten numerisch das geringste Risiko an
einer SARS-CoV-2-Infektion zu erkranken. Personen, die in einem Haushalt mit mehr als
4 Personen leben, hatten numerisch das hochste Risiko an SARS-CoV-2 zu erkranken
(Abbildung 32).
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Abbildung 32: Risikofaktor — Zahl der Haushaltsmitglieder
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3.5.5. Fahrziel

Personen mit dem Fahrziel Schule hatten haufiger ein positives Testergebnis als Personen, die
werktags zur Arbeit oder Ausbildungsstelle fuhren. Von 84 Schilern mit vorliegenden
Testergebnissen an Visite 1, hatten 9 Schiiler einen positiven IgG-Befund und kein Schiiler einen
positiven PCR-Befund (Abbildung 33). Somit wird die Pravalenz von akuten und berstandenen
SARS-CoV-2-Infektionen an Visite 1 auf 10,7% geschatzt.
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Abbildung 33: Risikofaktor — Fahrziel
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4. Diskussion der Studienergebnisse

Weder im prospektiven Studienteil (Auswertung der Laborergebnisse der Abschlussvisite) noch im
retrospektiven Studienteil (Auswertung der Laborergebnisse bei Studieneinschluss) wurde ein
Zusammenhang zwischen der OPNV-Nutzung und SARS-CoV-2-Infektionsrisiko festgestellt.

Im retrospektiven Teil der Studie wurden 731 Studienteilnehmer ausgewertet. Die positiven
Antikérper- und PCR-Befunde wurden der OPNV-, IV- oder Gemischt-Gruppe zugeordnet, je
nachdem ob die Studienteilnehmer auf die Frage, wie sie in den vergangenen 6 Monaten zur Arbeit
oder Schule gekommen sind, ,OPNV*, ,Individualverkehr‘ oder ,Gemischt, mal so mal so*
angegeben hatten. 5,4% der Positivbefunde wurden bei OPNV-Nutzern, 5,0% bei IV-Nutzern und
4,8% bei ,Gemischt“-Nutzern verzeichnet. Die Unterschiede sind innerhalb des statistischen
Unscharfebereichs, so dass angenommen werden muss, dass es keinen tatsachlichen
Unterschied zwischen den Nutzergruppen in Hinblick auf Positivbefunde gab. Das Ergebnis &ndert
sich auch nicht, wenn alle ,Gemischt‘-Nutzer der OPNV-Gruppe zugeordnet werden.

Alle positiv getesteten Studienteilnehmenden wurden nach der Visite zum Studieneinschluss aus
der Studie ausgeschlossen und die verbliebene Population von 681 Teilnehmenden wurde
randomisiert, das heilt, zufallig einer Transportmittel-Nutzung zugeordnet. Die
Studienteilnehmenden hatten verpflichtend zugestimmt, sich fir 5 Wochen nach der
Randomisierung an die jeweilige Nutzungsvorgabe zu halten. Nach 5 Wochen wurden erneut PCR-
und Antikérperbestimmungen durchgefiihrt, um auf SARS-CoV-2-Infektionen zu testen. Es wurde
angenommen, dass mit der 5-wdchigen Spanne zwischen der Erstvisite und der Abschlussuvisite,
insgesamt 4 Wochen Infektionsgeschehen beobachtet werden konnten, da die mittlere
Inkubationszeit 5 — 7 Tage betragt?'. Zur Abschlussvisite nach 5 Wochen lagen insgesamt
26 Positivbefunde vor — 12 in der Gruppe der OPNV-Nutzer (3,6%) und 14 in der Gruppe der IV-
Nutzer (4,3%). Es konnte somit erneut kein Unterschied zwischen den Nutzergruppen beobachtet
werden.

Bevor einzelne Ergebnisse der Studie diskutiert werden (,4.7. Studienergebnisse®) soll auf die
methodischen Besonderheiten der Studie und die daraus resultierenden Starken und Schwachen
eingegangen werden.

4.1. Studienmotivation und -design

Der offentliche Personennah- und Fernverkehr stand von Beginn der Pandemie an im Fokus der
Offentlichkeit. Das ist nicht verwunderlich, da sich das Virus rasend schnell iiber den Globus
ausbreitete und hierflrr plausibel die Langstreckenflige und Bahnreisen verantwortlich gemacht
werden konnten. In China wurde gleich zu Beginn der Pandemie gezeigt, dass die
Ausbreitungsgeschwindigkeit von Wuhan proportional zu den angebotenen Zugverbindungen in
andere Orte ward. Der &ffentliche Nah- und Fernverkehr scheint aber nicht nur fiir die Ausbreitung
in andere Orte pradestiniert, sondern birgt auch in sich ein hohes Ansteckungsrisiko. Oberflachen
werden von vielen verschiedenen Fahrgasten benutzt, was die Ausbreitung von
Schmierinfektionen férdert und das enge Zusammenstehen oder -sitzen der Fahrgaste férdert die
Verbreitung durch Trépfcheninfektion.

Die vorliegende Studie stellt den wissenschaftlichen Grundsatz, dass sich respiratorische Viren
Uber Schmier- und/oder Tropfcheninfektionen ausbreiten, nicht in Frage. Es wird auch nicht in
Frage gestellt, dass gemeinsam genutzte Verkehrsmittel und Kontakte jeglicher Art, das
Infektionsrisiko erhdhen. Grundsatzlich ist eine weitreichende Kontaktvermeidung nach Meinung
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der Autoren das Mittel erster Wahl, um Infektionsketten respiratorischer Krankheiten zu
unterbrechen.

Im Laufe der Pandemie wurde jedoch viel gelernt tber die konkreten Ubertragungswege von
SARS-CoV-2. Es konnte geklart werden, dass der hauptséchliche Ubertragungsweg Trdpfchen
sind, die durch Husten, Niesen, einfaches Sprechen oder Singen im Raum verteilt
werden?223 Tlickisch an der Ausbreitung der Krankheit ist hierbei, dass auch a- oder
prasymptomatisch Infizierte die Krankheit weitertragen koénnen. Das Wissen um die
Ausbreitungswege erlaubt konkrete MalRnahmen zur Einddmmung. Das Tragen einer Mund-
Nasen-Schutzbedeckung???425 und einfaches Schweigen sind effektive Mittel zur
Pandemiebekampfung, die im OPNV umgesetzt werden kénnen und aktiv bzw. passiv erfolgen.
Die vorliegende Studie untersuchte das Infektionsgeschehen im OPNV unter den Bedingungen der
Pandemie. Das bedeutet, dass die Studie unter exakt den Bedingungen stattgefunden hat, die
Nutzer des OPNV im Rhein-Main-Gebiet zwischen 15. Februar 2021 und 19. Marz 2021
vorgefunden haben. Das gilt insbesondere in Bezug auf das Fahrgastverhalten, die Auslastung
und die Hygieneschutzmallinahmen. Die Ergebnisse der Studie missen dementsprechend auch
im Kontext dieser Bedingungen interpretiert werden.

Das Design der Studie ist fir eine epidemiologische Untersuchung ungewdhnlich, da hier nicht nur
prospektiv Kohorten verglichen wurden, sondern die Studienpopulation randomisiert wurde und
Uber einen relevanten Beobachtungszeitraum verfolgt werden konnte. Auch eine grindliche
Literaturrecherche zu weltweiten Untersuchungen des Infektionsgeschehens im 6ffentlichen
Personentransport hat keine Studie mit einem vergleichbaren Design identifizieren kénnen. Die
Ergebnisse der Studie figen sich damit komplementadr in die Gesamtdatenlage zum
Infektionsgeschehen im OPNV ein, die sich bislang vornehmlich auf Clusteranalysen,
theoretischen Berechnungen der Aerosolausbreitung sowie Pravalenzstudien der Beschaftigten
stutzte.

Das gewahlte Design bringt jedoch mit sich, dass die Studie keine Aussage zum absoluten
Infektionsrisiko machen kann, sondern sich auf den Vergleich mit der Kontrollgruppe der IV-Nutzer
beschrankt.

Das Design einer randomisierten, prospektiven, kontrollierten Studie erzeugt den héchsten Grad
an Evidenz, den eine einzelne Studie hervorbringen kann. Wie alle anderen Studien hat auch diese
Studie aufgrund zeitlicher und budgetarer Beschrankungen methodische Schwachen, die in den
folgenden Abschnitten diskutiert werden. Hierzu zahlt die Populationsgréle und damit
einhergehende Frage der Generalisierbarkeit der Ergebnisse, der Antikdrpertest zum Nachweis
einer Uberstandenen Infektion, die allgemeinen Inzidenz- und Auslastungszahlen zum Zeitpunkt
der Studiendurchfiihrung sowie die Compliance der Teilnehmenden, also die Frage nach den
wahrheitsgemaflen Angaben im Fragebogen.

4.2. Generalisierbarkeit der Ergebnisse

Zur Studiendurchfiihrung wurde eine Freiwilligenkohorte rekrutiert. Alle Personen, die sich auf die
Studienanzeige gemeldet hatten, durften an der Studie teilnehmen, wenn sie die Ein- und
Ausschlusskriterien (siehe Abschnitt 2.3) erfullt hatten. Dieser in der Literatur ,participation bias“
genannte Effekt ist allen Studien inharent. Auch bei ,reprasentativen® Studien, bei denen die
Teilnehmer per Zufallsgenerator aus einem Melderegister ausgewahlt und angerufen werden, ist
dieser Effekt zu beobachten. Die Randomisierung stellt daher ein probates Mittel dar, um nur die
gewunschte Variable, die Transportmittel-Nutzung, zu untersuchen. Dennoch kann nicht
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ausgeschlossen werden, dass sich die untersuchte Variable auch nach Randomisierung in der
Gesamtpopulation anders verteilt als in einer Freiwilligenkohorte.

Die Generalisierbarkeit ist weiterhin eingeschrankt durch die Populationsgrofie. Je gréRRer eine
Studienpopulation umso kleinere Unterschiede kdnnen zwischen den Gruppen sichtbar gemacht
werden. Der in der vorliegenden Studie beobachtete Unterschied liegt bei 0,7%, das heil3t, dass
ein um ca. 1% hoheres Infektionsrisiko im Individualverkehr beobachtet wurde. Das
Konfidenzintervall dieser Risikodifferenz lag zwischen -4% und +2%, so dass angenommen
werden kann, dass der beobachtete Unterschied rein zufélliger Natur ist. Eine konfirmatorische
Studie, die einen beobachteten Unterschied von 1% zwischen den Gruppen nachweisen
wollte, wirde in etwa 10.000 Personen einschlie3en muiissen.

Die PopulationsgréRe in der vorliegenden Studie war grof3 genug, um eine Risikodifferenz >2%
auszuschlief3en. Im Allgemeinen wird eine absolute Differenz von 2% als sehr gering erachtet. Im
Einzelfall kann eine derartige Differenz aber auch als eine hohe relative Steigerung
(Verdreifachung des Risikos von 1% auf 3%) wahrgenommen werden. Letztendlich bleibt die
Bewertung eines Risikos immer eine politische oder personliche Entscheidung.

4.3. Antikorpernachweis

Neben der Erfassung von Akutinfektion Gber die PCR und die wdchentliche Abfrage von
COVID-19-Symptomatik, wurde die Bestimmung von IgG-Antikdrpern als weitere Methode
gewahlt, um das tatsachliche Infektionsgeschehen abzubilden. Der Nachweis von Antikérpern hat
den grofRen Vorteil, auch asymptomatische oder mild verlaufende COVID-19-Manifestationen zu
erfassen bei denen die Infizierten sich nicht unbedingt testen lassen wirden, weil ihnen eine
Ansteckung gar nicht bewusst ist. Einen wissenschaftlichen Konsens ulber den Grad der
Untererfassung, also das Verhaltnis der nicht gemeldeten Infektionen zu den offiziell positiv-
getesteten Fallen, gibt es derzeit zwar nicht, jedoch wird nach Literaturrecherchen des RKI ein
Bereich von bis zu 34-fach angegeben mit einem geschatzten mittleren Faktor von ungefahr 102".26,
Die Seropravalenz Monitoring Studien des Robert Koch-Instituts beschreiben flir verschiedene
Regionen und Zeitpunkte in Deutschland eine Spanne vom 1,6 — 6-fachen?’-30, Der beobachtete
Unterschied in der vorliegenden Studie liegt mit einem Faktor von 5,8 (4 symptomatische
Akutinfektionen mittels PCR-Nachweis gegenliber 23 positiven Antikorperbefunden) am oberen
Ende dieses Bereichs. Aufgrund der geringen Fallzahl von nur 4 Akutinfektionen ist diese
Berechnung anfallig fir starke Schwankungen. So kénnte der vierte PCR-Fall auch den in den
offiziellen Statistiken nicht erfassten Fallen zugeordnet werden, weil der Fall erst bei der
Abschlussuntersuchung festgestellt wurde und nicht klar ist, ob der Teilnehmende trotz deutlicher
COVID-19-Symptomatik (u.a. Geschmacksverlust), sich ohne die verpflichtende Abschlussvisite
hatte testen lassen. In diesem Fall wirde sich die Untererfassung in der Studie bereits auf den
Faktor 7,7 berechnen. Zu beachten ist jedoch, dass die RKI-Studien nur Positivbefunde mit
neutralisierenden Antikérpern in die Berechnung einbeziehen und die Unterfassung damit den
Grad der Immunitat und nicht der Infektionshaufigkeit bestimmt. In den RKI-Studien war die Anzahl

neutralisierender Antikérper um 30 — 50% geringer gegeniiber allen Antikérper-Positivbefunden?’-
30

Aufgrund der relativ niedrigen Inzidenzzahl an Akut-Infektionen beruhen die Aussagen der Studie
ganz wesentlich auf den Infektionsnachweis mittels Antikbrperbestimmung. Hierbei sind drei
methodische Probleme zu bericksichtigen: (1) das Zeitintervall zwischen Infektion und
Antikdrperbildung, (2) die Sensitivitat des verwendeten Tests, also die Mdglichkeit falsch-positiver
Ergebnisse und (3) die Bestimmungsgrenze, also der Cut-off zwischen positiven und negativen
Befund.
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Zeitintervall zwischen Infektion und Antikorperbildung

Grundsatzlich erlaubt die Studie nicht, den Zeitpunkt der Virus-Exposition zu ermitteln. Im
Gegensatz zu den schweren Verldufen gibt es nur wenige Studien, die systematisch den Verlauf
der Antikorperbildung bei asymptomatischen oder milden Verlaufen untersucht haben. Die
vorliegende Studie geht von der Annahme aus, dass Antikorpertiter bereits sieben Tage nach
Virusexposition bei asymptomatischen Verlaufen nachweisbar sind (1 Woche Inkubationszeit
zwischen dem vierwdchigen Beobachtungszeitraum und der Abschlussvisite). Diese Annahme ist
recht optimistisch und kénnte zu einer Untererfassung der tatsachlichen Falle geflhrt haben, da
gewohnlich erst im Verlauf der zweiten Woche nach Virusexposition IgG-Antikdrper gebildet
werden.

Bei symptomatischen Verlaufen wird eine mittlere Inkubationszeit von 5 — 6 Tagen angenommen3'.
Daraufhin dauert es nochmal 7 — 20 Tage bis eine Serokonversion, also die Bildung von
spezifischen Antikdrpern gegen SARS-CoV-2, vollstandig stattgefunden hat. Fir asymptomatische
Verlaufe scheint die Bildung von Antikorpern deutlich schneller zu verlaufen®?, so dass bei der
Mehrzahl der Infizierten bereits 7 Tage nach Exposition IgG-Antikérper nachweisbar sind33. Bei
den asymptomatischen/milden Fallen waren die Antikorpertiter sieben Tage nach Kontakt ca. um
den Faktor 10 hoher als bei symptomatischen Patienten in der ersten Woche nach
Symptombeginn. In der Tat kdnnte die schnellere Antikorperbildung eine plausible Erklarung fir
den asymptomatischen/milden Verlauf der Erkrankung sein. Auch die Studien zur
Impfstoffentwicklung zeigen, dass in der zweiten Woche nach Exposition, Antikérper gebildet
werden3*-38, Insgesamt scheint damit die 7-tagige Wartezeit flir Inkubation oder Serokonversion
glnstig gewahlt, um die meisten Falle zu erfassen. Dies bestatigt auch der positive PCR-Fall bei
der Abschlussvisite, der in der 4. Testwoche Symptome beschrieben hatte und bei der
Abschlussvisite auch bereits Antikdrper-positiv war.

Auf der anderen Seite bleibt festzuhalten, dass die Bildung von IgG-Antikérpern individuell stark
variiert und es nicht ausgeschlossen werden kann, dass die Virusexposition bei einigen
Studienteilnehmern bereits vor Studieneinschluss stattgefunden hat. Zum Zeitpunkt der
Einschlussvisite war dann schon kein Virus mehr nachweisbar und noch keine Antikérper sichtbar.
In diesem Falle wirde die Studie die Zahl der Antikdrperpositiven Uberschatzen. Insgesamt
erscheint die Zahl der mdglicherweise vor Studieneinschluss Infizierten geringfiigig zu sein, da die
Studie eine sehr starke Korrelation zwischen positivem Antikorperbefund und berichteter
Symptomatik (siehe Abschnitt 3.4.3) wahrend des Beobachtungszeitraums zeigt. Es wurden
lediglich 6 asymptomatische Falle beobachtet. Das Verhaltnis zwischen asymptomatischen zu
symptomatischen Verldufen ist damit mit 23% exakt in der von den RKI-Monitoring-Studien
beschriebenen GroRenordnung?-30. Um die GroRe des mdglichen Fehlers falsch zugeordneter
Infektionszeitpunkte abschatzen zu kénnen, wurden drei Sensitivitdtsberechnungen durchgefihrt.
In einer ersten Analyse wurden alle asymptomatischen Falle so behandelt, als hatten sie sich vor
Studieneinschluss infiziert und wurden dann der OPNV bzw. IV-Gruppe gemaR ihrer Auskunft im
Fragebogen zur Transportmittelnutzung vor Studienbeginn zugeordnet. Bei dieser Rechnung
waren insgesamt 3,8% OPNV-Nutzer infiziert und 4,0% IV-Nutzer (siehe Abschnitt 3.3.2.3.,
Tabelle 17). In einer weiteren Analyse wurde die Extremannahme getroffen, dass samtliche
Infektionen vor Studieneinschluss stattgefunden haben. Auch unter dieser Annahme hat sich das
Ergebnis mit 8,8% OPNV und 8,7% IV nicht geandert. Als Drittes wurde noch der Fall berechnet,
dass nur die asymptomatischen IV-Nutzer sich nicht wahrend des Beobachtungszeitraums der
Studie infiziert hatten. Wenn man diese Falle aus den Berechnungen weglasst, ergibt sich
naturgemaR eine leichte Verschiebung hin zu einem héheren Infektionsrisiko im OPNV aber auch
Analyse zeigte keinen wesentlichen Unterschied zwischen den Gruppen (OPNV: 3,6% zu IV:
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3,4%). In der Gesamtbetrachtung scheint damit die Mdglichkeit, den Infektionszeitpunkt falsch
zuzuordnen von untergeordneter Bedeutung fur die Interpretation der Studienergebnisse.

Falsch-positive Antikbrperbefunde

Die Anzahl der falsch-positiven Testergebnisse basiert auf der unbekannten tatsachlichen
Antikoérper-Seropravalenz und der Sensitivitat. Der Hersteller gibt fir den verwendeten Test eine
Sensitivitat von 94,4% an3°. Nimmt man die beobachtete Inzidenz als Schatzwert fur die wahre
Pravalenz, so ergibt sich ein positiver pradiktiver Wert von 79%. Zu beachten ist jedoch, dass die
Sensitivitat auf bis zu 44% sinkt je kiirzer nach Symptombeginn gemessen wird, so dass die Anzahl
der Positivfalle insgesamt unterschatzt sein konnte®. Der Effekt konnte teilweise kompensiert
worden sein durch die tUberwiegend junge Studienpopulation (Durchschnittsalter 30 Jahre), die in
der Regel sehr viel schneller Antikorper entwickeln4?. Aufgrund dieser Unsicherheiten und der
Tatsache, dass die wahre Antikérperpravalenz nicht bekannt ist, wurde auch nochmal mit der
Extremannahme einer 0% Pravalenz gerechnet. Bei einer angenommenen Pravalenz von 0% und
einer Spezifitdt des Tests von 99,1% (Angabe des Herstellers fur den Fall, dass grenzwertige
Befunde mit eingeschlossen wurden, siehe nachsten Abschnitt), errechnen sich maximal 6 Falsch-
Positive. Es kann nicht davon ausgegangen werden, dass das Auftreten Falsch-Positiver in einem
Zusammenhang mit der Nutzung des Transportmittels fiir den Arbeits-, Ausbildungs- oder
Schulweg steht. Es ist daher unwahrscheinlich, dass selbst 6 falsch-positiv Befunde das Ergebnis
erheblich verfalschen konnten. Insgesamt tragen Falsch-Positiv-Befunde jedoch zu einem
Uberschatzen der gefundenen Inzidenz bei, die damit um ca. 20% niedriger liegen kdnnte als hier
angegeben.

Grenzwertbefunde

Der Hersteller des Antikorpertestkits gibt als Bestimmungsgrenze fiir Positivbefunde eine Ratio
(Extinktion der Probe / Extinktion des Kalibrators) von grofer oder gleich 1,1 an®. Die Ratio
0,8 — 1,1 gilt als Grenzwertbereich, in dem Proben nicht eindeutig einem positiven oder negativen
Befund zugeordnet werden kénnen. Grenzwertige Befunde wurden in der vorliegenden Studie als
positiv gewertet, weil insbesondere in der frilhen Krankheitsphase haufig niedrigere IgG-
Antikorpertiter vermutet werden kénnen und aufgrund der kurzen Beobachtungsdauer auch die
Erfassung friher Krankheitsphasen beabsichtigt war. Die Studienergebnisse geben diesem
Vorgehen Recht, da die Korrelation zwischen COVID-19-Symptomatik und grenzwertig Positiven
genauso stark ist, wie die zwischen COVID-19-Symptomatik und eindeutig Positiven. Wie vom
Hersteller (Euroimmun, Libeck, Deutschland) empfohlen, wurden die Ergebnisse aber auch
nochmal ohne Einbeziehung der Grenzwertbefunde gerechnet. Unter der Annahme, dass alle
Grenzwertbefunde negativ sind, waren 2,1% OPNV-Nutzer IgG-positiv und 3,1% der IV-Nutzer
IgG-positiv. Insgesamt hat damit die Einbeziehung der Grenzwertbefunde keinen Einfluss auf das
Ergebnis.

4.4. Inzidenz zum Zeitpunkt der Studiendurchfilhrung

Uber den Beobachtungszeitraum wurde eine unerwartet hohe Inzidenz von 3,8% gemessen. Das
liegt deutlich Gber dem im Studienprotokoll erwarteten 2% fiir den Zeitraum. Die offizielle 7-Tage-
Inzidenz in Hessen stieg Uber den Beobachtungszeitraum von 57 (Woche 1) auf 90 (Woche 4)
an*'. Eine vergleichbare 7-Tage-Inzidenz in der Studie kann durch die positiven PCR-Befunde von
symptomatisch Infizierten abgeleitet werden. Hier wurden in der Studie 4 Falle innerhalb von
4 Wochen berichtet. Daraus errechnet sich eine 7-Tage Inzidenz von 150. Sollten nur die 3 Falle,
die sich symptomatisch wahrend des Beobachtungszeitraums haben testen lassen und nicht der
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4. Fall, der erst bei der Abschlussvisite trotz starker COVID-19-Symptomatik sich hat testen lassen,
in die Rechnung einbezogen werden, ergibt sich eine 7-Tage-Inzidenz von 110. Eine ho&here
Inzidenz gegenuber der Allgemeinbevolkerung um ca. den Faktor 2 wurde erwartet, da es sich bei
der Studienpopulation um eine aktive Bevolkerungsschicht handelt, die taglich zur Arbeit fahrt und
damit generell einem héheren Infektionsrisiko ausgesetzt ist als eine nicht-arbeitende oder im
Homeoffice arbeitende Population. Ebenso kann eine leicht erhdhte Untererfassung, also die
Differenz zwischen den offiziell positiv-getesteten Fallen und den asymptomatisch/mild
verlaufenden Fallen, die nicht getestet wurden, durch die vergleichsweise junge Studienpopulation
(Durchschnittsalter von 30 Jahren, gegeniber 44,5 Jahre in der Allgemeinbevolkerung) erklart
werden, da bekannt ist, dass junge Menschen die Infektion vergleichsweise haufig asymptomatisch
oder mild durchlaufen®?. Die Untererfassung betragt, je nachdem ob der PCR-positive Fall von der
Abschlussuntersuchung hinzugezahlt wird oder nicht, zwischen 5,8 und 7,7 (siehe Abschnitt 4.3)
was am oberen Ende der vom RKI veréffentlichten Schatzungen zwischen 1,6 und 627~ liegt. Wie
im Abschnitt 4.3 beschrieben, ist hierbei zu beachten, dass bei den RKI-Studien zwar der gleiche
Test zum Antikdrpernachweis verwendet wurde, jedoch nur durch Neutralisationstest bestatigt
positive Befunde in die Berechnung der Untererfassung mit einflieRen*3. Der Anteil der
neutralisierenden Antikorper ist gut 30 — 50% geringer gegeniiber der Gesamtanzahl Antikrper-
positiver Proben. Wird dieser Faktor beriicksichtigt, so liegt die hier gefundene Untererfassung im
Mittel der von der RKI-Monitoring-Studien gemeldeten Untererfassung. Aus diesem Grund lasst
die in der vorliegenden Studie gefundene relativ hohe Inzidenz keine Riickschlisse auf die
Immunitat der Bevolkerung zu. Dementsprechend wurde auch allen positiv Getesteten
Teilnehmenden nachdrtcklich empfohlen, sich auf jeden Fall impfen zu lassen. Da die Frage der
Immunitat nicht Gegenstand der Untersuchung war, sondern lediglich die Frage nach einer
Virusexposition, also dem Infektionsrisiko, wurde kein  Neutralisationstest als
Bestatigungsdiagnostik von SARS-CoV-2-positiven IgG-Befunden durchgefiihrt.

4.5. Auslastung zum Zeitpunkt der Studiendurchfiihrung

Der Rhein-Main-Verkehrsverbund gibt fiir den Untersuchungszeitraum eine Auslastung von
43 — 46% gegenuber der Auslastung vom Januar 2020 an (Information nach persénlicher
Kommunikation mit Torsten Fromm, RMV). Grundsatzlich verringert eine geringere Auslastung das
Risiko, mit einer infizierten Person in Kontakt gekommen zu sein und damit auch das
Infektionsrisiko. Die vorliegende Studie kann daher nicht einfach auf einen OPNV-Betrieb unter
normaler Auslastung Ubertragen werden. Méglich ist, dass bei héherer Auslastung, Unterschiede
im Infektionsrisiko zwischen V- und OPNV-Nutzern sichtbar werden. Aus den Studienergebnissen
lasst sich keine Aussage darlber ableiten, ab welcher Auslastung bei gleicher Populationsgrofie
ein Unterschied sichtbar werden kénnte. Mdglich ist auch, dass selbst bei 100% Auslastung kein
signifikanter Unterschied beobachtet werden kann, da die eingeleiteten Hygienevorschriften und
das Verhalten der Fahrgaste (wenig sprechen, relativ kurze Kontaktzeiten) einen ausreichenden
Infektionsschutz bieten.

Die Auslastung von 43 — 46% ist ein Durchschnittswert. Um zu untersuchen, ob die Auslastung
einen Einfluss auf das Infektionsrisiko haben kénnte, wurden die Studienteilnehmenden nach ihrer
personlichen Einschatzung zur Auslastung auf einer Skala von 1 (geringe Auslastung) bis 10 (hohe
Auslastung) gefragt (siehe Abschnitt 3.4.2.16.). Diese Auswertung wurde separat fiir die OPNV-
und IV-Nutzer vorgenommen. Insgesamt schétzten die Teilnehmenden in der OPNV-Gruppe die
Auslastung bei der Hinfahrt auf 4,8 (Mittelwert), was relativ gut mit der offiziellen
Auslastungsstatistik des RMV Ubereinstimmt. Insgesamt wurden zur Schatzung der Auslastung
von Teilnehmenden alle Werte von 1 — 10 angegeben. Es wurde hier kein Unterschied zwischen
den positiv und negativ getesteten OPNV-Nutzern beobachtet. Der Mittelwert der positiv
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Getesteten lag sowohl bei der Hinfahrt wie auch bei der Rickfahrt leicht unter dem der negativ
Getesteten, (mittlere Auslastung bei Hinfahrt: 4,25 vs. 4,60; mittlere Auslastung bei Ruckfahrt: 5,02
vs. 5,49). Der Unterschied ist aber gewdhnliche statistische Fluktuation.

4.6. Compliance der Studienpopulation

Die vorliegende Studie muss sich zwangslaufig auf die Wahrhaftigkeit der Aussagen der
Studienteilnehmenden verlassen. Insbesondere ist es moglich, dass Studienteilnehmende, die in
eine Gruppe randomisiert wurden, ihr Fahrverhalten nicht geandert haben aber auf die Fragebdgen
so geantwortet haben, als waren sie mit dem zugeteilten Transportmittel gefahren. Non-
Compliance, also das Nichtbefolgen von Regeln und Absprachen kann eine Studie empfindlich
stéren und zu verzerrten Ergebnissen der Studie fihren. Um die Bedeutung der Compliance den
Teilnehmenden bewusst zu machen, mussten sie unter Aufsicht unterschreiben, dass sie sich an
die Regeln halten werden. Teilnehmende wurden auRerdem gewarnt, dass mit Hilfe automatischer
Auswertungen Implausibilitdten aufgedeckt werden kénnen und die Teilnehmenden mussten sich
bereit erklaren, vom Studienteam angerufen zu werden, um Unklarheiten nachzugehen. Den
Teilnehmenden war bewusst, dass sie im schlimmsten Fall von der Studie ausgeschlossen werden
konnten.

Insgesamt wurden 3515 Fragebdgen ausgewertet, 53 davon wurden durch programmierte Queries
als auffallig gekennzeichnet. Die meisten Unklarheiten konnten nach einem Telefonat geklart
werden. Bei etwa 4 Teilnehmenden entstand beim Studienteam der Eindruck, dass sie es mit dem
Ausfiillen der Fragebdgen nicht so genau nahmen. Etwa 20 Teilnehmer haben sich nicht
durchgehend an die randomisierte Gruppe gehalten und das Verkehrsmittel gewechselt. Aus
diesem Grund wurde neben der in diesem Studienbericht vorgestellten Ergebnisse, die die
Antikoérperbefunde so zuordnet wie die Teilnehmer randomisiert wurden (,as randomised®), eine
weitere Analyse durchgeflhrt, die die Teilnehmenden so zugeordnet hat, wie sie die
Verkehrsmittelnutzung auf den Fragebdgen angegeben haben (,as treated®). Hierbei wurde jeder
Verstol3 gegen die Gruppenzuordnung so gewertet, als ware er durchgehend erfolgt. Diese
Analyse ,as treated” zeigte keinen Unterschied im Vergleich zu der ,as randomised” Auswertung.

Als weiterer Test flir die Compliance wurde ein Subgruppenvergleich zwischen den Gruppen, die
das Transportmittel nach der Randomisierung wechseln mussten und den Gruppen, die nach der
Randomisierung das Transportmittel beibehalten durften durchgefiihrt. Als Bezugsgrolie dafir, ob
ein Teilnehmender gewechselt oder das Transportmittel beibehalten hat, wurde die Antwort auf die
Frage, ob man die letzten 6 Monate vor Studienbeginn bevorzugt den OPNV oder den IV genutzt
habe, genommen. Die Rationale flr diese Subgruppenuntersuchung war die Annahme, dass
Personen, die wechseln mussten, einen héheren Anreiz hatten, sich nicht Studien-konform zu
verhalten. Die Ergebnisse sind in Abschnitt 3.3.2.3 dargestellt. Es wurden keine Unterschiede
zwischen den Gruppen festgestellt, die auf eine geringere Compliance der Wechsler schlielsen
lassen kénnten.

Als weiteres Indiz fiir eine gute Compliance der Studienpopulation kann auch die hohe Korrelation
zwischen den positiven Antikdrperbefunden und der angegebenen Symptomatik gesehen werden
(siehe Abschnitt 3.4.3).

Insgesamt sind damit keine groben Verstdlke gegen die Studienabsprachen identifiziert worden
und die Daten kdnnen als valide angesehen werden.
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4.7. Risikofaktoren fiir eine SARS-CoV-2-Infektion

Die gesamte Studie kann als ein Versuch verstanden werden, Risikofaktoren fir eine
SARS-CoV-2-Infektion zu identifizieren. Die Fragebdgen hatten zum Ziel, bekannte Risikofaktoren
zu bestatigen und neue, vor allem in Bezug auf die Verkehrsmittelnutzung zu identifizieren. Im
prospektiven Studienteil wurden keine Risikofaktoren identifiziert (siehe Abschnitt 3.4). Selbst
bekannte Risikofaktoren wie BMI oder Alter zeigten in der vorliegenden Studie keinen
Zusammenhang mit dem Infektionsrisiko. Die einzig deutliche Korrelation zwischen positiven
Laborbefund und Risikoparametern waren COVID-19-typische Symptomatik. Hier fielen
insbesondere Schnupfen (p = 0,01), verminderter Geruchs- und Geschmackssinn (p = 0,0007),
Kopfschmerzen (p < 0,0001), Fieber (p <0,0001) und Gliederschmerzen (p < 0,0001) auf. Alles
sind bekannte COVID-19-Symptome. Uberraschenderweise war keine starke Korrelation zwischen
Husten (p = 0,26) und Halsschmerzen (p = 0,30) zu finden, da Husten und Halsschmerzen auch
zu typischen COVID-19-Symptomen zahlen. Fir die Symptome Brustschmerzen und Durchfall
wurde kein Zusammenhang zu einem erhéhten Infektionsrisiko gefunden.

Im Zusammenhang mit dieser Studie waren transportabhangige Risikoparameter von besonderem
Interesse, wie zum Beispiel die subjektiv empfunden Auslastung (siehe Abschnitt 4.4). Derartige
Analysen kénnen Hinweise darauf geben, dass bestimmtes Fahrverhalten risikobehaftet ist auch
wenn es sich statistisch in der Gesamtinzidenz nicht niederschlagt. Neben der Auslastung wurden
als transportabhdngige Risikoparameter die Transportmittelwahl, die Anzahl der Fahrten pro
Woche, die Uhrzeit der Fahrt und die Fahrtdauer abgefragt. Neben den Daten fiir die gesamte
Population wie in Abschnitt 3.4 beschrieben, wurden diese Parameter auch nochmal fir die
Subgruppe nur der OPNV-Nutzer ausgewertet. Wie auch fiir die Gesamtpopulation zeigte keiner
dieser Parameter einen Zusammenhang mit der Infektionshaufigkeit in der Subgruppe der OPNV-
Nutzer.

Interessant ist, dass im retrospektiven Studienteil (siehe Abschnitt 3.5) einige Risikofaktoren
identifiziert wurden, die im prospektiven Studienteil nicht bestatigt wurden. Besonders auffallig war
die hohe Infektionsrate bei Schiilern gegeniiber den Berufstatigen. An Visite 1 waren 10,7% der
Schiiler positiv, wohingegen nur 4,2% der Arbeitnehmer und 5,3% der Auszubildenden positiv
waren. Damit einher korrelierte das Infektionsrisiko stark mit dem Alter (je jlinger, umso héher das
Risiko) und mit der HaushaltsgréRe (Haushalte mit Gber 4 Mitgliedern waren Uberproportional
betroffen, wobei davon ausgegangen werden kann, dass Schiler vornehmlich in gréReren
Haushalten wohnen). Im prospektiven Studienteil waren diese Zusammenhange nicht mehr zu
sehen. Eventuell war das dadurch geschuldet, dass die Personen mit bekannten Risikofaktoren
nach Visite 1 durch den Ausschluss ,ausgefiltert* wurden. Ahnliche, gleichwohl unbekannte,
Verzerrungen kénnten auch dafilir verantwortlich sein, dass die Grippeschutzimpfung, die im
retrospektiven Studienteil noch als protektiver Faktor aufgefallen war (p = 0,048) im prospektiven
Studienteil statistisch nicht mehr auffallig war. Auch Diabetes ist in der Literatur als bekannter
Risikofaktor fur schwere COVID-19-Verlaufe zitiert'?, interessanterweise offensichtlich auch mit
einem erhohten Infektionsrisiko?®. Die Daten der retrospektiven Analyse bekréaftigen diesen
Zusammenhang (p = 0,025), jedoch basierend auf einer sehr geringen Fallzahl (n = 3). Es ist daher
nicht verwunderlich, dass im prospektiven Studienteil Diabetes nicht mehr als Risikofaktor sichtbar
war.

Zusammenfassend lasst sich sagen, dass nur die COVID-19-Symptomatik als ein eindeutig
pradiktiver Risikofaktor flir einen positiven Infektionsbefund identifiziert wurde.
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5. Fazit

Vom 15. Februar bis 19. Marz 2021 wurde eine vergleichende Studie zum SARS-CoV-2-
Infektionsrisiko im OPNV des Rhein-Main-Verkehrsverbunds durchgefiihrt. Ein erhéhtes
Infektionsrisiko fir OPNV-Nutzer gegeniiber Individualverkehrsnutzern konnte nicht festgestellt
werden. Unter den gegebenen Rahmenbedingungen im Studienzeitraum in Bezug auf Auslastung,
Fahrverhalten und allgemeiner Infektionsdynamik, kann davon ausgegangen werden, dass die
getroffenen HygienemalRnahmen die Fahrgaste hinreichend schiitzen.
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