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Maart 2020: Corona-virus is een longziekte
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Neurologic
Headaches
Dizziness
Encephalopathy
Guillain-Barré
Ageusia
Myalgia
Anosmia
Stroke

Renal
Acute kidney injury
Proteinuria
Hematuria

Elevated
aminotransferases
Elevated bilirubin

Gastrointestinal
Diarrhea
Nausea/vomiting
Abdominal pain
Anorexia

Thromboembolism
Deep vein thrombosis
Pulmonary embolism

Catheter-related thrombosis

Cardiac
Takotsubo cardiomyopathy
Myocardial injury/myocarditis
Cardiac arrhythmias
Cardiogenic shock
Myocardial ischemia
Acute cor pulmonale

Hepatic (? Hyperglycemia

Endocrine

Diabetic ketoacidosis

Dermatological
Petechaie
Livedo reticularis
Erythematous rash
Urticaria
Vesicles
Pernio-like lesions

Gupta, A., Madhavan, M.V., Sehgal, K. et al. Extrapulmonary manifestations of COVID-19.
Nat Med 26, 1017-1032 (2020). https://doi.org/10.1038/s41591-020-0968-3
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Betrokkenheid alle orgaansystemen

(i) Immunologisch

(e.g., Guillain-Barré syndrome, rheumatoid arthritis, pediatric inflammatory multisystem syndromes such as Kawasaki disease),

(ii) Hematologlsch

(vascular hemostasis, blood coagulation),

(iif) Luchtwegen

(respiratory failure, pulmonary thromboembolism, pulmonary embolism, pneumonia, pulmonary vascular damage, pulmonary fibrosis),

(iv) Hart- en bloedvaten

(myocardial hypertrophy, coronary artery atherosclerosis, focal myocardial fibrosis, acute myocardial infarction, cardiac hypertrophy),

(v) Maag, darm, nieren

(diarrhea, hausea/vomiting, abdominal pain, anorexia, acid reflux, gastrointestinal hemorrhage, lack of appetite/constipation),

(vi) Musculoskeletaal

(immune-mediated skin diseases, psoriasis, lupus),

(vii) Zenuwstelsel

(loss of taste/smell/hearing, headaches, spasms, convulsions, confusion, visual \mpalrment nerve pain, dizziness, impaired consciousness, nausea/vomiting, hemiplegia,
ataxia, stroke, cerebral hemorrhage), (viii) mental health (stress, depression and anxiety).
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Hersenstichting I Hersenaandoeningen Gevolgen Behandelingen Ditdoenw

in aantal A
hersenpatiénten:
coronavirus * ¥
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Incidentie klachten verschilt per groep

1. IC-overlevers
l L 80-90% klachten na 1 jaar (Erasmus MC)
) ) 1¢ golf
2. Ziekenhuisopname Post IC Syndroom (PICS)
3. Thuis ziek geweest 1:8 aanhoudende klachten(UMCG life lines)
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Start vaccinatie

l positieve testen

Bekijk de uitgelichte gebeurtenissen

m ziekenhuisopnames

MW sterfte
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Longschade
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Locatie onafhankelijk

23-09-2022

ziekenhuis

Thuis

Guler S. et al Eur Respir J. 2021

Halpin D Am J Respir Crit Care Med. 2021

Wassenburg N Medisch Contact 2021

+1 op 3 ARDS

Geen primaire longschade

VOOR WIE VOORUIT WIL.

exacerbatie onderliggend longlijden (COPD, astma)
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Hersenschade

IC

Ziekenhuis

Thuis

Mu et al. Front Neurol. 2020

6 %

2-3%

0%

Wau et al. Brain Behav Immun. 2020 Jul; 87: 18-22.
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https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC7257377/
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC7146689/

Definitie WHO

Waarschijnlijk of bewezen covid-19

3 maanden na start infectie tenminste 2 maanden klachten
direct na infectie, of na herstel

geen verklaring door andere diagnose

effect op alledaagse bezigheden

symptomen fluctueren

15

Meeste klachten

Covid 19

na “milde ziekte” thuis!
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COVID klachten zonder aantoonbare orgaanschade

Lichamelijke klachten Neurologische klachten

Vermoeidheid (88%)
Kortademigheid of benauwdheid (74,2%)
Hoofdpijn (39,8%)

Spierpijn (36,2%)
Hartkloppingen (32,7%)
Duizeligheid (28,6%)

Y. Goértz et al. ERJ Open Research 2020

23-09-2022

Krachts- en conditieverlies

Hersenmist

Snel overprikkeld

Slaapproblemen

Somberheid

Angstgevoelens

17
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Risicofactoren post covid syndroom

Vrouw > man (4:1)
Leeftijd

Obesitas

Roken
Ziekenhuisopname
Sociale deprivatie

Werk in gezondheidszorg

H ype rm O bi | iteit Gavrilova Pathology 2022 29(1)

Beschermend: Aziatische etniciteit

Schouborg Dan Med J 2022 69(4)
Nat Commun 2022 13(10);1957
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Fasten your seatbelts!

19
Pathogenese multifactorieel?
Montani Eur Respir Rev 2022 31(163)
Joshee Mayo Clin Proc 2022 97(3)
Psychosociale factoren Schiavi BMC public health 2022 22(1)
Immunologische verklaringen Merad Science 2022
EBV-reactivatie Peluso Trends Immunol 2022 43(3)
Hormonale verstoringen Ogarek Eur rev med pharmacolog sci 2022 26(6)
Metabole dysfunctie Scherer Elife 2022
Vaatschade / (micro) embolieén Haffke J Trans| Med 2022 20(1)
Hypometabolisme hypothalamus Hugon Brain Behav 2022 12(4)
Relatie met telomeerlengte Wei Plos one 2022 17(3)
Schade aan bindweefsel / organen meerdere publicaties
Schade aan het cardiovasculair systeem Mohamed Nat Rev Cardiol 2022 19(5)
Verstoring microbiotisch systeem Alharbi Chem Biol Interact 2022
20
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Aanwijzingen voor neuro-inflammatie
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Long COVID is associated with extensive in-vivo neuroinflammation on
[18F]DPA_714 PET Posted June 04, 2022.
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Persistent capillary rarefication in long COVID syndrome

Irina Osiaevi' - Arik Schulze' - Georg Evers' - Kimon Harmening' - Hans Vink? - Philipp Kiimpers® - Michael Mohr" -
Alexandros Rovas®
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Abstract

Background Recent studies have highlighted Coronavirus disease 2019 (COVID-19) as a multisystemic vascular disease.
Up to 60% of the patients suffer from long-term sequelae and persistent symptoms even 6 months after the initial infection.
Methods This prospective, observational study included 58 participants, 27 of whom were long COVID patients with per-
sistent symptoms > 12 weeks after recovery from PCR-confirmed SARS-CoV-2 infection. Fifteen healthy volunteers and a
historical cohort of critically ill COVID-19 patients (n = 16) served as controls. All participants underwent sublingual vid-
eomicroscopy using sidestream dark field imaging. A newly developed version of Glycocheck™ software was used to quan-
tify vascular density, perfused boundary region (PBR-an inverse variable of endothelial glycocalyx dimensions), red blood
cell velocity (VRBC) and the microvascular health score (MVHS™) in sublingual microvessels with diameters 4-25 pm.
Measurements and main results Although dimensions of the glycocalyx were comparable to those of healthy controls, a
um-precise analysis showed a significant decrease of vascular density, that exclusively affected very small capillaries (D5:
— 45.16%: D6: — 35.60%: D7: — 22.79%). Plotting VRBC of capillaries and feed vessels showed that the number of cap-




Aanwijzingen voor micro stolsels

Journal List > Cardiovasc Diabetol > v.20; 2021 > PMC8381139

Cardiovascular

Diabetology
Cardiovasc Diabetol. 2021; 20: 172. PMCID: PMC8381139
Published online 2021 Aug 23. doi: 10.1186/512933-021-01359-7 PMID: 34425843

Persistent clotting protein pathology in Long COVID/Post-Acute Sequelae of COVID-
19 (PASC) is accompanied by increased levels of antiplasmin

Etheresia Pretorius ! Mare Viok,2 Chantelle Venter," Johannes A. Bezuidenhout,! Gert Jacobus Laubscher,3

Janami Steenkamp,’# and Douglas B. Kell®!-5.6

» Author information » Article notes » Copyright and License information  Disclaimer
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Aanwijzingen voor ontregeld immuunsysteem

= Menu an) {"b Podcasts E] Digitalekrant Q&
Luister naar
@ 04:57

Er lijkt eindelijk meer
duidelijk te worden over long
covid: immuunsysteem
vertoont tal van afwijkingen

Geneeskunde Veel mensen houden na een corona-infectie nog maandenlang
klachten. Vaak hebben zij een gebrek aan het stresshormoon cortisol.

CORONAPANDEMIE
Na twee jaar thuisonderwijs
mogen kinderen op de Filippijnen

24
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Immunologische verklaringen

» Neurotropsime covid door ACE-receptorem
directe schade hersenstam en n. vagus

* Overactiviteit immuunsysteem na infectie.

Meer memory cellen met hoge antivirale cytotoxiciteit (CD8+)

relatie O+ bloedgroep

Galan Front Immunol 2022 (13)

» Langdurige laaggradige infectie

Soares J cachexia, sarcopenia and muscle 2022

Neurotoxiciteit cytokinestorm / ontstekingsfactoren

Kruisreactiviteit virus/immuunsysteem (Guillain Barre syndroom)
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Psychologische factoren?

Rol bij het ontstaan van de klachten?

Rol bij het onderhouden van de klachten?

El Sayed S, Shokry D, Gomaa S.

Post-COVID-19 fatigue and anhedonia:

A cross-sectional study and their correlation to post-recovery period
Neuropsychopharmacol Rep. 2021 Mar;41(1):50-55.

Haller Bundesgezundheitsblad 2022
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Dyspneu
Ernstig zieke patiénten: ARDS / fibrose
Thuisblijvers:
* Geen / weinig diffusiestoornissen
* Frequent verstoorde adempatronen
Advies: Ademoefeningen
Physiol Rep. 2022 Feb; 10(4): e15197.
28
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https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC8855681/

Nieuwe therapieén

* Hyperbare zuurstof

* plasmaferese

* Trombolytica

* Stimulatie n. vagus

* Immuuntherapie

* SSRI’s (fluvoxamine bewijs acute fase)
* Cognitieve gedragstherapie

29

Persisterend
eiwit/virus
reactivatie

. End;kthe:l'd AeiEuEEndE Verstoord
etrokkenhei klachten immuunsysteem
microstolsels

(Neuro)
inflammatie

30
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Complexe samenhangende systemen

Voorbeeld: spierfunctie

Endotheeldysfunctie / microclots

Verminderde inspanningscapaciteit

Verminderde inspanning

Sarcopenie

Verhoogd risico cardiovasculaire problematiek

microclots / trombose

Oliveira Almeda Chroinic llin 2022

o
\ INACTIVE
" MUSCLES

31
V thofysiologi klinisch beeld
Neuro-inflammatie in de hersenen
Verstoord immuunproces
Parasympathetic Sympathetic ganglia Sympathetic
Constricts pupil/\ /;_‘-{2_ N Dilates pupil
: , - Q N \ a\g \;‘} >
Stimulates salivation [#5 %, Inhibits
M | C rO C | OtS > o salivation
. \ Al
Inhibits heart ] P r%" f / ( ‘; Relaxes bronchi
Betrokkenheid n. vagus SR = B Accelerates
“« ” Constricts bronchi &) _ heart
1 i) ! Thoracic B s R
Zl e k m Od u S X - /27 _i Inhibits digestive activity
Stimulates digestive § .
activity ) 5 Stimulates glucose
) | @ L release by liver
Sharma Indian J. Tuberc 2022 69(2) St'm'z‘:sr ! tumbar Secretion of epinephrine and
. SEROr — norepinephrine from kidney
Poenaru S, Ther Adv Infect Dis. 2021 Contracts >
Taribagil P, J Neurol. 2021 bladder w |\ f . Relaxes bladder
Relaxes rectum ) ) Contracts rectum
32
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https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Taribagil+P&cauthor_id=33875508

Autonoom zenuwstelsel? merem
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Parasympathetic Sympathetic ganglia Sympathetic
Constricts pupil o ' ;
N //f;“"J z; N Dilates pupil
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Inhibits heart X :
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3 Cervical % 1
/ &= y Accelerates
Constricts bronchi |~ heart
e ) 3
A 2 | Thoracic | 1@—% 9
Stimulates digestive Y /= _ia Inhibits digestive activity
activity —%tzi — Stimulates glucose
7 release by liver
Stimulates Lumbar | + ‘ ) )
Secretion of epinephrine and
gallbladder Z : : .
—— LS norepinephrine from kidney
Contracts o>
bladder i.\ r y Relaxes bladder
Relaxes rectum ) 2 Contracts rectum
Poenaru S, Ther Adv Infect Dis. 2021
Taribagil P, J Neurol. 2021
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Stress Wil wel maar lukt niet
Hoge hartslag Lage bloeddruk / duizelig
Diarree Obstipatie
Hyperalert / hyperfocus Hersenmist / traag
Gejaagd gevoel
Koorts
slaapproblemen
23-09-2022 34
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https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Taribagil+P&cauthor_id=33875508

Vermoeidheid / cognitieve klachten

Gaat gepaard met véél klachten

Soms intacte inspanningsmogelijkheden

Grillig beloop

Terugval na inspanning

Klachten nemen eerder toe dan af

23-09-2022
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explosie explosie explosie
van activiteit van activiteit van activiteit

35
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AND CRASH CYCL

PUSH ‘
E
J
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ICF Schema

GEZONDHEIDSTOESTAND
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Functies en activiteiten

* Autonome dysfunctie lang staan / zitten

* PEM/ vermoeidheid duurbelasting

* Hersenmist / pijn concentratie, veiligheid

» Stem/ademhaling telefoneren, meetings

* Stress versterkt klachten, effect op n. vagus
38
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Stepped care
* (H)erkenning
* Zelfzorg
» C-support, coronaplein, informatie
* 1e lijns therapie
» Ergotherapie
* Fysiotherapie
* Logopedie
» Psycholoog
* Interdisciplinaire behandeling

Zelfhulptips ergotherapie Nederland 2021
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC9150626/

39
Werkwijze revalidatieteam
In kaart brengen patiént en omgeving volgens ICF-model
Exploratie hulpvraag
.. . Lichamelijke klacht
Kernprobleem: belangrijkste beinvloedbare factor
Gevolgenmodel )
Ideeén over de klacht
Interdisciplinair behandelplan (SDM ¥
P plan (SDM) f 7 7 !
Betrekken alle stakeholders kit | | e | | ks gaickgen
40
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Richtlijn UK covid en arbeid

* Zorg voor focus op werkhervatting

* Focus op wat wel kan

* Elimineer ruis tussen hulpverleners

* |dentificeer beinvloedbare factoren en elimineer deze
* Betrek de direct leidinggevende

» Zorg voor een plan B als eigen werk niet meer lukt

41

conclusie

* Pathogenese nog niet ontrafeld

* Vooralsnog geen medicijn

* Rol autonoom zenuwstelsel waarschijnlijk

* Post-covid is geen burn out!

* Na bewezen covid infectie waarschijnlijk 1:8 aanhoudende klachten
* Pacing

klachtencontingente opbouw
opbouw fysiek, cognitief, emotioneel en sociaal

42
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