Post-COVID syndrom/postiZeni

definice, diagnostika a klasifikace

Struény poziéni dokument CPFS CLS JEP (aktualizace pfedchoziho dokumentu, éerven 2021)

Kopecky, Skala, Neumannovad, Koblizek — pracovni skupina CPFS CLS JEP

Definice

Post-COVID syndrom je soubor respiracnich a nerespiracnich ptiznak(, které pretrvavaji po
12 a vice tydnech od vzniku onemocnéni COVID-19, které patofyziologicky souvisi s timto
onemocnénim a nejsou vysvétlitelné jinou pric¢inou [Baig 2020, CDC 2020, NICE 2020].

V posledni dobé je zfejmé, Ze ne vSichni pacienti s post-COVID zménami funkce respiracniho
systému (dle vysetieni plicni difuze a dle zatéZzového testovani) a/nebo zménami struktury
plic (dle HRCT hrudniku) jsou symptomaticti, proto se nékdy pouziva sirsi pojem post-COVID
postiZeni [Skala 2021]. Analogie post-COVID postiZeni byla jiz nalezena u pacientl se SARS a
praseci chfipkou [Ngai 2010, Li 2012].

Terminologicky se v zahranic¢i nékdy setkdme s fadou rliznych oznaceni pro obtize nasledujici
po onemocnéni COVID-19: long COVID (zahrnuijici Sirsi Casové obdobi od 5. tydne dale). Déle
existuje i termin post-akutni COVID neboli probihajici COVID zahrnuijici ¢asové rozpéti 4-12
tydn( od vzniku infekce COVID. Samotny termin post-COVID (ktery pouzivame) mulze byt
nahrazen pojmem chronicky COVID. Dalsi ¢ast naseho textu se tykd vyhradné postiZzeni po vice

nez 12 tydnech tedy post-COVIDu [Nalbandian 2021].

Post-COVID syndrom/postiZzeni m(ze pravdépodobné postihnout jakykoliv organovy systém,
dominantné vSak poskozuje respiracni systém (horni a dolni dychaci cesty a plice) a sniZuje
toleranci fyzické zatéze. Casto ma i své psychické (Uzkost, deprese, post-traumatickd stresovd
porucha), dermatologické (telogenni efluvium) pripadné neurologické (insomnie, cephalea)

nasledky a rfadu dalSich [Mayo Clinic 2020, RACGP 2020].

Jak jiZ bylo uvedeno vyse, post-COVID syndrom/postiZeni m(ze byt, v nékterych pfipadech,
oligosymptomaticky ev. zcela asymtomaticky, pouze s vyjadienymi patologickymi nalezy

v ramci provedenych vysSetreni (napfiklad redukce plicni difuze, pozatézova desaturace,



patologické zmény viditelné na HRCT hrudniku kompatibilni s post-COVID) [Skala 2021]. Tato

forma ,,de facto” nezapada do pojmenovani ,,syndrom*, avsak pro jednoduchost pojem , post-

COVID syndromu” ji pod timto oznacenim lékati ve vétsSiné zemi pouzivaji.

Dlouhodobé pfiznaky vramci post-COVID syndromu mohou byt, z patofyziologického

hlediska, zplisobeny minimalné nasledujicimi skute¢nostmi [NIHR 2020]:

1.

Mezi

strukturalnim postizenim plic, ev. jiného organu pfimo souvisejicim s probéhlym
onemocnénim COVID-19 (plicni fibréza, pneumothorax, bronchiektazie a dalsi)
dlouhodobou hypoxémii s hypoxii mnoha tkani (napfiklad CNS postizeni)
syndromem post-intenzivni péce (soubor projev( tykajicich se nasledk( dlouhodobé
intenzivni péce — napfriklad polyneuropatie kriticky nemocnych, dekubity, atrofie
svalll atd.)

post-virovym Uunavovym syndromem (spolec¢né pro mnoho virovych onemocnéni)

s prolongovanymi nasledky prozanétlivé a/nebo prokoagulacni faze onemocnéni

Casté priznaky post-COVID syndromu patfii [Nalbandian 2021]:

Extrémni/dlouhodobad Gnava

Svalova slabost, fyzickd dekondice, bolesti kloub(

Zvysena teplota, zvySené poceni

Neschopnost se soustiedit, vypadky paméti (,,mozkova mlha“)

Zmény nalady, nékdy doprovazené depresi/anxietou

Potize se spankem zejména charakteru nespavosti, bolesti hlavy

Bodavé bolesti v rukou a nohou, parestézie

Zazivaci obtize — prljem, zacpa, nechutenstvi, nevolnost, zvraceni
Dlouhotrvajici ztrata chuti a ¢ichu

Bolest v krku a potize s polykdanim

Kozni eflorescence rlizného typu, zvysené vypaddavani vlasl (telogenni efluvium)
Dusnost a dechovy dyskomfort, dechové podminénd redukce tolerance fyzické zatéze
Bolesti na hrudi a dyskomfort na hrudniku

Kasel (suchy i produktivni)

Buseni srdce, palpitace



Diagnostika
Pacient po onemocnéni COVID-19 je nejdfive vysSetfovan praktickym lékafem méné cCasto
jinym lékafem vramci zdravotniho systému CR (obrazek 1). Toto inicidlni vy3etfeni je
zaméreno na oSetieni pacientl v prvnich tydnech po prekonani COVID-19 a na vylouceni jiné
priciny obtizi (moZnost dekompenzace jiz v preexistujiciho onemocnéni, pfipadné vznik nové
choroby nepfitomné dfive). Pro pacienty s vyraznymi respiracnimi obtizemi, pfipadné pro
pacienty s polymorfnimi obtizemi svyraznym podilem respiracnich je druhym krokem
vysetieni v ambulanci pneumologa. Pneumolog by mél vénovat pozornost zejména:
1. vSem osobam po predchozi hospitalizaci s COVID pneumonii (nejvétsi priorita),
nezavisle na pritomnosti symptomu
2. pacienti po ambulantné lécené COVID pneumonii, nezdvisle na pfitomnosti
symptom{
3. ambulantné lééenym pacientim s prokazanym COVID bez projevii pneumonie
nicméné s pritomnosti post-COVID symptomu > 12 tydn(
4. ambulantné léceni pacienti se suspektnim COVID (bez znalosti PCR ¢i antigenu) bez
projevd pneumonie, nicméné s pritomnosti post-COVID symptom( >12 tydn(
NaplIni prace ambulantniho pneumologa (v nemocni¢ni ¢i mimo-nemocniéni sfére) je
komplexni pneumologické vysetreni véetné podrobného rozboru anamnézy, zobrazovaci
vySetteni tedy minimalné RTG plic ve dvou projekcich, vySetieni plicnich funkci véetné plicni
diftize (transfer faktoru) a 6-minutovy test chizi (6-MWT). 6-MWT mUzZe byt nahrazen jinym
jednoduchym zatéZovym testem k prikazu pritomnosti latentni respiracni insuficience — tedy
signifikantniho pozatéZzového poklesu saturace (> 4% oproti klidové hodnoté nebo
absolutnimu poklesu <90%). Jedna se o nasledujici varianty alternativniho zatéZzového
testovani: chlGze do schodd u ordinace, nékolika minutova usilovna terénni chize v okoli
ordinace, 1-minutovy sit to stand test — 1MST v ¢ekarné ¢i ambulanci, vzacné mlze byt
zajisténo spiroergometrii. Pokud je u pacienta s normalnim ndlezem na skiagramu hrudniku
pritomna namahova desaturace a/nebo respira¢ni symptomy a/nebo porucha plicni difuze je
vhodné zajistit provedeni HRCT hrudniku, navic pfi zvySené hodnoté D-dimerd ¢i jinych

znamkach plicni embolie vhodné doplnit CT angiografii — Ize i ambulantné [D’Cruz 2021].

Novelizaci vyhlasky 39/2012 Sb. byla pfitomnost post-COVID postiZeni zatazena mezi

onemocnéni ze zakona sledovana v ambulanci pneumologt [Vyhlaska 39/2012 Sb, novelizace



2021]. Osoby s post-COVID syndromem/postizenim jsou a budou dispenzarizovani
pneumology do doby vymizeni respiracnich pfiznak(i a soucasné do normalizace plicnich
ndlezd (funkénich, zobrazovacich). Dle informaci o onemocnéni SARS Ize predpokladat nutnost
sledovani po dobu 1-3 let. Bude-li rezidudlni ndlez trvat déle, sledovani bude delsi (to
predpoklddame u <5 % osob trpicich post-COVID). Naopak pti vymizeni vSech patologickych
nalezd souvisejicich s post-COVID syndromem/postizenim, bude dispenzarizace ihned
ukonéena. Ambulantni pneumolog dispenzarizujici pacienta s post-COVID syndromem
nasledné vyplni zakladni informace o pfitomnosti ¢i nepfitomnosti respiracnich i mimo-
respiracnich symptomt, respektive patologického plicniho nalezu do post-COVID modulu
v ISIN na strankach UZIS CR (modul je ozna&en jako ISINP). Vyplnéni modulu trvd maximalné 5
minut, je mozné ho vyplnit zpétné. Ziskana data dopliuji jiz tak obsahlou datovou zdkladnu

UzIS CR tykajici se nemoci COVID-19.

Pneumolog a prakticky |ékar zajistuji rovnéz dosetfeni pripadnych znamek extra-pulmonalniho
postiZzeni. V pfipadé zjevného extra-pulmonalniho postizeni pacienta pneumolog ¢i prakticky
lékaf bez odkladu vyresi nebo odesle k patficnému oborovému specialistovi (seznam
odbornosti pokryva pestrou paletu post-COVID a zahrnuje hlavné nasledujici specializace:
hematologie, dermatologie, psychiatrie, neurologie, nefrologie, revmatologie, kardiologie,

ORL).

Komplikované a/nebo multisystémové pripady post-COVID syndromu/postizeni mohou byt
konzultovany a po domluvé i feSeny v mezioborovych centrech post-COVID péce. K jejich
postupnému zfizovani doslo ve vétSiné krajskych a univerzitnich nemocnicich. Pfikladem
takového centra je Centrum postcovidové péce ve Fakultni nemocnici v Hradci Kralové

[fnhk.cz — videa pro pacienty].

Zejména pro potreby stratifikace nemocnych byl pneumology vytvoren nasledujici navrh
klinické klasifikace post-COVID pacientl (obrazek 2). Tato klasifikace je pouzivana v ramci

dispenzarizace post-COVID pacientl vykazované v modulu ISINP na UZIS.



e Prakticky lékaf (5.000 ambulanci/CR)
e vylouceni jinych onemocnéni

e Pneumolog (400 ambulanci/CR)
® posouzeni, dispenzarizace, |é¢ba post-COVID

e Mezioborové centrum (10-14/CR)
* péce o komplikované ptipady post-COVID

Obrazek 1 Systém péce o pacienty s post-COVID syndromem/postizenim v CR (zakladni

schéma)
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Obrazek 2
Klinicka klasifikace pacientl s post-COVID syndromem/postizenim, blizsi vysvétleni v textu

[Skala 2021].



Patologicky nalez asociovany s post-COVID zahrnuje:

vySe uvedené respiracni a extra-pulmonalni symptomy

funkéni vysetteni plic: TLco <80 % nalezitych hodnot, vzacné restrikéni ¢i obstrukéni
ventilaéni porucha

6-MWT Ci jina fyzickd zatéz zalozend na chizi ¢i jednoduchém pohybu vede k poklesu
saturace >4 % oproti vychozi klidové hodnoté nebo k absolutnimu poklesu < 90%
patologicky nalez zobrazovacich vysetreni: RTG hrudniku (pfipadné HRCT hrudniku viz
vySe) nevysvétlitelnd jinak (nutno vzit v dvahu vSechny anamnestické udaje
v predchorobi, ptipadné teoretickou moznost vzniku nového onemocnéni po COVID-

19)

Klasifikace

Stratifikace nemocnych s post-COVID syndromem a navrh péce:

A

- pacient bez respiracnich symptom a bez patologie na RTG (HRCT), TLco, BMWT
- obvykle vyrazen z dispenzarizace pneumologa, odeslan zpét k praktickému lékafri
- v pfipadé extra-pulmonalnich symptomU odeslan k pfislusSnému ambulantnimu

specialistovi, bez nutnosti kontroly u pneumologa

- pacient trpi respiracnimi symptomy, neni vSak patrna zadna patologie pti RTG (HRCT),
ani neni snizeno TLco ani neni pfitomna desaturace béhem fyzické zatéze (napftiklad pfi
6-MWT)

- obvykle podrobnéjsi dosetieni v pneumologické ambulanci véetné provedeni
krevnich odbéri, odbéri sputa, provedeni bronchomotorickych testq,
bronchoskopie, EKG, UZ srdce a podobné

- dispenzarizace pacienta a pripadné odeslani k prislusSnému specialistovi

- kontrola dle symptomu a klinického stavu nejspise za 3 mésice

- pacient netrpi respira¢nimi symptomy, nicméné ma pritomnou patologii RTG (HRCT)
a/nebo ma redukci TLco, ¢i patrnou desaturaci pri fyzické zatézi
- obvykle zahdjeni lécby adekvatni podstaté a mife respiracniho postiZzeni (viz

samostatné doporuceni)



- dispenzarizace pacienta a pfipadné odeslani k prislusnému specialistovi

- kontrola dle symptomu a klinického stavu za 1-3 mésice

D - pacient trpi respiracnimi symptomy a soucasné ma patologii RTG (HRCT), a/nebo
redukci TLco Ci desaturace pfri fyzické zatézi (naptiklad pri 6-MWT)
- dle klinickych ndlezd a symptomU odeslani specialistovi nebo dosetfeni stavu
s ev. konzultaci na vy$sim pracovisti dle typu postizeni
- teSeni klinickych symptom( ¢i ndlez(i ve spolupraci s ambulantnimi specialisty
(kardiolog, hematolog, nefrolog, neurolog, gastroenterolog, revmatolog, dermatolog,
ORL specialista, infektolog, psychiatr, somnolog, a dalsi) s mozZnosti dalsi konzultace na

vyS$Sim pracovisti (viz vyse)

Pozn: V pripadé extra-pulmonalnich priznakd dosetfeni ambulantnim specialistou dle spadu ci

po konzultaci na vy$sim pracovisti.

Zavér

Ukonceni akutnich obtizi pfi COVID neznamena u ¢4sti pacientl konec obtizi [Alwan 2020].
PostiZzeni pacientd po prodélani onemocnéni COVID-19 je realitou ve vSech zemich svéta
[Mahase 2020, Mandal 2020, Venturelli 2021, Huang 2021, Bellan 2021].

Dosud neexistuji spolehliva epidemiologicka data. Stfizlivé odhady ukazuji, Ze 5-10 % osob po
prodélani COVID-19 bude po 12 a vice tydnech od vzniku choroby vykazovat objektivni znamky
rezidualniho organového postizeni s/bez pritomnosti adekvatnich symptomu [Skala 2021, Klok
2020]. Zdravotni systémy rozvinutych zemi (OECD, EU, USA, Austrdlie, Kanada) se zacinaji
systematicky zabyvat jejich identifikaci a klasifikaci z ddvodu monitorace vyvoje a sledovani
efektu soucasné 1é¢by (tématu terapie je vénovan samostatny dokument CPFS). Dominujici
postizeni post-COVID pacientld se jednoznacné tykd respiracniho systému, nicméné post-
COVID muze postihnout fadu dalSich télesnych organ(i [Eapen 2020, Lutchmansingh 2021,
Nalbandian 2021]. Proto je celosvétové doporucovan komplexni pfistup s centralni roli
praktického Iékafe a pneumologa s nutnosti vyuZivat mezioborové spoluprace (obrazek 3)
[Nalbandian 2021]. RovnéZ v CR navrieny systém péce s dominantni Ulohou pneumologa
(zaméreny na méreni plicni diftize, zjistovani patologie na zobrazovacim vysetfeni hrudniku a

posouzeni pfitomnosti ndmahové desaturace) spolupracujiciho s dalSimi speciality dle typu



extrapulmonadlniho postizeni je z velké ¢dasti ve shodé s pristupem komplexniho post-COVID
centra v Yale (USA), viz obrazek 4 [Lutchmansingh 2021]. Lé¢ebné intervence jsou zaméreny
na pulmonalni rehabilitaci, redukci polymorfnich symptomu ¢i na nespecifické protizanétlivé,
antikoagulacni plsobeni dlouho zndamych €k, nyni nové pouzivanych v indikaci post-COVID.
Problematika post-COVID postizeni je predmétem neustalého vyzkumu, nové skutec¢nosti nam

jisté upresni stavajici strategii [Sykes 2021, Rogliani 2020].

Pulmonary/cardiovascular

Symptom assessment through
virtual/in-person follow-up at
4-6 weeks and at 12 weeks

post-discharge

|

Dyspnea/persistent oxygen requirement

Consider 6BMWT, PFT, chest X-ray,
PE work up, echocardiogram and
el HRCT of the chest as indicated e

Hematology Neuropsychiatry

Consider extended
thromboprophylaxis for
high-risk survivors based on
shared decision-making

Screening for anxiety,
depression, PTSD, sleep
disturbances and cognitive
impairment

- '

Renal Primary care
Early follow-up with Consideration of early rehabilitation
nephrologists after discharge for Patient education
patients with COVID-19 and AKI Consider enrollment in clinical

research studies
Active engagment with patient
advocacy groups
Obrazek 3
Mezioborovy pfistup k post-COVID postiZzeni zahrnuje pneumology, praktické |ékare,

hematology, kardiology, neurology, nefrology, psychiatry, fyzioterapeuty a dals$i [Nalbandian
2021]



RECOVERY: CompREhensive Post-CQVID CentER at Yale

Inpatients -discharge|

Respiratory Assessment

* Ambulatory oximetry

» Pulse oximeter & incentive
spirometry training

Functional Assessment

* Physical & occupational
therapy evaluation

* Swallow evaluation

Care Coordination
* Arrange home services
» Address care barriers

Qutpatients (ongeing sx)
» Referral by outpatient

provider, occupational
medicine provider, health
system COVID-19 hotline,
or self

J

Initial Assessment

Visit 1 (telehealth)

* Pulmonary consultation

* Subjective sx assessment

* Assess for extrapulmonary
complications

Initial Diagnostics

* Repeat imaging (HRCT)
* PFTs, 6MWT

* Repeat selected labs

Visit 2 (face-to-face)

* Ongoing pulmonary care

= PT/OT assessment

* Subjective sx assessment

* Neurocognitive screening

* Mental health screening

* Additional subspecialty
involvement

Subsequent Care

MD visits

# Planned 3, 6, and 12 mo or
as needed per severity

# Extrapulmonary consultation
as needed

Behab

- PT/OT outpatient care

- Pulmonary rehabilitation

Lung function testing

*PFT &6MWT at 3, 6, 12 mo

» CPET for selected patients

Additional diagnostics

* VO or CTA chest

» Transthoracic Echo

* Cardiac event monitoring

* Functional cardiac imaging
* Neurocognitive testing

Disposition

Sx resolve & PFT normal
* Transition to primary care

Sx persist or PFT abnormal

» Non-specific phenotype —
continue RECOVERY clinic

» Phenotype consistent with
specific disease process —
appropriate advanced lung
disease program (e.g.
interstitial lung disease,
airways disease, pulmonary
vascular disease)

L

Multi-disciplinary discussion of active cases

Translational research efforts

Revision of clinic processes to meet patient needs and evolving evidence

Figure 2 - The RECOVERY clinic model. sMWT = 6-min walk test; COVID-19 = coronavirus disease 2019; CPET = cardiopulmonary exercise
testing; CTA = CT angiogram; Echo = echocardiogram; HRCT = high-resolution CT; OT = occupational therapy; PFT' = pulmonary function test;
PT = physical therapy; RECOVERY = Comprehensive Post-COVID Center at Yale; sx = symptoms; VQ = ventilation-perfusion scan.

Obrazek 4.
Ukazka komplexniho pristupu k post-COVID pacientlim v rdmci centra univerzitniho pracovisté

v Yale; USA [Lutchmansingh 2021]
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