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De hieronder geschetste aanpak is een consensusprotocol gebaseerd op een samenwerking onder leiding van Dr. Mobeed Syed (“Dr. Been”),
Dr. Ram Yogendra, Dr. Bruce Patterson, Dr. Tina Peers, en de FLCCC Alliance. Gezien het gebrek aan klinische behandelingsproeven van het long-
covid-19 syndroom, zijn deze aanbevelingen gebaseerd op de patho-fysiologische mechanismen van COVID-19 en postvirale ziekten, en op onze
collectieve ervaring bij het observeren van ingrijpende en langdurige klinische reacties die met de onderstaande behandelingen zijn bereikt.
Dit protocol is ook gebruikt om het post-vaccinatie ontstekingssyndroom te behandelen, met hetzelfde resultaat. Zoals bij alle FLCCC Alliance-
protocollen zullen de componenten, doses en behandelingsduur zich ontwikkelen naarmate meer klinische gegevens worden verzameld. Ga
voor de meest actuele informatie over optionele behandelingen naar: flccc.net/flccc-protocols-a-guide-to-the-management-of-covid-19 (zie
hoofdstuk ‘LHCS’).

Bij presentatie met kortademigheid
of lage zuurstofniveaus:

Als zich neurologische symptomen voor-
doen, zoals een slechte concentratie, ver-

Initiéle therapie
voor long-covid-19 syndroom:

IVERMECTINE

Dosis van 0.2-0.4 mg/kg — eenmaal per dag bij maaltijden* ge-
durende 3-5 dagen (hogere doses zijn soms nodig bij anosmie)
* Innemen op lege maag bij misselijkheid/diarree/anorexia.

Na 3-5 dagen overstappen op één of twee keer per week,

afhankelijk van hoelang het duurt tot het symptoom zich her-

haalt/aanhoudt.

Na 2—-4 weken stoppen als alle symptomen zijn verdwenen en

niet opnieuw optreden.

Relatieve contra-indicaties:

— Patiénten die warfarine gebruiken, moeten nauwlettend in de
gaten worden gehouden en de dosis moet worden aangepast.

— Bij zwangere vrouwen of vrouwen die borstvoeding geven is een
grondigere beoordeling van de risico’s en voordelen noodzakelijk.
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Als niet alle symptomen met
ivermectine worden verholpen:

CORTICOSTEROIDE THERAPIE

Een afbouwende dosis prednison als volgt:

1. 0,5 mg/kg dagelijks gedurende 5 dagen

2. 0,25mg/kg dagelijks gedurende 5 dagen

3. 0,12mg/kg dagelijks gedurende 5 dagen

‘S ochtends innemen om de invlioed op de nachtrust te beperken.

De volgende bijwerkingen kunnen zich voordoen:
Verhoogde eetlust, stemmingswisselingen, slapeloosheid, verhoogde
bloedsuikerwaarde, maagklachten.

Voor gebruik bij alle patiénten:

MACROFAGE/MONOCYTE
REPOLARISATIETHERAPIE

Vitamine C — 500 mg tweemaal daags

Omega-3 vetzuren — 4 g/dag (Vascepa, Lovaza of DHA/EPA)
Atorvastatine — 40mg per dag

Melatonine — 2-10mg per nacht, beginnen met een lage

dosis, opvoeren indien getolereerd bij afwezigheid van slaap-
verstoringen.

Aanvullend supplement
Vitamine D3 — 2000-4000 IE per dag

DHA Docosahexaeenzuur IE Internationale Eenheden
EPA  Eicosapentaeenzuur mg/kg dosis in mg per kg lichaamsgewicht

geetachtigheid, stemmingsstoornissen:

el FLUVOXAMINE

50 mg — tweemaal daags gedurende
15 dagen.

Verminder de dosis of zet de behandeling
stop als er bijwerkingen optreden. Doses
van slechts 9 mg tweemaal daags hebben
een bewezen effect.

Houd de patiént nauwlettend in de gaten;
sommige patiénten slecht kunnen reageren.
Sommige personen kunnen acute angst-
aanvallen krijgen; deze patiénten moeten
zorgvuldig worden bewaakt en behandeld
om zeldzame escalatie naar suicidaal of
gewelddadig gedrag te voorkomen.

LONGEVALUATIE

Verwijs naar een longspecialist indien
beschikbaar. Als dat niet het geval is
moeten longfoto’s (bij voorkeur CT)
worden gemaakt om te beoordelen of er
sprake is van secundaire organiserende
pneumonie (OP, voorheen BOOP).

Als de bevindingen consistent zijn met se-
cundaire OP, dan kan de corticosteroide
therapie zoals hieronder beschreven
worden opgestart. In sommige gevallen
moet de behandeling worden herhaald of
verlengd als de symptomen of zuurstof-
behoefte aanhouden.

CT  Computertomografiescan
OP  Organiserende Pneumonie

Als de symptomen na het gebruik van ivermectine en corticosteroide
behandelingen nog steeds niet zijn verdwenen of zich opnieuw voordoen:

e 4 BEHANDELING VAN VERMOEDELIJKE MASTCELACTIVERING

Kies een antihistamine type | en type I, en een mastcelstabilisator — bijvoorbeeld
Loratadine, Famotidine en Rupatadine. Pas de medicijnen aan wanneer de patiént
slecht reageert op de behandeling. De door de Amerikaanse FDA goedgekeurde
doses van veel van de onderstaande geneesmiddelen zijn eenmaal daags, maar
kunnen tot driemaal daags worden toegediend, als er voorzichtig wordt gehandeld
en de patiénten nauwlettend worden bewaakt om slechte reacties of bijwerkingen

tijdig op te merken.

Eerstelijns behandeling

Dieet met weinig histamine.

Type | antihistaminica: Loratadine 10 mg of Cetirizine 10 mg of Fexofenadine
180 mg — driemaal daags indien de patiént dat kan verdragen.
Type Il antihistaminica: Famotidine 20 mg of Nizatidine 150 mg — tweemaal daags

indien de patiént dat kan verdragen.
Mastcelstabilisatoren:

— Rupatadine 10 mg — eenmaal daags, of Ketotifen 1 mg — eenmaal daags ‘s

avonds (meer indien getolereerd).

— Eventueel toevoegen: Natriumcromoglicaat 200 mg — driemaal daags (langzaam
opvoeren), of Quercetine 500 mg — driemaal daags.

Tweedelijns behandeling

Montelukast 10 mg (pas op voor depressie bij sommige patiénten) — eenmaal daags.

Een lage dosis naltrexon (LDN) —

begin dagelijks met 0,5 mg, wekelijks verhogen

met 0,5 mg tot 4,5 mg per dag. Vermijden indien opiaten worden gebruikt.

Diazepam 0,5-1 mg tweemaal daags.

SSRI’s.

Voor updates en meer informatie over de behandelingsprotocollen van FLCCC Alliance, kunt u terecht op: flccc.net ‘ I-RECOVER - Versie 1 - 16 juni 2021 - Pagina 1/3


https://flccc.net
https://flccc.net/

FLCCC

A L L A N C E

FRONT LINE COVID-19 CRITICAL CARE ALLIANCE
PROFYLAXE EN BEHANDELINGSPROTOCOLLEN VOOR COVID-19

I-RECOVER

2/3

Managementprotocol voor long-COVID-19 syndroom

(Long Haul COVID-19 Syndrome, LHCS)

Het Iong-COVID-19 syndroom (long-covid, ook wel “post-COVID-19 syndroom” genoemd)

Uittreksel uit de “Guide to the Management of COVID-19” van Dr. Paul Marik / FLCCC Alliance
flccc.net/flccc-protocols-a-guide-to-the-management-of-covid-19

Het long-COVID-19 syndroom (LHCS) wordt gekenmerkt door langdurige
malaise, hoofdpijn, algemene vermoeidheid, slaapproblemen, haarverlies,
reukstoornissen, verminderde eetlust, pijnlijke gewrichten, benauwd-
heid, pijn op de borst en verlies van cognitieve functie [400-411]. Tot 80%
van de patiénten ervaart langdurige ziekte na COVID-19. LHCS wordt niet
alleen waargenomen na de COVID-19-infectie, maar wordt ook waarge-
nomen bij sommige mensen die zijn gevaccineerd (waarschijnlijk door de
activering van monocyten door de spike-eiwitten uit het vaccin). LHCS
kan na de acute infectie maandenlang aanhouden en bijna de helft van
de patiénten meldt een verminderde levenskwaliteit. Patiénten kunnen
langdurige neuropsychologische symptomen ervaren, onder andere op
het gebied van cognitie. [409,412] Een verwarrende eigenschap van LHCS
is dat het niet wordt voorspeld door de ernst van de oorspronkelijke ziek-
te; post-COVID-19 treft vaak de milde tot matige gevallen en jongvol-
wassenen die geen ademhalingsondersteuning of intensieve zorg nodig
hadden. [411] De symptomen van LHCS zijn in de meeste gevallen zeer
vergelijkbaar met het chronisch ontstekingsreactiesyndroom (CIRS) / myal-
gische encefalomyelitis / chronisch vermoeidheidssyndroom. [411] Een
belangrijke onderscheidende factor ten opzichte van CIRS is de consta-
tering dat LHCS zonder ondersteuning blijft verbeteren, zij het langzaam
in de meeste gevallen. Een andere belangrijke constatering is dat LHCS
meer jongeren treft, in vergelijking met ernstige COVID-19, waarbij vooral
ouderen of personen met comorbiditeiten worden getroffen. Bovendien
is de gelijkenis tussen het mastcelactiveringssyndroom en het LHCS waar-
genomen, en velen beschouwen post-COVID-19 als een variant van het
mastcelactiveringssyndroom. [413]

Het LHCS-syndroom is uiterst heterogeen en is waarschijnlijk het gevolg
van een verscheidenheid aan pathogenetische mechanismen. Bovendien
is het waarschijnlijk dat vertraagde behandeling (met ivermectine) in de
vroeg-symptomatische fase zal resulteren in een hoge virale besmetting
die het risico op en de ernst van LHCS verhoogt. Ter verklaring van LHCS
worden de volgende theorieén voorondersteld: [411]

1. Aanhoudende ademhalingsproblemen (benauwdheid, hoest, vermin-
derde inspanningstolerantie) kunnen gerelateerd zijn aan niet-verhol-
pen organiserende pneumonie (activeren van longmacrofagen).

2. Monocytenactiveringssyndroom. De persistentie van viraal afval in de
monocyten resulteert in een doorlopende immunologische reactie in
een poging, door het immuunsysteem, de aanvallende proteine(s) en
virale rna-fragmenten op te ruimen.

3. De neurologische symptomen kunnen een aanverwante micro- en/of
macrovasculaire trombotische ziekte zijn die bij ernstige gevallen van
COVID-19 vaak voorkomt. [414] Hersenscans (MRI) 3 maanden na de
infectie toonden microstructurele veranderingen aan bij 55% van de
patiénten. [415] Bovendien kunnen kenmerken van encefalopathie
mogelijk verband houden met encefalitis (hersenontsteking) en auto-
reactieve hersenantilichamen [416], evenals ernstige hersenvatver-
nauwing. [417] De microvaatstelsel van de hersenen toont ACE-2-
receptoren en SARS-CoV-2 “pseudovirons” kunnen zich binden aan
het microvasculaire endothelium, wat hersenontsteking en bloedstol-
ling veroorzaakt. [418].

4. De onthulling van het mastcelactiveringssyndroom (MCAS), of het
triggeren van het mastcelactiveringssyndroom. Mastcellen zijn aan-
wezig in de hersenen, met name in de mediane eminentie van de hypo-
thalamus, waar ze perivasculair dicht bij de zenuwuiteinden liggen die
positief zijn voor corticotrofine-vrijgevend hormoon.[419] Na stimu-
latie geven mastcellen ontstekingsmediators af, zoals histamine, tryp-
tase, chemokines en cytokines, die kunnen resulteren in neurovas-
culaire ontsteking.[419] De “hersenmist” of “brain fog”, cognitieve
beperkingen en algemene vermoeidheid die worden gemeld bij long-
COVID-19 kunnen het gevolg zijn van neurovasculaire ontstekingen
die in verband kunnen worden gebracht met mastcellen.

Klinische tekenen en symptomen kunnen worden ingedeeld in de volgen-
de clusters. De reden voor deze indeling is orgaanspecifieke doelgerichte
therapie/geindividualiseerde therapie mogelijk te maken.

1. Ademhaling: benauwdheid, neusverstopping, aanhoudende hoest, etc.

2. Neurologisch/psychiatrisch: hersenmist, malaise, vermoeidheid, hoofd-
pijn, migraine, depressie, aangetast concentratievermogen/niet kunnen
focussen, veranderde cognitie, slapeloosheid, duizeligheid, paniekaan-
vallen, tinnitus, anosmie, fantoomgeuren, etc.

3. Musculoskeletaal: myalgie, vermoeidheid, zwakte, gewrichtspijnen,
onvermogen om te bewegen, post-inspanningsmalaise, onvermogen
om normale activiteiten van het dagelijks leven (ADL's) uit te voeren.

4. Cardiovasculair: Hartkloppingen, hartritmestoornissen, klachten die
lijken op het syndroom van Raynaud, hoge bloeddruk en tachycardie
bij inspanning.

5. Autonoom: posturaal tachycardiesyndroom (POTs), abnormaal zweten.

6. Maagdarmklachten: Anorexia, diarree, opgeblazen gevoel, braken,
misselijkheid, etc.

7. Dermatologisch: Jeuk, uitslag, dermografie
8. Slijmvliezen: Loopneus, niezen, brandende en jeukende ogen.

Behandelingsaanpak

De behandeling moet geindividualiseerd worden op basis van de groeps-
indeling van klinische tekenen en symptomen. Over het algemeen is het
echter waarschijnlijk dat patiénten die tijdens de acute symptomatische
fase onvoldoende antivirale behandeling (ivermectine) en tijdens de
acute fase van COVID-19 onvoldoende ontstekingsremmende/macrofa-
ge repolarisatietherapie (corticosteroiden, statines, omega-3-vetzuren,
fluvoxamine, ivermectine, etc.) hebben ontvangen, veel waarschijnlij-
ker post-COVID-19 syndroom zullen ontwikkelen. Bij patiénten met aan-
houdende ademhalingsproblemen wordt beeldvorming van de longen
aanbevolen (bij voorkeur een CT-scan van de borstkas). Patiénten met
een niet-verholpen longontsteking (georganiseerde pneumonie) moe-
ten worden behandeld met een corticosteroidenkuur (prednison) en
nauwgezet worden bewaakt. De CRP worden gemeten en deze patiénten
moeten uitgebreide corticosteroiden (getitreerd op de CRP) aangeboden
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krijgen. Net als bij patiénten die zijn hersteld van een septische schok
[420] kan een langdurige (vele maanden) immuunverstoring met ver-
hoogde pro- en anti-ontstekingscytokines bijdragen aan het LHCS. Dit
is waarschijnlijk het gevolg van het monocytenactiveringssyndroom en
monocytenrepolarisatietherapie is daarom de aangewezen behandeling.
Bovendien kan met een cytokinereeks doelgerichte ontstekingsremmen-
de therapie worden toegediend (Maraviroc bij patiénten met hoge CCR5-
gehaltes). Er moet worden opgemerkt dat net als bij omega-3-vetzuren
er voor corticosteroiden is aangetoond dat zij de expressie van pro-resol-
ving lipiden, waaronder Protectine D1 en Resolvine D4, verhogen. [421]

Een onbekend aantal patiénten die zijn hersteld van de bij COVID-19 ont-
wikkelde georganiseerde pneumonie (OP) zullen longfibrose ontwikke-
len, met bijbehorende beperking van hun activiteiten. Longfunctietests
tonen een beperkend patroon met een verminderd restvolume en DLCO
aan.[406] Deze patiénten moeten worden doorverwezen naar een long-
specialist met ervaring in longfibrose. Antifibrosebehandeling kan een rol
spelen bij deze patiénten, [380-383], maar er zijn extra gegevens nodig
voordat deze therapie algemener kan worden aanbevolen. Zoals hierbo-
ven besproken kan de serotoninereceptorblocker cyproheptadine moge-
lijk het risico op longfibrose verminderen. [256]
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Disclaimer

Het I-RECOVER-protocol wordt uitsluitend gebruikt op basis van klinische ervaringen en is dus uitsluitend bedoeld voor educatieve doeleinden voor zorg-
verleners met betrekking tot potentieel voordelige benaderingen voor empirische behandeling van het Long-COVID-19 syndroom. Negeer nooit profes-
sioneel medisch advies vanwege iets dat u op onze website en in onze publicaties heeft gelezen. Dit is niet bedoeld als vervanging voor professioneel
medisch advies voor, diagnose van of behandeling van een patiént. De behandeling van een individuele patiént wordt bepaald door veel factoren en
moet dus afhangen van het oordeel van uw arts of gekwalificeerde zorgverlener. Vraag altijd hun advies bij vragen die u mogelijk heeft over uw medische
aandoening of gezondheid.

Controleer regelmatig of er updates van onze protocollen zijn!
Onze medicijnaanbevelingen en de doseringen kunnen worden bijgewerkt naarmate er meer wetenschappelijke onderzoeken worden uitgevoerd.
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