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Rekomendacijas

par SARS-CoV-2 infekcijas un COVID-19 epidemiologiju, diagnostiku,
kiiniskajam norisem un komplikacijam tapuSas Valsts pétijuma
programmas "COVID-19 seku mazinasanai" projekta
VPP-COVID-2020/1-0023 ietvaros, laikposma no 2020. gada 1. jdlija lidz
31. decembrim. Rekomendacijas sakotnéji bija planotas ka Vadlinijas,
tomér darba gaitd un ierobezota izzinas materiala ticamibas apstaklos

pasaulé, tika nolemts pieskirt tam rekomendg&joSu statusu.

Rekomendacijas ietvertais materials ir paredzéts visu specialitasu
arstiem un vecako kursu medicinas studentiem un ceram, ka bus noderigs

veselibas apripes organizatoriem un plasam arstniecibas personu lokam.



PriekSvards

Rekomendacijas par SARS-CoV-2 infekcijas un COVID-19 epidemiologiju,
diagnostiku, kliniskam norisem, komplikacijam un profilaksi tapuSas bezprecedenta
apstaklos, proti, kad minétas infekcijas kliniskie konteksti nav pietiekami zinami
nelielas pieredzes dél; apstaklos, kad nav |oti efektivu etiologisku medikamentu, bet
specifiska profilakse ir tikko uzsakta, un ceribas uz tas efektivitati ir milzigas.

Tomér, neskatoties uz minéto, loti svarigi ir koncentréta veida dazadu
specialitasu kolégiem ne tikai izklastit jau zinamo par COVID-19, tai skaita kliniku un
pieeju arstéSanai, bet iezimét ar tuvakas nakotnes iespéjas infekcijas iegrozoSanas
jomas. TieSi tadél Latvija Tstenojamas Valsts pétijumu programmas viens no
uzdevumiem pétniekiem bija izveidot Vadlinijas, kas bdtu noderigas dazadu
specialitasu arstiem. Tai pat laika kluva saprotams, ka apstaklos, kad strauji mainas
priek8stati un zinasanas par COVID-19, arstiem un citiem veselibas apripes
specialistiem nemitigi jaseko jaunumiem profesionalajos informativajos avotos SARS-
CoV-2 sakara un jarékinas, ka dazas materiala esosas atzinas vai ieteikumi,
bagatinoties pieredzei un gustot zinatniskus rezultatus, var bat revidéjami. Tadél
nolemts So materialu nosaukt par Rekomendacijam, kaut gan reizém teksta varétu
paradities vards vadlinijas, it 1pasi vietas, kur izmantots citu valstu vadliniju materials.

Rekomendacijas ir tapusas ka infektologu un daudzu citu specialistu kopdarbs,
gan pétot situaciju, gan apkopojot to, gan gustot pieredzi, gan konsultéjoties sava
starpa. Sis darbs ir prasijis milzigu ieguldijumu, analizéjot eso$os zinatniskos avotus
un to patieso vertibu. To apliecina lielais izmantoto atsaucu klasts.

Mums bija liels gods apvienot kolégus Sim nozimigajam darbam un gandarijums
par kopigi paveikto. Ceram, ka péc paris gadiem varésim izveidot stabilas, no

informacijas un ieteikumu viedokla, Vadlinijas, kurds zindma bus daudz vairak ka

nezinama.

Ar cienu

RSU profesore LU asociéta profesore
Ludmila Viksna leva Tolmane
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RADOSA GRUPA

RADOSAS GRUPAS VADITAJI

RSU profesore
Ludmila Viksna

LU asociéta profesore
leva Tolmane

Guntis Karelis

AUTORI
Vards, uzvards Specialitate Amats
Dr. med. o Nefrologs RSU lekskigo slimibu katedras
Harijs Cernevskis asociétais profesors
P. Stradina KUS Nefrologijas
centra arsts
Dr. med. ¢ Neirologs RSU asociéts profesors

RAKUS stacionara “Gailezers”
Neirologijas un neirokirurgijas
kiinikas vaditajs

Dr. med.
Angelika Krimina

e Infektologs
¢ Hepatologs

RSU profesore

Dr. Habil. med.
Gaida Krimina

¢ Radiologs
¢ Neiroradiologs

RSU profesore
RAKUS Radiologijas galvenais
specialists

Dr. Habil. med.
Dace Gardovska

e Pediatrs
¢ Bérnu infektologs

RSU profesore
BKUS Bérnu slimibu klinikas
vaditaja

Dr. Habil. med.
Ludmila Viksna

e Infektologs
¢ Hepatologs
¢ Veselibas apripes

RSU profesore
RAKUS Infektologijas
galvenais specialists

Modra Murovska

specialists
Dr. med. e Infektologs RSU profesore
Indra Zeltina e Hepatologs RAKUS virsarste
Dr. med. e Virusologs RSU asociéta profesore




Dr. med. ¢ Radiologs RSU asociétais profesors

Ardis Platkajis Rigas 1. slimnicas
Diagnostiskas Radiologijas
klinikas vaditajs

Dr. med. e Kirurgs RSU asociétais profesors

Haralds Plaudis RAKUS Valdes loceklis
RAKUS Kirurgijas galvenais
specialists

Dr. med. ¢ Radiologs LU asociéta profesore

Maija Radzina

RSU Radiologijas zinatniskas
laboratorijas vaditaja
P. Stradina KUS radiologs

Dr. med.
Jelena Storozenko

¢ Laboratorijas specialists

RSU asociéta profesore
SIA "Centrala laboratorija"
valdes locekle

Dr. med.
Gunta Sture

e Infektologs
e Hepatologs

RSU asociéta profesora p.i.
RAKUS nodalas vaditaja

Dr. med.
Maris Taube

e Psihiatrs

RSU profesors

Rigas psihiatrijas un
narkologijas centra (RPNC)
Ambulatora centra “Veldre” ar
stacionaru vaditajs

Dr. med.
leva Tolmane

e Infektologs

¢ Hepatologs

e Visparéjas US specialists

e Uznémeéjdarbibas
vadibas magistrs

LU asociéta profesore
RAKUS nodalas vaditaja

Dr. med.
Dace Zavadska

e Pediatrs
e Bérnu infektologs
e Hepatologs

RSU asociéta profesore
BKUS Gimenes Vakcinacijas
centra vaditaja

LR VM Imunizacijas Valsts
Padomes priekSsédétaja

Dr. med.
Oksana Kolesova

e Arsts

RSU, Kliniskas imunologijas
un imunogenétikas
starpkatedru laboratorijas
vado$a pétniece

Dr. med.
Sniedze
Laivacuma

e Infektologs
e Hepatologs

RSU docente
RAKUS arste




Seda Arutjunana

¢ Rezidents infektologa
specialitate

Aslimnicas macibu centrs

Ardis Bérzin$

¢ Rezidents anesteziologa
reanimatologa
specialitate

Aslimnicas macibu centrs

Jekaterina
Jagodzinska-
Peskova

¢ Anesteziologs
reanimatologs

RAKUS arste

Maris Liepins

¢ Infektologs
e Hepatologs

RAKUS Infekciju uzraudzibas
dienesta vaditajs

Inguna Lo€mele

e Gimenes arsts

Biedribas "Latvijas Gimenes
arstu asociacija" Valdes
locekle

Einars LukSevics

¢ Anesteziologs
reanimatologs

RAKUS arsts

Monta Madelane

e Infektologs
e Socialo zinatnu magistrs
vadibzinibas

RSU asistente
RAKUS nodalas vaditaja

Arta Mi¢ena

¢ Rezidents radiologa
specialitaté

P. Stradina KUS arste

Inga Nalivaiko

¢ Rezidents radiologa

P. Stradina KUS arste

specialitaté
Olegs Suba ¢ Anesteziologs RAKUS Toksikologijas un
reanimatologs sepses klinikas vaditajs
leva Vanaga e Infektologs RSU asistente
e Hepatologs RAKUS arste
Aleksejs ¢ Neatliekamas RAKUS NMPUK vaditajs
Visnakovs mediciniskas palidzibas

specialists
e Kirurgs




KONSULTANTI

Vards, uzvards

Specialitate

Amats

Dr. Habil. chem.
Ivars Kalvins

« Kimikis

LZA prezidents

Dr. med. e Endokrinologs RSU asociéta profesore
llze Konrade RAKUS nodalas vaditaja
Dr. med. e Ginekologs RSU profesore

Dace Rezeberga

RAKUS Ginekologijas
galvenais specialists

Dr. med.
Baiba Rozentale

e Infektologs

e Hepatologs

¢ Veselibas aprupes
vadibas specialists

¢ Biznesa vadibas
magistrs

RSU profesore

RAKUS stacionara “Latvijas
Infektologijas centrs” galvenais
arsts

Dr. med.
Ivars Vanadzin$

e Arodveselibas un
arodslimibu arsts

RSU asociétais profesors
RSU Darba droSibas un vides
veselibas institlta direktors

Inita Bulina

e Reimatologs

LU lektore

RSU asistenta p.i.

P. Stradina KUS vadoSais
reimatologs

Andra Cirule

e Pneimonologs

RAKUS stacionara
"Tuberkulozes un plausu
slimibu centrs” galvena arste

Eva Vecvagare

¢ Onkologs kimijterapeits

RAKUS arste

RECENZENTI

Vards, uzvards

Specialitate

Amats

Velga Kiise

e Infektologs
¢ Hepatologs

LU lektore
RAKUS arste

Sarmite Veide

e Gimenes arsts

LU lektore
Biedribas "Latvijas Gimenes
arstu asociacija" prezidente

Mg. Sc. Admin. Educ.
Mg. paed.
Dace Bantauska

e Izglitibas vadibas
specialists
e Pedagogs

RSU Infektologijas katedra
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Saisinajumi

ACEZ2 Angiotenzina konvertéjoSais enzims 2

AlH Autoimins hepatits

ALAT Alaninaminotransferaze

ALS Advanced life  support/paplasinata kardiopulmonala
reanimacija

ANM Aklta nieru mazspéja

anti-HBc, anti-HBs

Antivielas pret B hepatita serdes antigénu, antivielas pret B

hepatita virsmas antigénu

anti-HCV Antivielas pret C hepatitu

APTL Aktivétais parcialais trombina laiks

ARB Acidorezistentas baktérijas

ARDS Akuts respirators distresa sindroms

ART Antiretrovirala terapija

ARVI AkUta respiratora virusu infekcija

ASAT Aspartataminotransferaze

Asoc.prof. Asociétais profesors

ASV Amerikas Savienotas valstis

ATF Adenozintrifosforskabe

AV Antivielas

beta-HCG Beta horiongonadotropins

BNP B tipa natrijurétiskais peptids

bSMAM Biologiskie slimibu modificéjoSie antireimatiskie
medikamenti

CCL2, CCL3, Hemokini

CXCL10

CCP COVID-19 convalescent plasma

CD4* T limfociti jeb l1dzétajStnas

CD8* T limfoctti jeb galétajstnas

CDC Slimibu kontroles un profilakses centrs

CEN Eiropas Standartizacijas iestades

CIA Chemiluminescent immunoassay

cm centimetri

cmH20 Udens staba centimetrs

CMV Citomegaloviruss

10



CNI Kalcineirina inhibttori

CNS Centrala nervu sistéma

COVID-19 2019. gada ar koronavirusu saistitd saslim$ana/Corona
Virus Disease 2019

CPAP Pozitivais elpoSanas spiediens

CRO/ CRP C-reaktivais olbaltums

d Dienas

DAB DifGzs alveolars bojajums

DIC sindroms Disseminétas intravazalas koagulacijas sindroms

DNS Dezoksiribonukleinskabe

Doc. Docents

DT/ CT Datortomografija/kompjutertomografija

DWI, FLAIR un SWI | Diffusion-weighted imaging, Fluid attenuated inversion
recovery, Susceptibility weighted imaging

EASL Eiropas aknu slimibu pétnieku asociacija

EBA Eiropas asins alianse

ECDC Eiropas slimibu kontroles centrs

ECMO Ekstrakorporala membranu oksigenacija

EEZ Eiropas ekonomikas zona

EGR Eritrocitu grimSanas atrums

EhoKG Ehokardiogramma

EKG Elektrokardiogramma

ELISA Enzyme-linked immunosorbent assay

EMA Eiropas Zalu agentira

ES Eiropas Savieniba

EULAR Eiropas pretreimatisma liga/European league against
rheumatism

FEV1 1. sekundes izelpas tilpums

FFP2 Respiratora filtracijas efektivtate 94%

FiO2 leelpota skabekla frakcija

g Grami

GFA Glomerulu filtracijas atrums

GGT Gamma glutamiltranspeptidaze

Gl Gastrointestinals

GK Glikokortikordi

h Stunda
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HBs ag B hepatita virusa virsmas antigéns

HBV Hronisks B virushepatits

HIV Cilvéka imundeficita viruss

HNS Hroniskas nieru slimibas

HOPS Hroniska obstruktiva plausu slimiba

Hv Haunsfilda vientba — rentgenstarojuma blivuma relativais
raditajs

ilv Intravenozi

IAL Individualie aizsardzibas lidzekli

ICHD Starptautiska galvassapju iemeslu klasifikacija

IFN-a un IFN- | tipa interferoni

IgM, IgG, IgA Antivielas

IL-1B, IL-2, IL-6, IL- | Citokini

8, IL-18, TNF-a, GM-
CSF, MIP-1, IFN-q,
TNF-q, IFN-y, IP-10,
IL-1

INR International normalized ratio (INR atbilst pacienta
recéSanas laika attieciba pret vidéjo normalo recéSanas
laiku, kas kapinats ar ISI (international sensivity index)
lielumu

ITN Intensivas terapijas nodalas

kiv Kontrastviela

KFK Kreatinfosfokinaze

kg/m? Kilogrami uz kvadratmetru

KPR Kardiopulmonala reanimacija

ksSMAM Konvencionalie sintétiskie slimibu modificéjoSie
antireimatiskie medikamenti

KMI Kermena masas indekss

LDH Laktatdehidrogenaze

LZA Latvijas zinatnu akadémija

LU Latvijas Universitate

m Metri

MAP Vidéjais arterialais asinsspiediens

mcg/L Mikrogrami litra

mcg/mL Mikrogrami mililitra

MERS Middle East respiratory syndrome/Vidéjo Austrumu

respiratorais sindroms
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MERS-CoV Koronaviruss, kas izraisa Vidéjo Austrumu respiratoro
sindromu

mg Miligrami

mg/L Miligrami litra

min MinGte

MIS Multisistémisks iekaisuma sindroms

MK Ministru kabinets

ml Mililitri

ml/kg Mililitri kilograma

ml/min Mililitri minaté

mm? Kubikmilimetri

mmHg Milimetri dzivsudraba staba

mmol/mol Milimols uz molu

MODS Multiorganu disfunkcijas sindroms

MPV Mehaniska plausu ventilacija

MR Magnétiska rezonanse

MRSA Meticilinrezistentais staphylococcus aureus

MSCT Multislanu kompjatertomogréafija

MsSMAM Mérka sintétiskie slimibu modificgjoSie antireimatiskie

medikamenti

mMTOR inhibitori

Medikamentu klase, kas nomac mTOR receptorus

N95 Respiratora filtracijas efektivitate 95%

NAT Nieru aizstajterapija

ng/mL Nanogrami mililitra

nm Nanometri

NMPUK Neatliekamas medicinas un pacientu uznemsanas klinika

non-RCT Nerandomizéti pétijumi

Nr. Numurs

NSPL Nesteroidie pretiekaisuma lidzekli

oksiHb Oksigenétais hemoglobins

P/F PaO2/FIO2 — hipoksémijas kliniskais indekss

p/o Perorali

PaO2/FiO2 Skabekla parciala spiediena asinis attieciba pret
frakcionéto izelpoto skabekli

PATE PlauSu artérijas trombembolija

PEEP Pozitivais izelpas beigu spiediens
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pH Skaitlis, kas raksturo tdenraza jonu koncentraciju Skiduma.
pH ir Gdenraza jonu aktivitdtes negativais logaritms, kas
raksturo skdbumu un baziskumu

PKR RL Polimerazes kédes reakcija realaja laika

PRES Posterior reversible encephalopathy syndrome

Prof. Profesors

PT Protrombina laiks

PTT Parcialais tromboplastina laiks

PVO/ WHO Pasagles_ Veselibas Organizacija/World Health
organization

QT QT intervals

RAA Renina-angiotenzina-aldosterona sistéma

RAKUS SIA "Rigas Austrumu kliniska universitates slimnica"

RBD Receptor-binding domain/virusa proteinu receptori

RF Reimatoidais faktors

RMS Reimatiskas un muskuloskeletalas slimibas

RNS Ribonukleinskabe

RO Vidé€jais pacientu skaits, ko inficé viens infekciozs individs

RS Reimatiskas slimibas

RSU Rigas Stradina universitate

RSV Respiratori sincitialais viruss

Rtg Rentgens

SARI Smaga akuta respiratora infekcija/Severe acute respiratory
illness

SARS Smags akdts respiratorais sidroms/Severe acute
respiratory syndrome

SARS-CoV Koronaviruss, kas izraisa smagu akltu respiratoro
sindromu

SARS-CoV-2 Smaga akudta respiratora sindroma koronaviruss 2/severe
acute respiratory syndrome coronavirus 2

SGLT2 Medikamentu klase, ko lieto cukura diabé&ta arstéSanai

skat. Skatit

SpO:2 Skabekla saturs — skabekla saturoS§s hemoglobins pret
kopé&jo hemoglobinu asinis

ST ST segments elektrokardiogramma

TB Tuberkuloze

TMPRSS2 2. tipa transmembranas serina proteaze/Type 2

Transmembrane Serine Protease
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T-spot Sensibilizéto limfocttu tests
TT Trombina laiks

TV Televizija

TX Transplantacija

USG/ US Ultrasonografija/Ultrasonoskopija
V/L Vienibas litra

VS Pret

VTE Venoza trombembolija

VvV Veno-venozais

x/min Reizes minuté

pg/mli Mikrogrami mililitra

uM/L Mikromoli litra
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1. levads

Koronavirusi (Coronaviridae, Coronavirus) ir nozimigi, plasi izplatiti patogéni,
kas inficé ziditajus, tai skaita cilvékus, putnus un, iespéjams, citus dzivniekus.

St virusa kontakts ar cilvékiem ir jau kop$ 1965. gada, kad D.Tyrrell un M.Bynoe
konstatéja to pacientiem ar akGtu respiratoru infekciju, un 1967. gada K.Mclntosh
izdalija koronavirusu no trahejas materiala kulttiras [487, 488, 489].

Savukart batisku nozimi cilvéku veseliba koronavirusi guva 21. gadsimta, par
to liecina fakts, ka pardzivojam jau tre$o Sis dzimtas virusu ierosinatu epidémiju, turklat
izplatibas zina, pédgéja ir vislaunaka gan saslimuso cilvéku skaita un upuru zina, gan
ietekmes zinad uz pasaules ekonomiku.

Minétie apstakli izskaidro, kadél tieSi jauna jeb SARS-CoV-2 virusa un ta
izraisitas slimibas izpétei pievérsusies zinatnieki praktiski visa pasaulé.

Neskatoties uz lielo un reizém pretrunigo zinatnisko publikaciju klastu,
jasamierinas ar to, ka joprojam ir vairak nezinama neka zinama. Tomeér nevar noliegt,
ka, pateicoties spraigiem un daudzpusigiem pétijumiem, ir labak saprotama slimibas
patogenéze, noskaidrots patologiju raksturs atseviSkos iesaistitos organos, kas |auj
pamatotak izvéléties terapiju.

Talak pievéersisimies definicijam slimibas sakara, lai nodroSinatu vienotu pieeju

un izpratni Rekomendacijam.

Sadala “Definicijas un terminologija” ir izveidota, lai saistiba ar jauno slimibu
masu izpratne par nosaukumiem, saisinajumiem, definicijam, apzime&jumiem utt. batu
visiem vienada, lai nebltu atskirtbu nosaukumiem par vienu un to pasu situaciju vai

faktu.
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2. Definicijas un terminologija

SARS-CoV-2
abreviaturas atSifréjumi:
e latvieSu valoda — smaga akuta respiratora sindroma koronaviruss 2

e anglu valoda — severe acute respiratory syndrome coronavirus 2

SARS-CoV-2

ir viruss, kas ierosina slimibu ar nosaukumu COVID-19.

Sarunvaloda ierosinataju SARS-CoV-2 médz dévét arl par jauno koronavirusu vai
Uhanas (Vuhanas) virusu.

COVID-19 —nosaukums veidojies no anglu valodas 8adi: COrona VlIrus Disease 2019

COVID-19 gadijuma definicijas

|. Eiropas slimibu profilakses un kontroles centra (ECDC) 2019. gada
koronavirusa slimibas (COVID-19) gadijuma definicija (aktualizéta 2020. gada

3. decembrT?)

Kliniskie kriteriji [1]:
Jebkura persona, kurai ir vismaz viens no Siem simptomiem:
- klepus, drudzis, elpas trGkums, pékSna anosmija, ageizijas vai disgeizijas
paradisanas.
Radiologiskie kritériji:
- radiologiskie pieradijumi, kas liecina par bojajumiem, kas ir saderigi ar COVID-19.
Laboratorijas kritériji [2]:
- SARS-CoV-2 nukleinskabes vai antigéna noteik8ana kliniskaja parauga.
Epidemiologiskie kritériji:
Vismaz viena no §im divam epidemiologiskajam saikném:
- tuvs kontakts [3] ar apstiprinatu COVID-19 gadijumu 14 dienas pirms simptomu
paradisanas;

1 Case definition for coronavirus disease (COVID-19), as of 3 December 2020,
https://www.ecdc.europa.eu/en/covid-19/surveillance/case-definition
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- 14 dienu laika pirms simptomu paradiSanas saslimu$ais bijis pacients vai
darbinieks stacionaraja arstniecibas iestaddé, socialas aprupes iestade vai

patversme, kur it apstiprinata COVID-19 izplatiS8anas.

COVID-19 gadijumu klasifikacija

A. lespéjamais gadijums
Jebkura persona, kas atbilst kliniskajiem kritérijiem
B. Varbudtéjais gadijums

Jebkura persona, kas atbilst kliniskajiem kritérijiem ar epidemiologisku saikni
VAI
Jebkura persona, kas atbilst radiologiskas diagnostikas kritérijiem

C. Apstiprinatais gadijums

Jebkura persona, kas atbilst laboratorijas kritérijam.

Piezimes:
[1] Papildu mazak specifiski simptomi var bat galvassapes, drebuli, muskulu sapes,
nogurums, vemsana un/vai caureja.

[2] Papildu noradijumus par laboratorijas jautajumiem skatiet vietnés.?3456

Il. Pasaules Veselibas Organizacijas (PVO) noteikta

COVID-19 gadijuma definicija (07.08.2020.)

2 SIA "Rigas Austrumu klTniskas universitates slimnicas" Nacionalas references laboratorijas materialos
par jauna koronavirusa SARS-CoV-2 infekcijas diagnostiku:
http://www.aslimnica.lv/lv/saturs/nacionala-mikrobiologijas-references-laboratorija

8 Laboratory support for COVID-19 in the EU/EEA: http://www.ecdc europa eu/en/novel-
coronavirus/laboratory-support

4 Options for the use or rapid antigen tests for COVID-19 in the EU/EEA and the UK: https://www.ecdc
europa eu/en/publications-data/options-use-rapid-antigen-tests-covid-19-eueca-and-uk

5 Valsts apmaksatas Covid-19 analizes - kam tas veic un ka jarikojas: https://www.spkc.gov.Iv/Iv/valsts-
apmaksatas-covid-19-analizes-kam-tas-veic-un-ka-jarikojas

6 Izolacijas un majas karantinas izbeigSana Covid-19 infekcijas gadijuma:
https://www.spkc.gov.lv/Iv/arsta-lemuma-pienemsanas-algoritms-covid-19-pacienta-izolacijas-
partrauksanu
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1. Aizdomigs COVID-19 gadijums

A. Persona, kas atbilst kliniskiem UN epidemiologiskiem kritérijiem:

Kliniskie kritériji:

Akuts sakums ar drudzi UN klepu
vai
Aklts sakums ar VISMAZ 3 no sekojoSiem simptomiem:

drudzis, klepus, nespéks, galvassapes, mialgijas, sapes kakla, aizlikts deguns, elpas

tridkums, slikta apetite/ slikta diSa/ vemsSana, caureja, apzinas traucéjumi

un

Epidemiologiskie kritériji:

Dzive vai darbs augstas virusa transmisijas riska zona (kopiga dzivojama telpa,
nometne, Tslaicigas izmitinaSanas iestade) 14 dienu laikd pirms simptomu
paradisanas

vai
UzturéSanas vai celojums uz vietu, kur infekcija izplatas sabiedriba 14 dienu laika
pirms simptomu paradisanas

vai
Darbs veselibas apripes sistéma 14 dienu laika pirms simptomu paradiSanas

B. Persona ar smagu akutu respiratoru slimibu (SARI, severe acute respiratory illness:
akdta respiratora infekcija ar paaugstinatu temperatiru = 38°C un klepu, kas

sakusies pedejo 10 dienu laika un ir nepiecieSama hospitalizacija).

2. lespéjams COVID-19 gadijums

A. Pacients ar kliniskiem kritérijiem (skat. iepriekS) UN ir bijis kontakta ar iespéjamu
vai apstiprinatu gadijumu (skat. talak), vai epidemiologiski saistits ar cilvéku grupu,
kur ir bijis vismaz 1 apstiprinats gadijums.

B. Aizdomigs gadijums, ja kraSu kurvja izmekléjuma ir COVID-19 pazimes.

C. Persona ar nesenu ozas vai garSas zudumu bez cita iemesla.

D. Respiratora distresa sindroma izraisita nave, bez cita zindma iemesla UN bijis
kontakta ar iespéjamu vai apstiprinatu gadijumu, vai epidemiologiski saistits ar

cilvéku grupu, kur ir bijis vismaz 1 apstiprinats gadijums.
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3. Apstiprinats COVID-19 gadijums
Persona ar laboratoriski apstiprinatu COVID-19 infekciju neatkarigi no kliniskas

simptomatikas.

Naves gadijumu no Covid-19 definicija epidemiologiskas uzraudzibas mérkiem
noteikta PVO metodiskajas rekomendacijas. "International guidelines for certification

and classification (coding) of Covid-19 as sause of death” Based on ICD. (pielikums 6)

Terminologija

Akdts respirators distresa sindroms (ARDS):

stavoklis, kad plausSu alveolas uzkrajas sekréts, kas nelauj plausam izmantot
pietieckamu gaisa daudzumu, Iidz ar to asinis samazinas skabekla saturacija. Sads
stavoklis bieZi ir fatals.

Asimptomatiska COVID-19 infekcija:

COVID-19 infekcija ir apstiprinata, bet netiek novéroti slimibas simptomi — nav klepus,
drudzis, sapes kakla, elpas trikums, sapes kerment. Rekomendé — neveikt COVID-19
testu, ja nav klinisko simptomu, jo pastav viltus negativa rezultata risks.

Fiziska distancésanas:

lielaka attdluma nodrosSinaSana starp cilvékiem, lai ierobezotu tieSu kontaktu.
Rekomendé ievérot vismaz 2 m distanci.

IAL (individualie aizsardzibas lidzekli):

specials apgérbs un citi aizsarglidzekli, kas pasarga veselibas apripes specialistus no
infekciju slimibas, kuras tiek nodotas tieSa kontakta vai gaisa pilienu cela. IAL pasarga
dazadas kermena dalas, ieskaitot degunu, acis, muti, rokas, kajas. N95 vai FFP2 ir
pietiekami, lai pasargatu personalu, kontaktéjot ar COVID-19 pacientu.

Inficéta persona:

jebkurs cilveks, kuram ir apstiprinats SARS-CoV-2.

Kontaktu izsekosana:

to personu identificéSana un uzraudziba, kas bijusi kontaktd ar inficetu personu.
COVID-19 gadijuma uzraudziba nozimé kontaktpersonas karantina.

Mirstibas raditajs:

attieciba — miruSo skaits pret diagnosticéto/apstiprinato gadijumu skaitu.

Pasizolacija: nekontaktéSanas ar citam personam.
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Pozitivo gadijumu ipatsvars pret testéto skaitu. Uzskata, ja pozitivie testi parsniedz
4% robezu, slimiba valsti izplatas strauji un nekontroléti.

Presimptomatisks: inficéta persona, kurai vél nav kliniskie slimibas simptomi.

RO:

vidéjais pacientu skaits, ko inficé viens infekciozs individs (viens pacients), Ja
RO > 1, inficéto skaits visticamak pieaugs eksponenciali un attistisies epidémija. Ja
RO < 1, uzliesmojums apsiks pats no sevis. RO skaitlis viens pats nenosaka
epidémijas attistibu, tomér tas ir ka bridinajuma signals, ka var attistities epidémija vai
pandémija.

Majumder un Mandl 2020. gada 23. janvari pirmie publicéja RO skaitli saistiba ar
SARS-CoV-2 izplatibu, ko aprékingja, izmantojot matematisku modeli, balstoties uz
pieejamajiem pieaugosajiem saslimstibas datiem, ka arl jau zinamo infekcijas
izplatibu, kas tika agrak pétita MERS gadijuma. Publicétais RO bija 2,5, kas ir
ievérojami augstaks, salidzinot ar MERS, bet lidzigs ar cita koronavirusa RO — SARS,
kas izraisija epidémiju 2003. gada. Turpmakas nedélas laika tika publicéti vél
5 zinatnieku grupu aprékinatie RO, kas visi bija robezas no 1-4, atkariba no izmantotas
matematiskas metodes, bet neviens nebija zem 1.

Super-sprederis (superizplatitajs): izteikti infekciozs pacients, kurS, daudz
kontaktéjoties, var izplatit infekciju lielam veselu personu skaitam. Ir minéjumi, ka
~10% inficéto pacientu rada ap 80% jaunu infekcijas gadijumu.

Transmisija starp personam: virusa parnese starp cilvékiem.

PVO majaslapa, kur pieejama informacija par COVID-19 definicijam:
https://www.who.int/publications/i/item/WHO-2019-nCoV-

Surveillance Case Definition-2020.1

3. Etiologija

Koronavirusi ir lielas virusu dzimtas parstaviji, kas var izraisit dazada smaguma
pakapes slimibas, sakot no vieglas saaukstéSanas, lildz smagam akdtam respiratoram
sindromam SARS (severe acute respiratory syndrome) un Tuvo Austrumu respiratoro
sindromu MERS (Middle East respiratory syndrome), ka arT citas elpcelu slimibas.
Koronavirusi CoV izplatas cilvéku un dzivnieku vidu — zoonotiska parnese. Nosaukums
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radies no varda “corona” — latiniski — kronis, kas atbilst virusa izskatam
elektronmikroskopa.

Ir zinams, ka koronavirusi ir nozimigi cilvéku un dzivnieku patogéni.

2019. gada nogalé tika identificéts jauns koronaviruss, kuru saistija ar
pneimoniju gadijumiem Uhanas (Vuhanas) pilséta, kas atrodas Kinas Hubei provincé.
Sis viruss negaidrti strauiji izplatijas, izraisot epidémiju Kina un péc tam izplatoties pa
visu pasauli.

Koronavirusi ir lieli, apvalkoti vienpavediena RNS virusi, kas inficé ne tikai
cilvékus, bet art dazadus dzivniekus, pieméram, sunus, kakus, liellopus, ctkas, putnus
u.c. Sis koronaviruss, ka jau minéts, ir apal$ un liels — 60-140 nm ar izteiktiem 9-12 nm
gariem pikiem, kas kopuma atgadina sauli ar stariem vai kroni, kas arf ir bijis iemesls
virusa nosaukumam. Parasti koronavirusi cilvékiem izraisa vieglas respiratoras
saslimSanas, pieméram, rinitu.

Pilna genoma sekvencéSana un filogenétiska analize norada, ka Sis ir beta-
koronaviruss, kas ir lldzigs SARS ierosinoSam virusam, ka ari vairakiem citiem
koronavirusiem. Minétais ir treSais konstatétais koronaviruss pédéjo 20 gadu laika, kas
cilvekiem var izraisit smagu respiratoru saslimSanu. Virusa pilnais nosaukums ir
SARS-CoV-2 (no anglu valodas Severe Acute Respiratory Syndrome Coronavirus 2,
kas latviskojot nozimé “smagu akltu respiratoro slimibu izraisoSais viruss 2) [1].
Mazak I1dzigs, bet arT beta-koronaviruss ir MERS [2, 3]. Genétiski tuvaks SARS-CoV-2
ir diviem siksparnu koronavirusiem un Sobrid uzskata, ka siksparni varétu but primarais
virusa avots. Sobrid nav arf zinams, vai COVID-19 izraiso$ais viruss tika parnests no
siksparna cilvékam tieSa cela vai ir cits parnesanas veids. Pielauj, ka parnesana ir
bijusi iesaistiti arT starpsaimnieki, pieméram, brunnesi [4].

Lai ieklatu Stna, SARS-CoV-2 izmanto tadu pasu mehanismu k& SARS-CoV,
proti, angiotenzinu konvertéjoso enzimu 2 (ACE2) [5], ka arT nozimiga varétu bat Sanu
protedze TMPRSS2 (no anglu valodas Type 2 Transmembrane Serine Protease) [6].
Péc inficeSanas SARS-CoV-2, ar virusa strukturala pika palidzibu piesaistas ACE2
receptoriem (visbiezak epitélijSinam deguna un bronhos, ka art plausas). TMPRSS2,
kas atrodas saimniekorganisma S0nas, palidz virusam ieklut Sina, skelot ACE2 un
aktivéjot SARS-CoV-2 S proteinu. Viens no iemesliem, kas varétu noteikt slimibas
smagumu, ir tas, ka ACE2 un TMPRSS2 liela daudzuma tiek ekspreséti Il tipa
alveolarajas epitélijsunas [7].
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2020. gada februari Pasaules Veselibas organizacija Sai infekcijas slimibai deva
nosaukumu COVID-19, kas ir akronims no anglu valodas Coronavirus Disease of

2019 ( latviskojot “2019. gada ar koronavirusu saistita saslim$ana” ).

SARS-CoV-2 shematiska struktura

Pika proteins (S)

Membranas proteins (M)

Apvalka proteins (S)

Nukleoproteins (N)

Ribonukleinskabe (RNS)

’\_’\- !.“
> 4. A= . i . -
@ACE 2 1eCeplors |

N Saimniekorganisma Virusa ieklG$ana
Slnas membrana &0na shna

o

Attéls adaptéts no: Insights into SARS-CoV-2 genome, structure, evolution, pathogenesis and

therapies: Structural genomics approach [8]

4. Epidemiologija

SARS-CoV-2 izplatibas izpéte uzsakta 2019. gada péedejas dienas. Kops
pirmajiem registrétajiem saslimS§anas gadijumiem Uhanas (Vuhanas) provincé, Kina,
saslim$anas gadijumi registréti visos kontinentos, iznemot Antarktidu, kopa Sobrid
vairak ka 200 valstis un teritorijas [9].

Pasaules Veselibas organizacija (PVO) 2020. gada 30. janvari pazinoja, ka
COVID-19 infekcija ir sasniegusi pandémijas limeni [9].

Lidz 2020. gada beigam pasaulé inficeSanas ar jauno koronavirusu konstatéta

vairak neka 84 miljoniem cilvéku, no kuriem vairak par 1,8 miljoni mirusi.
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Dati ieguti, apkopojot pasaules valstu oficialo institiciju un Pasaules Veselibas
organizacijas datus. TaCu patiesais inficéto skaits, domajams, ir lielaks, jo daudzas
valstis testi tiek veikti tikai cilvékiem ar COVID-19 raksturigajiem simptomiem un
vissmagakajos saslim$anas gadijumos.

Vairums saslimu$o ir pieaugusSie vecuma virs 30 gadiem [9, 10], turklat
saslimstiba pieaug, pieaugot vecumam, ka ari pieaug slimibas smagums un mirstiba
[1, 10-12]. Péc PVO datiem vecuma grupa no 25 lidz 64 gadiem bija visvairak inficéto
- 64% no visiem ar SARS-CoV-2 inficétajiem [9]. Bérnu un pusaudZzu inficétiba svarstas
robezas no 1% I1dz 3% [13]. Eiropa kop$ pandémijas sakuma tika hospitalizéti 22%
pacienti (atSkirtbas starp valstim: 3-63%), no tiem 9% (atSkiribas starp valstim: 0-62%)
bija nepiecieSama arstéSanas intensivas terapijas nodalas (ITN) vai skabekla atbalsts
[14]. Pandémijas sakuma posma hospitalizéto pacientu vidéjais vecums péc
Apvienotas Karalistes pétijjuma datiem bija 72 gadi [12].

Mirstiba no COVID-19 pasaulé kop$ pandémijas sakuma ir 3,01%, Eiropa -
5,9% no visiem inficétajiem [14], turklat vecuma grupa virs 75 gadiem tiek novérota
visaugstaka mirstiba - 48% no visiem no COVID-19 infekcijas mirusajiem [9].

Kop§ 2020. gada junija jau vérojamas izmainas inficéto vecuma grupas,
pieaugot virusa transmisijai gados jaunu cilvéku starpa. Péc CDC datiem 2020. gada
junija-augusta ménesos COVID-19 incidence bija lielaka vecuma grupa no 20-29
gadiem, sasniedzot vairak neka 20% no visiem inficeSanas gadijumiem [11].

Japiebilst, ka Sie dati ir mainigi un atkarigi no daudziem faktoriem.

Latvija pirmais ar SARS-CoV-2 virusu inficétais gadijums konstatéts
03.03.2020, kopa Latvija Itdz 2020. gada beigam saslimusi vaira ka 40 ttkstosi cilvéku,

mirusSi vairak ka 650 pacienti [15].

SARS-CoV-2 transmisija
Epidemiologiskie dati liecina, ka pilieni, kas izdalas no augS$éjiem elpoSanas
celiem, ar sarunas, klepus vai SkaudiSanas laika, var nonakt cita cilvéka elpcelos, lidz
ar to gaisa - pilienu cel$ ir visizplatitakais apskatamas infekcijas parnesanas veids.
llgstoSa inficétas personas klatbatne Iidz aptuveni 2 metru attalumam vismaz 15
minUtes ir saistita ar augstaku parnesanas risku [16]. ParneSana var notikt arT aerogeéni
ar aerosoliem, kas ir mazaki pilieni, kas ilgstoSi noturas gaisa. Tacu nav pieradits, ka
tas ir nozimigs inficéSanas veids cilvekam [17, 18]. Aerosolu veidoSanas fiziologiskos
stavoklos, pieméram, klepus laika, vai nukleinskabes noteikSana gaisa nenozimé, ka
mazas gaisa esosas dalinas ir infekciozas [19].
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PieskarSanas virsmai, uz kuras atrodas viruss, ir vél viens iespéjamais, bet
batiski mazak bistamaks parnesanas veids.

SARS-CoV-2 izplatiS8anas klinisko nozimi no virsmam ir grati interpretét, nezinot
minimalo virusa dalinu devu, kas var izraisit infekciju. Ir informacija, ka uz
necaurlaidigam virsmam, pieméram, neriséjosa térauda un plastmasas, virusu slodze
saglabajas augstaka limeni neka caurlaidigas virsmas, pieméram, kartona [20]. Uz
virusa necaurlaidigam virsmam viruss ir identificéts 3 lidz 4 dienas [20]. Dazi autori
norada, ka uz virsmam virusa daudzums samazinas atri — 48 Iidz 72 stundu laika. Lai
gan virusa atkladana uz virsmam pastiprina infekcijas izplatiSanas iespé&ju, tomér gaisa
pilienu celS tuva kontakta laika joprojam ir galvenais parnesanas veids [20].

Virusu slodze augSéjos elpoSanas celos sasniedz maksimumu klinisko
simptomu paradisanas bridi, bet virusu izdaliS8anas sakas aptuveni 2 Iidz 3 dienas
pirms simptomu paradisanas [21]. Asimptomatiski un presimptomatiski cilvéki var bat
infekciozi [22, 23], kaut gan Tslaiciga kontakta ar asimptomatisku pacientu inficéSanas
iespéja ir maza [16]. Ir zinojumi par presimptomatisku transmisiju pacientu grupas, kur
bija cieSs kontakts (piemé&ram, baznicas vai dziedaSanas nodarbibas), apméram 1 lidz
3 dienas pirms pacienta sakotnéjo simptomu paradisanas [22].

Lai gan virusa nukleinskabi rikles iztriepés var noteikt [idz 6 nedélam péc
slimibas sakuma, vairaki pétijumi liecina, ka virusu kultiras 8 dienas péc simptomu
paradiSanas parasti ir negativas attieciba uz SARS-CoV-2 [21, 24, 25]. Tas liecina, ka
individus var atbrivot no izolacijas, pamatojoties uz to, ka klinisko simptomu vairs nav.
ASV Slimibu kontroles un profilakses centrs iesaka izolét pacientus vismaz 10 dienas
péc simptomu paradisanas un 3 dienas péc simptomu mazinadanas. Tomeér joprojam
pastav neskaidriba par to, vai sérijveida testéSana ir nepiecieSama Tpasam cilvéku
grupam, pieméram, pacientiem ar imansupresiju vai kritiski slimiem pacientiem, kam
simptomu izzuSana var bat aizkavéjusies, vai vecakiem cilvékiem, kuri dzivo Tslaicigas
vai ilgstoSas aprupes iestadés [26].

Paslaik tiek uzskatits, ka COVID-19 inficetam matém ir zems vertikalas
transmisijas risks. Lielakaja dala zinojumu par matém ar SARS-CoV-2 infekciju, bérna
inficéSanas notika gritniecibas treSaja trimestrt un ta noritéja labvéligi gan matei, gan

jaundzimus$ajam.
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5. Patogenéze

Neskatoties uz to, ka SARS-CoV-2 infekcijas patogenézé ir vél daudz
neskaidribu, lidziba starp SARS-CoV-2 un SARS-CoV un MERS-CoV lauj rast
zinamas likumsakaribas COVID-19 patogenézé. Ta, slimibas norisé un patogenézée
var izdalit tris fazes: agrinas infekcijas faze, kas ieklauj virusa nonakSanu un
vairo§anos organisma, plausu bojajuma fazi, kuras laika ir konstatéjams $1 organa
bojajums ar vai bez hipoksijas attistibas pazimém, un hiperiekaisuma fazi, kas
raksturojas ar akata respiratora distresa sindroma vai citu komplikaciju pievienoSanos
[27].

Cilveka inficeSanas ar SARS-CoV-2 virusu notiek, virusam nonakot uz cilvéka
glotadam. Viruss inficé Stinas, pateicoties virusa virsmas proteinam S, kas saistas ar
mérk3Sinas angiotenzina konvertéjosa fermenta 2 receptoriem (ACE2 receptori).
Virusa iekla8ana Suna iesaistas art transmembranais proteins serins 2 (TMPRSS2).
Lidzigi meérksanas ieklist ari SARS-CoV viruss [6]. Péc virusa saistiSanas ar
mérkSunas receptoru, tas nonak 3suina endocitozes cela un Sdnas citoplazma
replicéjas.

ACE2 proteilni ir plasi ekspreséti cilveka audos, bet to ekspresijas limenis
dazadas Sunu grupas ir atskirigs [28]. Visvairak ACE2 receptori atrodas uz alveolocitu
virsmam, kas nosaka izteiktdku apakSéjo elpoSanas celu bojajumu SARS-CoV-2
infekcijas gadijuma. Liela daudzuma ACE2 ekspresé ari gremosSanas trakta
epitélijS8tnas (vairak baribas vada, kunga, llkumainas un taisnas zarnas epitélioctti,
holangiociti), ar ko tiek izskaidrota abdominala sindroma attistiba dalai pacientu [29].
Sameéra augsta ACE2 receptoru ekspresija ir deguna dobuma un mutes dobuma
glotadas, nefrona proksimalo kanalinu, urinpu$la epitéliocitos, ka ari asinsvadu
endotélijSinas un kardiomiocitos [28]. ACE2 un virusa S proteina saistiSanas
pastiprina ACE2 ekspresiju, virusa replikaciju un citokinu produkciju [30]. Ir dati, ka
viruss var inficét art Sunas, kuras neekspresé ACE2 proteinu vai ekspresé to loti zema
lTmeni, kas nozimé&, ka viruss ir spé&jigs iekltt Stnds, izmantojot arT citus receptorus
[30]. Pétijumi par to turpinas.

Péc virusa nonakSanas organisma sakas imina atbilde, kuras laika tiek aktivéti
dazadi nespecifiskie un specifiskie aizsardzibas mehanismi. No to darbibas

efektivitates ir atkarigs slimibas iznakums.
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Péc iminSdnu kontakta ar SARS-CoV-2 virusu sakas citokinu produkcija.
Citokini un hemokini ir proteini, kurus izdala gan imtnas Stnas, gan inficétas Sunas ar
mérki nodrosinat starpsStinu mijiedarbibu un koordinét imanatbildi. SGkuma audos sak
izdaltties proiekaisuma citokini, pieméram, IL-183, IL-2, IL-6, IL-8, IL-18, TNF-a, GM-
CSF, MIP-1 u.c. So citokinu koncentracijas palielina$anas asinis nosaka temperatiras
paaugstinasanos, komplementa sistémas un citu nespecifisko olbaltumu aktivaciju,
mielopoézes stimulaciju un pastiprinatu neitrofilu migraciju primaraja perékli, siko
asinsvadu caurlaidibas palielinaSanos, koagulacijas traucéjumus. Ka batiskie faktori
a un IFN-B), kuru veidoSanas traucé virusa replikaciju sSana. Ir dati, ka SARS-CoV-2
infekcijas gadijuma, viruss trauceé | tipa interferonu sintézi, tadejadi sekméjot virusa
replikaciju [31].

lekaisuma mediatoru izdale stimulé specifiskas imUnsistémas aktivaciju, kas ir
atbildiga par virusa eliminaciju no organisma, izveseloSanos un imunologiskas atminas
veidoSanos. Labvéligas slimibas norises gadijuma, sakot vidéji ar 4. slimibas dienu,
organisma sak izstradaties antivielas pret SARS-CoV-2 virusa proteiniem S un N
(virusspecifiskas IgM, 19G, IgA) [32, 33], kas var neitralizét virusu uz glotadam, asinis
vai citos organisma izdaljjumos, pastiprinat SARS-CoV-2 virusu fagocitozi. SARS-
CoV-2 virusa antigéns cilvéka organisma stimulé T limfocitu aktivaciju (CD4* T limfociti
labvéligas slimibas norises gadijuma, palielinas. Galvenas Sinas, kuras ir atbildigas
par inficéto Stnu iznicinaSanu un virusa eliminaciju no organisma, ir CD8* T limfociti.
Virusspecifisko CD8* T limfocitu daudzums palielinds proporcionali neitraliz€jo$o
antivielu titram [33]. Péc parslimo$anas organisma paliek SARS-CoV-2 specifiskas B
un T atminu Stnas [33]. Precizu datu par imunitates saglabasanos péc parslimosanas
ar SARS-CoV-2 infekciju pagaidam nav.

Slimibas patogenéze batisku vietu ienem ta saucama “citokinu vétra”. “Citokinu
vétra” ir izteikts proiekaisuma citokinu (piem., IFN-a, TNF-a, IFN-y, IL-6, IP-10, IL-1,
IL-18) un hemokinu (piem., CCL2, CCL3, CXCL10) limena paaugstinajums asins
plazma, kas attistas vidéji 7. diena péc slimibas simptomu paradisanas, un ar to tiek
asociéts slimibas norises pasliktinajums un vairaku organu bojajums [34, 35]. Normali
funkcionéjosas iminas sistémas gadijuma, vienlaicigi ar proiekaisuma citokinu izdali,
imanas sistémas Sunas izdala pretiekaisuma citokinus, kuru mérkis ir ierobezot
iekaisuma aktivitati un pasargat audus no bojajuma. Tapat, ka citu koronavirusu

(SARS-CoV un MERS-CoV) gadijumos, SARS-CoV-2 infekcijas laika ir samazinata
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iekaisumu reguléjoSo T limfocitu aktivitate un Iidz ar to pretiekaisuma citokinu
produkcija (piem., IL-10, IL-17 u.c.) [36]. Parak augsta proiekaisuma citokinu
koncentracija izjauc normalu imunsistémas funkcionésanu. Primaraja peréklt (plausas,
zarnas vai liesa) novéro izteiktu audu infiltraciju ar neitrofiliem leikocitiem un T
limfocitiem. Minéto Slnu pastiprinata aktivitate izraisa audu bojajumu, jo tajos nonak
fagocitozes rezultata izdalitie fermenti un proteini, kas veicina ne tikai inficéto Stnu,
bet arT veselo Sunu apoptozi. Pastiprinatas T limfocitu apoptozes dé|, par ko netiesi
Saja slimibas fazé liecina limfopénija, organisms nespé€j ierobezot virusa izplatibu
organisma un iekaisumu [36]. Proiekaisuma citokinu dominéSanas dél organisma
attistas nekontroléjams sistémisks iekaisuma sindroms ar izteiktiem koagulacijas
trauceéjumiem. Neskatoties uz to, ka hiperkoagulacija ir dabisks process, kas ir vérsts
uz iekaisuma ierobezoSanu, sistemiska iekaisuma gadijuma parak intensivi
koagulacijas procesi izraisa dazadu organu asinsvadu oklGziju, trombus un
disseminétas intravazalas koagulacijas sindromu un ar augstu varbdtibu iestajas
pacienta nave [37]. COVID-19 gadijuma pacientiem ar smagu slimibas gaitu novéro
augstu D-diméru un citu fibrina degradacijas produktu koncentraciju asinis, kas ir
saistits ar augstaku letala iznakuma risku [35].

Visbiezaka COVID-19 komplikacija ir plaudu bojajums, kas varieé no vidéji
smagas pneimonijas I1dz akata respiratora distresa sindroma (ARDS) attistibai [34, 38,
39]. ARDS gadijuma plausas, skartas ar SARS-CoV-2 virusu, konstaté difizu
alveolaro bojajumu ar eksudatu, pneimocitu deskvamaciju un hialino membranu
veidosanos [40]. Pacientiem ar smagu COVID-19 asinis konstaté augstu proiekaisuma
citokinu — TNF-a un IL-1 [imeni, kas stimulé hialuronskabes pastiprinatu sintézi
plausas Iidzigi gripas virusam [41], Iidz ar to var pielaut, ka masiva hialuronskabes
uzkraSanas plausu alveolas, iesp&jams, notiek “citokinu vétras” dél. Vél nav skaidras
atbildes vai SARS-CoV-2 viruss izraisa plasus plausu audu bojajumus tie$a veida,
inficejot SUnas, vai tas notiek “citokinu vétras” ietekmé&, vai abu mehanismu darbibas
de| [37].

Vairaku organu bojajums SARS-CoV-2 infekcijas gadijuma ir izskaidrojams art
ar dazadiem patogenétiskiem mehanismiem. Pirmkart, ar ACE2 receptoru ekspresiju
organos (piem., miokards, kunga zarnu trakts, nieres, liesa), otrkart, ar “citokinu vétru”,
kas veicina audu bojaeju un mikrocirkulacijas traucéjumus, bet, treskart, ar renina-
angiotenzina-aldosterona (RAA) sistémas darbibas izjaukSanu (piem., sirds un
asinsvadu sistéma, nieres). Nemot véra to, ka ACE2 ferments parvers angiotenzinu |l

par angiotenzinu |, ACE2 receptoru saistiba ar SARS-CoV-2 ietekmé angiotenzina Il
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uzkraSanos, kam ir asinsvadu saSaurinoSs efekts. Proiekaisuma citokinu un
angiotenzina |l ietekmé& organisma attistas endotélija disfunkcija, vazokonstrikcija, tiek
stimuléta trombu veidoSanas, kas izraisa sirds un asinsvadu sistémas bojajumus
(akdts koronars sindroms, aritmijas u.c.), ka art akitu nieru nepietiekamibu. Naves

risku paaugstina sekundaru infekciju attistiba [34].

6. Kliniska aina

COVID-19 infekcijas kliniska aina var but loti variabla. Lielakajai dalai inficéto
cilveku raksturiga viegla vai vidéji smaga slimibas norise, dalai inficéto pat
asimptomatiska, tacu ir neliela dala pacientu, kam attistds dzivibai bistamas
komplikacijas un slimiba diemzél beidzas letali [34, 42-47]. Precizs asimptomatiskas
norises biezums nav zinams, pétijjumu dati uzrada asimptomatisku norisi 30-88%
gadijumu [48-56].

Inkubacijas periods vairuma gadijumu ilgst 5 dienas, tacu var ilgt 2 Iidz 14
dienas [47, 57-60].

COVID-19 izplatitakas pazimes ir drudzis, klepus un elpas trokums [61].
Pétijumos zinots par dazadiem simptomiem, kas var but COVID-19 pacientiem (skat.
1. tabulu) [62,63].

1. tabula. COVID-19 kliniskas izpausmes

Simptoms Biezums
Klepus 50-79%
Drudzis, febrila temperatira (> 38°C) 31-98%
Subfebrila temperatiira 20%
Muskulu sapes 23,8-36%
Galvassapes 8-34%
Elpas trikums 29-56,5%
Spiediena sajuta kratis/ sapes kratis
Sapes kakla/ riklé 20%
Caureja 3-23,7%
Slikta duda / vem$ana 12%
Smarzas vai garSas izmainas 5-98%
Sapes védera < 10%
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lesnas/ aizlikts deguns <10%
Drebuli reti
Nespéks reti
[zsitumi reti
Izmainits garigais stavoklis reti
Apjukums, trauksme reti
Konjunktivits reti

COVID-19 infekcijas pieauguSajiem raksturigakie simptomi, kas paradas

izbeidzoties inkubacijas periodam ir:

temperatiras paaugstinasanas Ilidz ~38°C,;

nespéks/vajums, nelielas galvas sapes un lauzoSas sajutas kermeni —
ltdzigi ka citu ARVI gadijuma;

sauss klepus — sakuma viegla ieklepoSanas it ka tadel, ka zava ir kairinosa
sajuta, kas ar laiku pariet klepus Iekmes;

gremosSanas traucéjumi — biezak apetites samazinajums, bet reizém art

slikta dUsa vai Skidra védera izeja.

Slimibai attistoties, PVO ir noradijusi uz 4 galvenajiem simptomiem, kas

vérojami tipiski noritoSas vidéji smagas slimibas gadijuma:

kermena temperaturas paaugstinadSanas lidz febriliem cipariem;
sauss, mokoss klepus;
nespeks;

0zas un garsas izmainas.

Slimibai progreséjot l1dz smagai formai, kas raksturojas ar plausu iekaisumu,

pievienojas elpas trukums ne tikai fiziskas slodzes, bet ari miera perioda.

Kaut arT daZas kliniskas pazimes (ipaSi smarzas vai garsas traucé&jumi) COVID-

19 ir biezak sastopamas neka pie citam virusu elpcelu infekcijam [64], nav specifisku
simptomu, kas lautu kiiniski atSkirt COVID-19 [65]. Dalai COVID-19 pacientu smarzas

vai garSas izmainas ir vienigais simptoms [66]. Ozas zudums var bat daléjs vai pilnigs,

tomér ir daudz pacientu, kuriem 3adas novirzes neatrod [67]. Lielakajai dalai (89%)

pacientu subjektivie ar COVID-19 saistitie smarzas un garSas traucéjumi mazinas vai
izz0d 4 nedélu laika [68].
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Elpas trikums, ka jau iepriekS minéts, parasti attistds apméram nedélu péc
sakotnéjo simptomu paradiSanas, un tas ir svarigs slimibas smaguma pakapes
novértéjuma [65].

Gados vecakiem pacientiem (ipasi > 80 gadiem un, ja iepriek§ konstatéti
neirokognitivi traucéjumi) COVID-19 slimibas laika noveéroti kritieni, visparéja veselibas
stavokla pasliktinaSanas un pat delirijs [69].

Pacientiem ar COVID-19 novéroti dazada veida izsitumi — makulopapulozi,
vezikulari, natrenes tipa izsitumi [70-72], aprakstiti arT sarkanigi violeti mezglini uz

distalajam falangam, kas galvenokart novéroti bérniem un jaunieSiem [72-75].

Smaguma pakapes simptomatiskai COVID-19 infekcijai
COVID-19 slimibas gaitu klasificé péc smaguma — no vieglas Iidz pat kritiskai,
visbiezak slimibas gaita ir viegla [76].
COVID-19 smaguma pakapes:
e Viegla — ir kliniskie simptomi, bet nav elpoSanas trauc&jumi un
radiologiskas izmainas;
o Vidéji smaga — apaksejo elpcelu iekaisums (pneimonija) ar SpO2 > 94%;
e Smaga — SpO2 < 94% vai kritisks stavoklis (ITN pacients).
Kinas Tautas republikas Slimibu un profilakses centra zinojuma ieklava
aptuveni 44500 apstiprinatu gadijumu un no tiem [77]:
e 81% viegla slimibas gaita (bez vai ar vieglu pneimoniju);
e 14% smaga slimibas gaita (pieméram, aizdusa, hipoksija vai > 50% plausu
bojajums radiologiskajos izmekléjumos 24-48 h laika);
o 5% kritiska slimibas gaita (elpoSanas mazspé&ja, Soks, multiorganu

disfukcija).

Riska faktori smagai slimibas gaitai

Jebkura vecuma iepriek§ veselai personai COVID-19 var noritét smagi, bet
parsvara smaga slimibas gaita ir sastopama vecaka gada gajuma cilvékiem un tiem,
kam ir blakusslimibas [76].

Blakusslimibas un stavokli, pie kuriem, iespéjams, ir sagaidama smaga COVID-
19 gaita [35, 77-94]:
Apzinatie riska faktori:

e Onkologiskas slimibas;
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Hroniska nieru slimiba;

HOPS,;

Stavoklis péc solido organu transplantacijas;

Aptauko$anas, kermena masas indekss > 30 kg/m?;

Kardiovaskularas slimibas (sirds mazspéja, koronaro asinsvadu
ateroskleroze, kardiomiopatijas u.c.);

Sirpjveida $lnu anémija;

2. tipa cukura diabéts

lespéjamie riska faktori:

Astma (videja/smaga);

Cerebrovaskulara slimiba;

Cistiska fibroze;

Arteriala hipertensija;

Stavoklis péc cilmes stnu transplantacijas, HIV infekcija, kortikosteroidu vai
citu imtnsupresivu zalu lietoSana;
Neirologiski stavokli, pieméram, demence;
Aknu slimibas;

Grutnieciba;

Plausu fibroze;

Smeékésana;

Talasémija;

1. tipa cukura diabéts.

Minétas blakusslimibas var negativi ietekmét slimibas gaitu, padarot to

smagaku visas vecuma grupas, turklat smagas slimibas risks vél pieaug ar vecumu

[84-85].

Laboratorie raditaji, kas saistami ar sliktaku prognozi [35, 95-97]:

Limfopénija;

Trombocitopénija;

Paaugstinatas aknu transaminazes;
Paaugstinata laktatdehidrogenaze (LDH);
Paaugstinati iekaisigie raditaji (CRO, ferritins);
Paaugstinati D-diméri (> 1 mcg/mL);

Pagarinats protrombina laiks;
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e Paaugstinats troponina [imenis;

e Paaugstinata kreatininfosfokinaze;

e AkOts nieru bojajums (paaugstinata urinviela, kreatinins, pazeminats

glomerulu filtracijas atrums).

Latvija veiktas Valsts Pétijumu programmas ietvaros analizéti pirmo 100
COVID-19 hospitalizéto pacientu dati. Slimibas smaguma pakape ir asociéta ar
paaugstinatiem CRO, LDH, kreatinina un troponina T limeniem un pazeminatu
eozionofilo leikocitu skaitu, pazeminatiem GFA un skabekla saturacijas limeniem,
iestajoties (t.i., vidéji 7. slimibas diena). P&tijums turpinas, un papildinati dati gaidami
tuvakaja laika.

Genétiskie faktori arT ietekmé slimibas norises smagumu [98, 99]. Pieméram,
genoma pétijuma tika identificéta saikne starp ABO asins grupu kodéjoSo génu
polimorfismu un sekojoSu elpoSanas mazspéju COVID-19 dé| (cilvékiem ar A asins
grupu ir augstaks risks) [98]. ArT Latvija sadi pétijumi ir uzsakti kops pandémijas
sakuma.

AtveseloSanas gaita peéc COVID-19 ir atkariga no slimibas smaguma pakapes,
vecuma un esoSajam blakusslimibam. Péc pieejamajiem pétijumu datiem, vieglu
infekciju gadijuma atlabSanas laiks ir apméram 2 nedélas un smagas slimibas
gadijuma — 3 [idz 6 nedélas [10, 100].

7. Specifiskas diagnostikas principi

Specifiska diagnostika paredz izmekléjumus, kas lauj konstatét SARS-CoV-2
biomateriala. Savlaiciga un preciza COVID-19 infekcijas laboratoriska diagnostika ir
pamata ne tikai pareizas diagnozes noteikSanai, bet arT savlaicigai arstéSanai un
klinisko [émumu pienemSanai, k& arl infekcijas kontrolei, it T1pasi, atklajot
asimptomatiskus gadijumus.

Specifiska COVID-19 infekcijas laboratoriska diagnostika balstds uz divam
infekcijas slimibu specifiskam izmekléjumu grupdm — molekulari biologiskam un
imankimiskam. Ar molekulari biologisko metozu palidzibu ir iesp&jams identificét
SARS-CoV-2 virusa genétisko materialu — RNS, ar imankimiskam metodém, kuru
pamata ir mijiedarbiba starp antigénu un antivielam, ir iesp€jams atrast SARS-CoV-2

virusa antigénu vai dazadas klases antivielas, kas veidojas cilvéka organisma pret So
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ierosinataju. COVID-19 pandémijas apstaklos aktuali klust atras laboratoriskas
diagnostikas testi, kas var bt gan molekulari biologiski, gan imankimiski [102, 103].

Saskand ar Pasaules Veselibas organizacijas (PVO) un Eiropas slimibu
kontroles centra (ECDC) rekomendacijam, COVID-19 infekcijas laboratoriskas
diagnostikas izveéles metode ir SARS-CoV-2 RNS noteik8ana ar PKR reala laika (PKR
RL) metodi. Imankimiskos testus var pielietot k& papildus testus kliniskai diagnostikai
simptomatiskiem pacientiem kopa ar SARS-CoV-2 RNS testu vai imunitates
veidoSanas izvertéSanai péc parslimotas COVID-19 infekcijas. Tomér ir janem véra,
ka SARS-CoV-2 ir jauns patogéns un imlnas atbildes varianti, antivielu izveido$anas
laiks, kvalitate, noturiba, specifiskums utt. uz SARS-CoV-2 nav precizi zinami un ir
variabli, tapec antivielu noteikS8anas testi jalieto piesardzigi, neizmantojot tos akutu
gadijumu klniskai diagnostikai [104, 105].

7.1. Virusologiska diagnostika

COVID -19 infekcijas molekulari biologiska diagnostika balstas uz SARS-CoV-
2 virusa génu noteik8anu. Ir zinami sekojosi SARS-CoV-2 virusa diagnostikai svarigie
géni: E géns, kas ir kopigs visai Betacoronavirus apaksdzimtai; S géens, N géns un

RdRp géns, kas ir ieklauts plasaka Orflab genoma regiona.

SARS-CoV-2 genoma shematiskais attéls — proteinu kodéjosie
regioni

SARS-CoV-2 Structure

e Spike ($1&:52)
7 Nucleocapsid (N)
Membrane (M)

Envelope (E)

ssRNA (+sense, ~30kb in length)

. - - - - . of
5,000 10,000 15,000 20,000 25,000 30,000 35,00

! sans-cov-2 ORF1a 7b_ b
__a—llsl.n] 3
| 3 6 al.a.]

J T 11 ORF1b
(2! | R i
PLpro i7;3(Lpro | Rdrp | Hel ORF2-ORF10

ORF — open reading frame, RARp-RNA-dependent RNA polymerase, S — surface spike glycoprotein, N

— nucleoprotein, M — membrane protein, E — envelope
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC7345211/ [103]
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AtbilstoSi PVO rekomendacijam, lai apstiprinatu SARS-CoV-2 virusa RNS
klatbatni teritorijas ar zemu COVID-19 infekcijas izplatibu, nepiecieSams pieradit
vismaz divus jaunajam koronavirusam specifiskus génus, un par vienu no tiem var
uzskatit B-koronavirusiem kopigo E génu, jo pasreiz citi SARS-I1dzigie virusi necirkulé.
Ja tada génu kombinacija nav atklata, rezultatus interpreté ka apsaubamus vai
negativus. Pozitivo rezultatu prognostiska nozime gadijumos, kad ir noteikts tikai viens
specifiskais géns, pieaug, palielinoties infekcijas izplatibai [102].

Lai apstiprinatu SARS-CoV-2 virusa RNS klatbatni teritorijas ar augstu COVID-
19 infekcijas izplatibu, var bat pielaujama viena specifiskad géna vai géna regiona
noteikSana [102, 106].

llgstoSa virusa RNS cirkulacija un identificejamo génu dazadiba, kas varbuat
saistita gan ar virusa noturibu, gan ar iespé&jamam mutacijam, apgratina ieguto
rezultatu interpretaciju [107]. ligstoSa virusa RNS klatbdtne ne vienmér norada uz
pacienta infekciozitati. Péc pieejamas informacijas, SARS-CoV-2 virusa kultivéSana,
kas norada uz virusa vairoSanas spéju, ir iesp&jama lidz 10.-14. dienai péc inficéSanas
[108].

Péc Pasaules veselibas organizacijas rekomendacijam (WHO Diagnostic
testing for SARS-CoV-2 Interim guidance 11 September 2020) citus paraugus var
izmantot gadijumos, kad nazofaringealas un orofaringealas uztriepes savakSana var
bat problematiska, pieméram, masveida skrinings skolas vai pansionatos, Tpasi tad, ja
ir iesaistiti vecaka gadagajuma cilvéki ar demenci vai mazi bérni. Sajos gadijumos
siekalu paraugi varétu bt pieméroti, jo savak§anas metodes ir mazak invazivas un ir
mazaks inficéSanas risks paraugu sanémeéjiem, salidzinot ar paraugu savaksanu no
apakséejiem elpceliem. Citu paraugu (piem., féces, urins, rektalas iztriepes)
izmantoSana COVID-19 diagnostikai I1dz galam nav izpétita, bet to péta art Latvija

Valsts Pétijuma programmas "COVID-19 seku mazinaSana" ietvaros.

7.2. Serologiska diagnostika

Paslaik ir pieejami daudzi komerciali ELISA (enzyme-linked immunosorbent
assay) vai CIA (chemiluminescent immunoassay) un atrie imanhromotografijas testi
IgA, IgM un IgG klases antivielu noteikSanai. Izvéloties serologiskos testus, svarigi
pievérst uzmanibu testu jutigumam un specifiskumam. Testu specifiskumu liela méra

nosaka razotdja izmantotie SARS-CoV-2 virusa antigéni. Pieméram, vieni no
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specifiskakajiem skaitds antigéni, kas satur N proteinu, jo tas ir virusa genoma

sastava, vai S1 un S2 proteini, jo tie ir atbildigi par virusa iekliSanu saimnieka Stna

[109]. Tapéc testu jutigums un specifiskums ir viens no noteicoSiem faktoriem reagentu

izvéle.

2. tabula. Antivielu pret SARS-CoV-2 izmeklésanas rezultatu

interpretacija
AV . . - .
Skaidrojums un interpretacija
nosaukums
Kopéjas AV Skrininga tests. Parsvard izmanto seroepidemiologiskiem

izmekléjumiem un ka papildus testu iminas atbildes pret
SARS-CoV-2 noteikS8anai (visbiezak nosaka vienlaicigi kopé€jo

daudzumu IgM un 1gG).

IgA

Sekretoras antivielas, kas atrodamas glotadu sekrétos. Parasti tas
tiek producétas agrina infekcijas stadija. Antivielas sak veidoties 4.-
5. inficeSanas diena. Var izmantot ka papildus testu kliniskai
diagnostikai pacientiem ar slimibas simptomiem kopa ar
SARS-CoV-2 RNS testu (svarigi, ka tikai IgA tests viens pats nav

pietiekams diagnozes laboratorai apstiprinasanai).

IgM

Raksturigi primarajai imanajai atbildei. Augstu So antivielu titru var
novérot slimibas akdtaja faze. Antivielas sak veidoties apméram 5.
diena péc simptomu paradiSanas (pavisam precizas informacijas
nav). Var pielietot ka papildus testu kliniskai diagnostikai

simptomatiskiem pacientiem kopa ar SARS-CoV-2 RNS testu.

IgG

Veidojas vélak neka IgM antivielas un ir sekundara imana atbilde.
Sis antivielas, iespéjams, ka var saglabaties l1dz 2 gadiem, bet
zinatnisku pieradijumu tam pagaidam nav. IgG antivielas sak
veidoties sakot ar otro nedélu péc simptomu paradisanas. Augsts
IgG titrs kopa ar zemu IgM titru var liecinat par imunitates

veidoSanos péc parslimotas COVID-19 infekcijas.
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lgG ImGnas atbildes noturibas izvértéSanai. Titra izmainas var pielietot

kvantitativi slimibas kliniskas stadijas diagnosticéSanai.

SARS-CoV-2 virusa neitralizéjosas antivielas

Neitralizéjosas antivielas ir dala no SARS-CoV-2 virusa antivielam, kas tieSi
saistas ar virusu, bloké&jot to un nelaujot turpinaties vairoSanas procesam.

Par SARS-CoV-2 inficeSanas spéju atbild RBD (receptor-binding domain)
receptors, kas izvietots uz S1 glikoproteina, kur§ specifiski sasaistas ar
ACE2 (angiotensin-converting enzyme) Sunu receptoriem un notiek Stinu inficéSanas.
SARS-CoV-2 neitralizéjo8as antivielas piesaistas tieSi pie tiem virusa proteinu
receptoriem (RBD), kas atbild par virusa inficéSanas spéju, tada veida bloké&jot virusa
replikaciju. Ne visas antivielas, kas saistas ar patogénu, ir neitralizéjoSas.
Ne-neitralizéjosas antivielas arT piesaistas pie virusa, bet ne visas no tdm kavé
infekciozitati, jo, iespéjams, piesaistiSsanas notiek pie citiem patogéna regioniem [110,
111].

Vislielakas testu diagnostiskas lietderibas problémas ir saistitas ar zemo
diagnostisko testu jutigumu un specifiskumu. Tas korele ar asins parauga
panemsanas dienu. IgG klases antivielu noteikSanas testu jutigums var batiski
svarstities no 40% 6.-8. dienad péc simptomu paradidanas Iidz 100% 12. diena péc
simptomu paradiSanas. Lielakajai dalai paslaik pieejamo testu IgA un IgM klases
antivielu noteik$anai, testu jutigums var svarstities no 20% 6.-8. diena péc simptomu
paradisanas, Iidz 30% 9.-11. diena péc simptomu paradiSanas un 58-70% no 12.
dienas péc simptomu paradiSanas [103, 109]. Japiebilst, ka arr 70% jutigums

nenodroS$ina diagnostiskas vajadzibas pilna apmeéra.

3. tabula. Antivielu testa jutigums, atkariba no saslimsSanas dienas

IgM/IgA IgG
Diena péc simptomu paradisanas
Jutigums (%)

6.-8. 20% 40%

9.-11. 30% 85%
péc 12. 58-70% lTdz 100%

Specifiskums (%)

94,0-99,8% 95,8-99,9%
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Antivielu noteik§8anas testus rekomendé izmantot COVID-19 infekcijas
retrospektivai diagnostikai; saslimstibas intensitates un populacijas imunitates
noteik§anai; gadijumos, kad ir negativs RNS tests un ir bijusi cieSa epidemiologiska
saikne ar COVID-19 infekciju; bérniem — iekaisuma sindroma diferencialdiagnozei.
Akito gadijumu kiiniskai diagnostikai serologiskos testus paslaik izmantot
nerekomendé [104, 112, 113].

Atrais imiinkimiskais tests SARS-CoV-2 antigéna noteik$anai

SARS-CoV-2 antigéna noteikSanas tests var bat izmantojams pacientiem ar
slimibas simptomiem agrinaja slimibas fazé, dodot iespéju saisinat izmekléSanas
laiku. Testa izpildes laiks ir 10-30 min. Izmekléjamais materials —
nazofaringiala/orofaringeala iztriepe. To rekomendé pielietot pacientiem ar augstu
virusa slodzi. Testa ievieSana COVID-19 infekcijas diagnostikas algoritma var batiski
paatrinat izmekléSanas laiku, samazinot veicamo molekulari biologisko testu skaitu.
Testa ieklauSana diagnostikas algoritma, ir atkariga no ta jutiguma (vélams > 96,5%)
un specifiskuma (vélams > 99,7%) un COVID-19 infekcijas izplatibas paredzétaja

testéSanas populacija [105, 113].

8. Nespecifiska diagnostika

8.1. lesakamie izmekléjumi isuma

Rekomendétie izmekléjumi hospitalizétiem pacientiem ar apstiprinatu

COVID-19 infekciju vai aizdomu gadijuma.

4. tabula. Rekomendétie izmekléjumi

lestajoties un dinamika péc | Serologiska izmeklé$ana
kliniskam indikacijam
e HBs Ag

¢ Pilna asinsaina, tai skaitd limfocttu e anti-HCV, ja iepriekd nav slimojis ar C
skaits

e ALAT, ASAT, kreatinins, KFK,
Ferritins, CRO

e Protrombins, INR, Fibrinogéns,

hepatitu
e HIV tests

D-dimeéri
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Riska novértésanai Péec kliniskam indikacijam

e LDH e Hemokultdra
e Troponins (ja 1, atkarto ik 2-3 d.) e EGR, prokalcitonins
o EKG (izverté QT) e Urina analize, olbaltums urina
o IL-6
e beta-HCG  sievietem  reproduktiva
vecuma
Radiologiska izmekléSana Infekciju kontrole
e Plausu Rtg e SARS-CoV-2 tests, ja nav ieprieks
veikts

e Bezkontrasta DT plau$am tikai, ja tas
mainits taktiku e TestéSanu uz gripu, RSV un citiem
respiratoriem virusiem

e Ja aizdomas par superinfekciju, krépu
uzséjums vai PKR, Legionellu Ag urina,
Streptokoku Ag urina

Imunkompromitétiem pacientiem

e Krépu izmekléSana uz pneimocistu infekciju (bez krépu inducésanas)
e Ja nav krépu, rekomendé beta-d-glikanu testéSanu

e Jair kliniskas indikacijas - uzséjumi uz sénitém, ARB

Papildus izmekléSana pacientiem, kuriem plano KS vai imunterapiju

e T-spot (Quantiferon) tests — ja pacients no zemaka dzives [imena valstim,
bezpajumtnieks, bijis ieslodzijuma, un, ja nav anamnézé TB infekcija

e anti-HBc, anti-HBs

Prokalcitonins var bat normas robezas pirmas 7-10 dienas, bet var pieaugt

vélak pat bez bakterialas infekcijas pievienoSanas [114].

8.2. Imunologiska

COVID-19 slimibas iekaisuma aktivitates noteikSanai ir ieteicams izmantot
sekojosus nespecifiskas un specifiskas imunitates raditajus, kas ir uzradijusi ticamu
saistibu ar COVID-19 slimibas smagumu un/vai iznakumu [34-36, 43, 46, 115, 116].

e C-reaktivais olbaltums (CRO). Ir akutas fazes proteins, kas asins plazma

sak paaugstinaties pirmo 10 stundu laika. Slimibas akitaja fazé ta
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koncentracija var pieaugt 100-1000 reizes. Mazinoties iekaisuma
procesam, CRO normalizéjas. Ir zinojumi, ka CRO virs 40 mg/L pacienta
hospitalizacijas bridT saistami ar augstaku naves iznakuma risku.

Ferritins. Akutas fazes proteins, kas pieder pie transporta proteiniem.
AkuUta iekaisuma laika asins plazma var paaugstinaties 10-100 reizes.
Fibrinogéns. Pieder pie akutas fazes proteiniem, koagulacijas olbaltums.
AkuUta iekaisuma laika ta daudzums asins plazma paaugstinas.
Prokalcitonins. Akitas fazes proteins, kas palielinas bakterialas infekcijas
klatbutné. Pacientiem ar smagaku slimibas norisi paaugstinas dazas reizes.
Albumins. Pieder pie akitas fazes proteiniem. Smagas COVID-19
gadijuma noveéro albumina koncentracijas samazinasanos.

D-diméri. Ir fibrinogéna degradacijas produkts, tas pieaug pacientiem ar
vidéji smagu un smagu COVID-19 norisi. Ka nelabvéligs prognostisks
raditajs COVID-19 pacientiem var bit D-diméru limenis > 1 pg/ml
hospitalizacijas bridr.

Leikocrtu skaits. Leikocitoze ar neitrofiliju ir nelabvéligas slimibas norises
raditajs, kas var liecinat par bakterialas infekcijas pievieno$anos.
Limfocitu skaits. Limfopéniju novéro no 35 Iidz 80% smagu COVID-19
pacientu.

Eozinofilo leikocitu skaits. Eozinopénija ir konstatéta 53% pacientu ar
COVID-19. Biezi kombing&jas ar limfopéniju.

Trombocitu skaits. Smagas slimibas gadijuma ir raksturiga trombocitu
skaita samazinasanas.

CD4* un CD8" T limfocrtu skaits. Labveéligas slimibas norises gadijuma
CD8* T limfocitu skaits palielinas. Pacientiem ar smagu COVID-19 slimibas
gaitu atrod zemaku CD4*, CD8* T limfocitu skaitu neka pacientiem ar vidgji
smagu slimibas norisi.

Interleikina 6 (IL-6), IL-8, IL-1 audz€ju nekrozes faktora alfa (TNF-a)
noteikS8ana. Minétie citokini ir proiekaisuma citokini, kas asins plazma
atrodami paaugstinata koncentracija, sakot no pirmajam slimibas dienam.
Paaugstinats citokinu [Tmenis stimulé akGto proteinu veido$anos aknas,
temperatdras reakciju, neitrofilu skaita palielinajumu un smagos gadijumos
audu bojajumu. Pétijumos ir uzradita ticama saistiba starp IL-6 lImeni,

pacienta slimibas smagumu un augstaku naves iznakuma risku.
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8.3. Radiologiska

DT radiologiska aina pie COVID-19 infekcijas

Salidzinot ar citam pandémijam COVID-19 izraisa pneimoniju 33-50% gadijumu
(salidzinosi SARS 78,3-82,4%, MERS 83,6%) [117]. Sobrid pieejamas vizualas
diagnostikas iespé€jas kruskurvja izmekléSanai ir Rtg, DT, MR un USG. Rtg plausam
pie COVID-19 infekcijas pirmreizéjas diagnostikas ne vienmér tiek rekomendéts
zemas sensitivitates dél — atrade ir negativa 40-66% [118]. Savukart DT ir
visinformativakais izmekléjums kraskurvim, ta jutiba dazados pétijumos varié no 60-
98%, specifiskums no 25-53% [119]. MR izmekl€jums, galvenokart, pieejamibas, tacu
ar1 sirdsdarbibas dinamisko artefaktu dél, rutind netiek izmantots. USG redzamas
izmainas plausu audos ir nespecifiskas un COVID-19 slimibai nav patognomisku US
pazimju, tadél sTs metodes izmantoSana pirmreizéja diagnostika netiek rekomendéta,
tacu tapat ka Rtg, izmantojama dinamikas, ka arTf smagaku pacientu izvértéSanai.

Veicot retrospektivu analizi kopéjais pozitivais rezultats augsSéjo elpcelu
iztriepes materialam — RT-PKR ir robezas no 30-60% simptomu sakuma [120].
Rezultatu var ietekmét paraugu panemsanas tehnika, transportéSana, ka ari paraugu
Tpasibas.

Viena pétijuma 59% pacientu (601 pacients) bija pozitivs laboratoriska testa
rezultats, un 88% bija atbilstoSa atrade kraSu kurvja DT izmekléjuma, tomér ari
pacientiem ar negativiem RT-PKR rezultatiem bija vérojama DT atrade lidz 75%
gadijumos (308 no 413). No tiem 48% gadijumu tika uzskatits, ka ir augsta COVID-19
infekcijas varbatiba, tacu 33% gadijumu — tika izteikta iesp&jamiba, kas nozimé&, ka
apméram 81% pacientu ar negativu RT-PKR rezultatu bija ar potenciali aizdomigu
atradi MSCT izmekléjuma [121]. Visbiezak intervals starp pirmreizéji negativu RT-PKR
atradi un pozitivu rezultatu, bija 4 Iidz 8 dienas [121]. RT-PKR metode ir augsti
specifiska, taCu mazak jutiga (seviski slimibas sakumstadija), savukart DT ir augsti
jutiga, tacu mazak specifiska.

COVID-19 gadijuma biezakas atrades kruskurvja DT izmekléjumos, kas
novérojamas péec pasaules literatira pieejamam publikacijam:

e Izmainas plausu periférajas zonas (87,1%);

e Matstikla tipa aizénojumi (86,1%);

e Matstikla aizénojums un konsolidacijas lielakas par 1 cm (91%) [118];

e Bilateralas parmainas (82,2%);
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e Vaskulara pilnasiniba parmainu zonas (71,3%);

e Kombinacija — matstikla tipa aizénojumi un konsolidacija (64,4%);

¢ Izmainas dominé plausas apakslaukos (54,5%);

e Trakcijas bronhektazes (52,2%) [117];

e Multifokalas izmainas (54,4,%) [117].

Salidzinot ar citu ierosinataju izraisitam pneimonijam, COVID-19 pneimonijam
vairak raksturiga periféra izplatiba (80% vs. 57%, p < 0,001), matstikla tipa aizénojumi
(91% vs. 68%, p < 0,001), nelieli retikulari aiz€énojumi (56% vs. 22%, p < 0,001),
asinsvadu sieninu sabiezéSana (59% vs. 22%, p < 0,001) un apgrieztd ,halo” zime
(11% vs. 1%, p = 0,005), mazak raksturiga centrala un periféra izplatiba (14% vs. 35%,
p < 0,001), gaisa bronhogrammas (14% vs. 23%, p = 0,014), pleirala sabiezéSanas
(15% vs. 33%, p < 0,001), saturs pleiras telpa (4% vs. 39%, p < 0,001) un
limfadenopatija (2,7% vs. 10,2%, p < 0,001) [121].

DT izmantoSana apsverama pacientiem:

e Ar viegliem kliniskiem COVID-19 saslimSanas simptomiem, kam ir riska faktori
saslim$anas progresijai un COVID-19 pozitivi vai pirms testa veikS8anas ar vidéji
augstu/augstu iespéjamibu COVID-19 saslimSanai (RT-PKR nav pieejama):

+ Riska faktori — pacienta vecums > 65 gadiem, hipertensija, cukura diabéts,
iminkompromitéts stavoklis, kardiovaskulara saslim$ana un hroniska
respiratora slimiba.

e Ar videji smagiem Iidz smagiem kliniskiem simptomiem (ar jebkadu pirms testa
iespéjamibu) neatkarigi no ta, vai RT-PKR ir pozitiva (lai izvértétu smaguma
pakapi) vai negativa, vai testéSana nav veikta (alternativu diagnozu izslégSanai);

e Pacientu piepliduma gadijuma, kam ir aizdomas par COVID-19 saslim$anu.

US radiologiska aina COVID-19 infekcijas gadijuma

Ka iepriek§ minéts, COVID-19 infekcijas gadijuma plausu US izmekléjumam
nav specifisku pazimju, taCu ST metode ir rekomendéjama smagu pacientu (gultas
rezima) izmekléSanai vai straujas pasliktinaSanas gadijuma dinamikas izvértéSanai,
ka art, lai minimizétu personala un iekartu ekspoziciju.

Pie COVID-19 infekcijas plausu US vizualizEéjamas izpausmes:

e Raketes tipa artefakts, multifokalas — saplistoSas B linijas;

e Neregulari biezaka pleira;
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e Konsolidacijas subpleirali

multifokalas,

translobaras ar gaisa bronhogrammam,;

e Pleirals izsvidums — reti;

e A-linijas liecina par izveseloSanos [122].

mazas,

ne-translobaras,

COVID-19 infekcijas gadijuma agrinas izmainas plausu audos ir bilateralas ar

periféeru lokalizaciju 50-75% gadijumos [122]. Izmantojot DT izmekl&jumus, izstradatas

piecas stadijas izmainam plau$u audos COVID-19 infekcijas gadijuma. Tpasi agrina

stadija (asimptomatiski, 1-2 dienas péc ekspozicijas), agrina (1-3 dienas no simptomu

sakuma), strauja slimibas progresija (3-7 dienas no simptomu sakuma), konsolidacija
(7-14 dienas), remisija (2-3 nedélas) [123].
5. tabula. DT un US rezultati

konsolidacijas, kas

Dienas
kops . =
__Kops DT us US interpretacija
simptomu
paradiSsanas
e Viens vai vairaki | ¢ Unilateralas vai | e« Ekstravaskulars

peréklaini matstikla bilateralas fokalas | Skidrums alveolas,
aizénojumi, B-lnijas sabiezétas

0-3 Sabiezétas interlobularas
interlobularas septas septas
- rezgim Iidziga
faktdra
Sapladusas un | e Bilateralas o Ekstravaskulars
palielas saplustosas B- | Skidrums alveolas,
konsolidacijas ar [Tnijas sabiezétas
gaisa e Neregularas pleiras | interlobularas
bronhogrammam, [Tnijas un | septas

3-7 _— . . .
?ablezetas inter- un punktv?lda defekti, |, Pleirits vai fibroze
intralobularas sepjtas o Subple.lrala.s « Nelielas briva
(“crazy paving korTsolldacuas, skidruma kolekcijas
patte.rn ) _ * Gaisa e Pie alveolaram
lesaistitas  vairakas bronhogrammas. konsolidacijam
plausu daivas.

7-14 Multiplas peréklainas
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mazinas apjoma un

14-21 * Rezga

e Minimali

paving”

konsolidacijas,
[Tnijveida aizénojumi,

interlobaro
sabiezésSanas,

faktOras
septu

‘crazy -

rezorbéjas, A linijas

densitate,
e “Crazy paving
pattern”
e Maza izméra | ¢ Konsolidacijas, kas | e A finjjas — remisijas

fazé, atjaunojoties

normalai plausu

pneimatizacijai

Ekstrapulmonalas COVID-19 izpausmes

Péc batibas COVID-19 ir elpo$anas sistémas saslimSana, kas galvenokart

manifestéjas ar elpcelu simptomiem, tacu ta var skart ar citas organu sistémas. Par

galveno patogenétisko mehanismu vai "riku" Sim virusam tiek uzskatits ACE2

receptors, pie kura piesaistas virusa virsmas S proteina receptoru saistoSais domeins

(S1). ACE2 receptors tiek plasi ekspreséts aug$éjo elpcelu epitélija virsma,

pneimocitos, sirdi, endotélija, Zultsvados (holangiocitos), nieru kanalinu epitélija

(podocttos un proksimalaja izlocttaja kanalind), enterocitos un aizkunga dziedzerr.

lespéjamas komplikacijas un to radiologiska atrade atspogulota tabula [124-126].

6. tabula. Ekstrarenalas izpausmes

Ekstrarenalas
izpausmes, kas
vizualizéjamas
radiologiski

CT

)

Nieru disfunkcija (biezaka

» Taskainakas, lielaka izméra

» Augstakas ehogenitates

steatoze [124, 125]

(relativi samazinata — < 10
Hv neka liesai, absoluti
samazinata < 40 Hv) [127,
128]

komplikacija — akuta nieru | nieres (> 13 cm CC) parenhima

mazspéja) [124] * Lénaka kontrastvielas | , Taskainas palielinata
izvade izméra nieres

Aknu bojajums — | » Samazinata radiodensitate | « Palielinata aknu

parenhimas ehogenitate

* Nieru garozas

ehogenitate relativi

44




hipoehogénaka par aknu
parenhimu

* Nav diferencéjamas

ehogénas portalas
sisttmas un aknu vénu
sieninas

* Dorsals pieslapéjums

» V3ji vizualizé€jama
diafragma [129, 130]

Gl traucéjumi (salidzinosi
bieza izpausme bez
respiratoriem
simptomiem):

* Inficéto  enterocitu  dél
palielindta zarnu sieninas
caurlaidiba - diareja
(malabsorbcijas dél) [124,

125]

* Dilatétas

zarnu  cilpas,

pildttas ar Skidrumu

* k/v krajoSas zarnu sieninas

(muralais slanis)

* ileus: dilatétas zarnu cilpas

(tievas zarnas > 3 cm,
resnds zarnas > 6 cm,
cecum > 9 cm) un gaisa —
Skidruma Iimeni [124, 131]

* Dilatétas zarnu cilpas

» Sabiezétas zarnu
sieninas (> 3 mm)

* Prominentas tievo zarnu
Kérkringa krokas

* lleusa US aina (dilatétas

cilpas,

peristaltikas,

saturs) [131]

zarnu bez

fluktu€joss

Hiperkoagulacija,
tromboze, biezak venoza
[132]

« PATE
* Mezenteriala tromboze
» Tromboze citos baseinos

[132].

» Trombotiskas masas ar
us
asinsvadu limenos (gan

vizualizé€jamo

artérijas, gan vénas)

Cervikala limfadenopatija

US operatora drosiba SARS-CoV-2 konteksta:

Skenésana javeic, cik vien iespéjams, ar vienu (tiru) roku un zondi, kamér otra

roka ir dal€ji tira, taCu kontakta ar tastatiru. Géla uzlikSanai tiek izmantota daléji

tira roka ar sekojoSu kartigu gé€la pudeles tiriSanu péc katras proceddras,

izmantojot zema limena dezinfektantu;

Ja nepiecieSams skenét pacientu atseviSka telpa, ultrasonografijas veicéjs, ka art

jebkur$ medicinas personals, kas iet pie pacienta, lieto individualos aizsardzibas

lidzek|us;

Ja vien iespéjams, tiek rekomendéts viens (vai vairaki) ultrasonografijas aparati,

kas paredzeéti tikai pacientiem ar aizdomam par COVID-19 vai ar apstiprinatu

saslim$anu, nodalot pacientu plismas;
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. Aprikojums ir jatira, izmantojot dezinfekcijas agentus, ko iesaka Slimibu kontroles
un profilakses centrs:

* Smaga akita respiratora sindroma koronaviruss 2 jeb SARS-CoV-2 ir mazs
viruss ar lipidu kapsulu, kas viegli noardas ar lielako dalu dezinfektantu ka,
pieméram, 62-71% etanola, 0,5% hidrogéna peroksida vai 0,1% natrija
hipohlorita vienas minates laika.

. Ja pieejami aprikojuma parvalki, pieméram, ultrasonografijas konsoles
apklasanai, tas var uzlabot darba plismu, jo zema limena dezinfekcijas lidzeklu
mehaniska tastatiras un konsoles kontroles tiriSana ir laikietilpiga. Ja parklajs ir
kontaminéts, tas jatira, un, parklaja esamiba, neatbrivo no nepiecieSamibas tirit
aprikojumu regulari;

. Jasamazina pievienoto zonzu skaits [idz minimumam. Visas citas zondes
individuali jaglaba tird un slégtd nodalijuma un jaiznem tikai tad, ja ir
nepiecieSamiba. Ultrasonografa zondes un vadi jatira, un tas jadara péc katras

skenésanas [133]!

COVID-19 izraisitie neirologiskie bojajumi un to radiologiskais

atainojums

COVID-19 virusa iespé&jamie izplatibas celi CNS ir sekojoSi: 1) tieSa invazija
caur bulbus olfactorius; 2) hematogéna ar asinscirkulaciju; 3) perineirala retrograda
[134-137]. COVID-19 neirologisko bojajumu pamata ir divi, visdrizdk savstarpégji
saistiti, patofiziologiskie mehanismi: 1) ne-imunologiskie, proti, plausu hipoksija —
hipotensija — prokoagulopativs stavoklis — intrakranialo asinsvadu mikro- un
makrovaskulara tromboze ar sekojosSiem arterialiem trombemboliskiem un
trombotiskiem insultiem, intracerebralam hemoragijam, venozam trombozém ar
venozu insultu; 2) imunologiskie, proti, adaptivas autoimunitates traucéjumi —
mikroglijas aktivacija — citokinu atbrivoSanas vétra, t.i., parmériga imunologiska
atbilde ar sistemas iekaisumu, kas noslédzas ar smadzenu bojajumu [136, 138, 139].
Viruss izmanto artériju un vénu endotelialajas stnas, smadzenu garozas un smadzenu
stumbra SGnas lokalizétos ACE2 receptorus, lai tas infiltrétu. Tas noved pie akdtam
toksiskam un nekrotiskam encefalopatijam, kas Kkliniski izpauzas ka septiska

encefalopatija un delirijs ar dziliem apzinas traucéjumiem [139-141].
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Akita slimibas stadija ar vidéji smagu slimibas gaitu neirologiskie simptomi
konstateti 36,4%, ar smagu gaitu — 45,5%. Tie izpauzas ka galvas sapes, reibonis,
apzinas traucéjumi, ataksija, cerebro-vaskulari traucéjumi, epilepsija, ka arf anosmija

un neiralgija [142].

Neiroradiologiska izmekléjuma apsvérumi

Izmantojamas radiologiskas izmekléSanas metodes ir DT (datortomografija) un
MR (magnétiska rezonanse) galvai.

Ir janem véra, ka:

¢ ne visos MR aparatos ir iespéjama maksliga ventilacija;

e apsvert atseviSku DT un MR iekartu izmantoSanu SARS-CoV-2 pacientiem;

e rékinaties, ka pacienti var bt encefalopatiski, nekomunicéjosi;

e saisinat MR protokolus (veikt pieméram, DWI, FLAIR un SWI);

e parliecinieties, ka tehnikiem, masam u.c. personalam ir nodroSinata

aizsardziba.

DT ir ieteicama ka pirma skrininga metode akuta slimibas stadija vienlaikus ar
kraSu kurvja DT visiem pacientiem, kam ir neirologiskas stdzibas un/vai norade par
iespéjamiem apzinas traucéjumiem un/vai neirologiski simptomi. Ta ir atra, jutiga
attieciba uz hemoragiju, pieejama sekundaras un terciaras aprapes iestadés; janem
veéra, ka iegutie rezultati var bat "viltus" negativi, no kliniska skatu punkta.

MR ir ievérojami jutigaka un precizaka metode mikrohemoragiju, mikroinsultu,

venozo insultu, hipoksisku un nekrotisku encefalopatiju noteik§ana [137, 143].

Radiologiski nosakamie intrakranialo bojajumu veidi

Agrinais akutais periods: ne-hemoragiski, hemoragiski insulti; venozi
hemoragiski insulti ar venozu trombozi, lielo asinsvadu intrakraniala un ekstrakraniala
tromboze un oklizija, spontdanas hemoragdijas - parenhimalas, subduralas,
intraventrikularas un fokalas subarahnoidalas; hipoksiski/anoksiska smadzenu
bojajuma pazimes.

Velinais akuatais periods: anoksisks bojajums, baltas vielas bojajums (post-
anoksiska leikoencefalopatija vai hipoksiski-iSémiska), infarkts (Gdensskirtnes un/vai
embolisks), aklts nekrotisks encefalits, aposterioras reversiblas encefalopatijas
sindroms (PRES), hemoragijas (jukstakortikas, corpus callosum) [137, 143].
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COVID-19 ilglaicigas sekas CNS nav zinamas. Ir iesp€jama vélina
neirologisko slimibu paradiSanas saistiba ar COVID-19, ka ieprieks tas ir aprakstits
citu koronavirusu un citu virusu gadijumos (pieméram, HIV). Ka iesp&amas
neirologiskas slimibas, kas, saistiba ar COVID-19 pacientiem attistisies vélini, tiek
minétas multipla skleroze, Parkinsona slimiba, Alcheimera slimiba [143]. COVID-19
pacientiem ir nepiecieSama neiroradiologiska izsekoSana dinamika, Tpasi tiem

pacientiem, kam primaras infekcijas laika bija neirologiskie simptomi [137, 143].

8.4. Patologanatomiska

COVID-19 gadijuma visizteiktakas mikroskopiskas izmainas ir plausas, tomér
tas ir nespecifiskas [144].
1. Difazs alveolars bojajums (DAB) ir mainigs saistiba ar slimibas attistibas fazi
[144]:

e Eksudativa faze: hialino membranu veidoSanas, pneimocitu deskvamacija,
celulars vai olbaltumvielu eksudats, alveolaras hemoragijas, mazo asinsvadu
fibrinoza nekroze;

e Organizé3anas faze: intersticiala un intraalveolara fibroblastu proliferacija,
limfocitiska infiltracija, Il tipa pneimocitu hiperplazija, fibrina depoziti;

o Fibrotiska faze: bliva kolagenoza fibroze, arhitektoniska parveidosanas.

2. Plausu bojajuma veidi [145]:

e Epitelials (85%): DAB ar dazadas pakapes organizé$anos, denudaciju,
pneimocitu hiperplaziju;

e Vaskulars (59%): fibrins difGzi intraalveolari, mikrovaskulars bojajums, mikro
trombi, akGta fibrinoza pneimonija ar organizé$anos;

o Fibrotisks (22%): fibrotisks DAB, intersticiala fibroze.

3. Virusinfekcijai raksturigas izmainas:

e Multinukleari palielinati pneimociti ar lieliem kodoliem, amfofilu citoplazmu un
pamanamiem kodoliem starp alveolam;

e Jeslégumi kodolos.

4. Var uzslanoties bakteriala pneimonija.

5. Var attistities arpusplausu izmainas:
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1. Kardiovaskularas: vieglas pakapes perikarda tuska, serosangvinozs
izsvidums perikarda, viegla miokarda tiska, zemas pakapes mononuklearu
intersticiala infiltracija, endotelitts [146];

e Sistémisks vaskulits ar trombembolijam nav vérojams tik biezi, ka
sakuma likas [147];

2. Hepatobiliaras: sastreguma pazimes aknas, viegla steatoze, neviendabiga
nekroze, Kupfera Stinu hiperplazija, portalo traktu un sinusoidu infiltracija ar
limfocitiem, endotelitts;

3. Nieres: dazadas pakapes akuts tubulars bojajums, tubulu intersticiala
infiltracija ar limfocitiem, fibrina vai hialina trombi asinsvados, glomerulu
kapilaru dilatacija, limfocitisks endotelitts [148];

4. Gastrointestinalas: epitélija bojajums, izteikts endotelitts, iS€misks
enterokolits;

5. Liesa: samazinats limfocitu daudzums ar nekrozém, atrofija, sastrégums,
hemoragijas, infarkti;

6. Kaulu smadzenes: histiocitiska hiperplazija, hemofagocitoze [149].

7. Citas: izmainas ada, prostata, iekaisums un trombi placentd ar funisitu

(augla sistemiska iekaisuma reakcija).

9. Pacienta novértéjums un arstéSana ambulatori

Ambulatora apripe ir piemérojama lielakajai dalai COVID-19 pacientu, jo
vairuma gadijumu slimiba norit viegla forma [62, 150, 151].

PriekSroka dodama attalinatai pacientu apripei, jo ta var samazinat kontakta
viziSu skaitu klatiené, tadejadi novérSot gan inficeésanas risku apmekl€juma laika, gan
taupot resursus un [1dz ar to mazinot slodzi veselibas apruapei.

Attalinata apriipe nozimé arsta un/vai medmasas sazinu ar pacientu vai vina
tuviniekiem un neparedz pacienta izieSanu arpus dzivesvietas, sabiedriska transporta
izmantoSanu, ka art cita veida kontaktéSanos, tadéjadi samazinot citu cilvéku
nonaksanu saskarsmé ar slimnieku. Pieradits, ka pacients, ierodoties medicinas
iestade, apdraud citus pacientus un medicinas darbiniekus [62, 151].

Pacienta veselibas stavokla novértéSana attalinati un pasnovértéSana
[152-155]:
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e Vieglu slimibas formu gadijumos pacients var pats novértét savu
veselibas stavokli, izmantojot dazadus pieejamos materialus, pieméram,
anketas, ko izveidojusi medicinas specialisti [156], un tad izlemt, vai
nepiecieSams sazinaties ar arstu,

o Attdlinata konsultacija ar arstu pa talruni vai izmantojot citus sazinas
lidzeklus interneta vidé ir objektivaka par paSnovértéjumu - Sis
komunikacijas laika arsts, uzdodot mérktiecigus un specifiskus jautajumus,
péc sanemtajam atbildém izvérté pacienta stavokli un sniedz talakas
norades, pieméram, nozimé atkartotu konsultaciju pa talruni vai klatienes
ambulatoru viziti, vai nosita pacientu uz stacionaru [157].

Ambulatora pacienta izvertéSana nozimigi ir identificét riska faktorus;

e Elposanas mazspéjas izvertéSana balstas uz méramiem raksturlielumiem
(elposanas frekvence) un pacienta subjektivajam izjatam, uzdodot
jautajumus, pieméram:

o Kadas aktivitates iepriekS bija iesp&jamas, bet tagad rada aizdusu
(uzkapt pa kapném Iidz konkrétam stdvam, nomazgaties, apgérbties
utt.)?

o Vai aizdusa pédejas dienas ir pastiprinajusies?

o Vaiir kluvis gratak elpot?

o VaiieSanas laika ir galvas reibonis?

e Oksigenacijas izvértéSana — ja pacientam ir pulsa oksimetrs, uzdot atkartoti
mérit skabekla saturaciju (vairakas reizes péc kartas dazadiem pirkstiem,
ieteicams uz 2. vai 3. pirksta):

o Ja skabekla saturacija atkartotos mérijumos ir < 94% — nepiecieSama
steidzama pacienta stavokla izvértéSana klatiené;

o Ja skabekla saturacija > 95% — nepiecieSamiba pacientu izvértét
klatiené atkariga no elpoSanas mazspéjas pakapes un riska faktoru
esamibas.

e Slimibas smaguma pakapes izvért€Sana — pacienta stavoklis tiek izvertéts
uzdodot dazadus jautajumus, pieméram, vai ir ortostaze, galvas reibonis,
hipotensija, mentala stavokla izmainas, cianoze, samazinats urina

daudzums, sapes kratis;
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Pacienta dzives apstaklu izvértéSana — vai pacients var pats par sevi
partpéties, vai ir tuvinieki, kas pacientam varétu palidzét, vai pacientam ir

iespé&ja majas izoléties un sazinaties ar medicinas darbinieku.

Kriteriji, kas nosaka hospitalizacijas nepiecieSamibu

Pacients hospitaliz€jams, ja ir viena vai vairakas no zemak minétajam pazimém

[150];

Smagi elpoSanas traucéjumi - elpas trakums miera stavokli, grati runat
pilnos paplasinatos teikumos;

Skabekla saturacija, elpojot istabas gaisu, <90% neatkarigi no elpoSanas
mazspéjas simptomiem,;

Apzinas traucéjumi - apjukums, uzvedibas izmainas, grutibas pacientu
pamodinat un hipoksijas un hipoperfiizijas pazimes (hipotensija, cianoze,

andrija, sapes kratis).

Kriteriji, kas nosaka nepiecieSamibu pacienta izvertéSanai klatiené

Pacients jakonsulté klatieng, ja ir konstatéta viena vai vairakas no zemak

minétajam pazimém [150]:

Viegli elpoSanas traucéjumi, skabekla saturacija istabas gaisa 91-94%;
Viegli elpo$anas traucéjumi, bet pacientam ir smagas slimibas gaitas riska
faktori;

Videji izteikti elpoSanas traucéjumi;

Citi simptomi, pieméram, viegla ortostaze.

Visparejas rekomendacijas pacientiem, kuri arstéjas ambulatori:

Miera rezims;

Adekvata sSkidruma uznemsSana, 1pasi tiem, kam ir izteikti paaugstinata
kermena temperatira;

Ja klepus ir traucéjoss, tad klepu mazinoSi lidzekli (pieméram, kodeinu
saturosie);

Ja ir drudzis, mialgija, galvassapes, tad antipirétiki, pretsapju Ilidzekli. Ka
izvéles l1dzeklis ieteicams Acetaminoféns, bet, ja tas nepalidz, pielaujama

art nesteroido pretiekaisuma lidzek|u lietoSana.
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Rekomendé pacienta attalinatu izvértéSanu atkartoti péc 24 stundam (ja ir
smagas slimibas gaitas riska faktori, ja bija vidéji izteikti elpoSanas trauc&jumi, ja ir
aizdomas, ka pacients nevarétu adekvati izvértét savu veselibas stavokli). Talaka

izvértéSana 4. diena, 7. diena, 10. diena péc slimibas sakuma [150].

10. ArstéSanas principi hospitalizétiem pacientiem

Iminkompetentu pacientu vidi 80% gadijumos COVID-19 infekcija norit ar
vieglu gaitu, un pacienta apripi nodroSina ambulatoras prakses arsts — gimenes arsts,
noziméjot simptomatisku terapiju, turpinot hronisku slimibu pamatterapiju un
kontrol€jot slimibas gaitu [35, 62, 97].

COVID-19 infekcijas kliniska gaita 20% ir vidéji smaga vai smaga - no tiem 2%
slimibas norise ir kritiska un pacients tiek hospitalizéts.

Arstésanas pamatprincipi stacionétiem pacientiem:

1. Noveértét pacienta stavokli — ar mérki izvértét, vai nepiecieSama arstéSanas
intensivas terapijas nodala, vai nepiecieSams izmantot organu/sistému
aizstajterapiju.

2. Jebkura gadijuma, nozimé&jot medikamentus COVID-19 infekcijas arstésanai,
japaredz medikamentu mijiedarbiba un nepiecieSamibas gadijuma javeic
terapijas korekcijas, par prioritati uzskatot medikamentus, kas tiek noziméti
COVID-19 infekcijas arstéSanai.

3. Oksigenacija — viena no svarigakajam terapeitiskajam pieejam ir normala
skabekla saturacijas nodrosinasana. Rekomendé uzsakt papildus skabekla
pievadi, ja saturacija, elpojot istabas gaisu ir < 94% un izmantot augstas plismas
nazalas kaniles vai augstas koncentracijas skabekla masku, lai ierobezotu
SARS-CoV-2 infekcijas izplatibu apkarteja vide [158, 159].

4. Simptomatiska terapija — dezintoksikacija, pretklepus [idzekli tiek noziméti péc
arstéjosa arsta ieskatiem. Noziméjot antipirétikus, priekSroka tiek dota
acetaminofénam (paracetamolam), pielietojot zemako terapeitiski efektivako
devu [159].

5. Antimikrobialie lidzekli — Sobrid nav statistiski ticamu pieradijumu par kada

konkréta antivirala lidzekla parliecinoSu efektivitati un priekSrocibu COVID-19
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infekcijas arstésana, antiviralie ltdzekli var tikt mainiti, balstoties uz jaunakajiem

pétijumiem [160, 163].

Antibakteridla terapija ir empiriska, pielaujot superinfekcijas attistibu,
empiriskas plasa spektra antibakterialas terapijas ilgums — 5 dienas, tad sekojoSi
terapijas maina atbilstosi mikrobiologisko izmekl&jumu rezultatiem un antibakterialai
jutibai [155, 156].

6. Imdnterapija pamatojas uz divu grupu preparatu pielietoSanu — asins derivatu —
kovalentas plazmas, iminglobulinu (specifiska/nespecifiska), mezenhimalo
cilmes 80nu pielietoSanu, un imanmodulatoru (kortikosteroidu, IL-1, IL-6,
kinazes inhibitoru interferona - alfa, beta) izmanto$anu [159, 163].

7. Papildterapija — antitrombotiska terapija, vitaminu C un D, cinku saturo$o
ltdzeklu izmantoSana [158].

8. Hronisko slimibu terapija tiek turpinata iepriekSéja rezima, ka to ir nozimegjis

specialists — endokrinologs, kardiologs u.c.

Starptautiskas COVID-19 infekcijas arstéSanas vadlinijas tiek papildinatas un
parskatitas katru nedélu, tapéc, noziméjot terapiju COVID-19 infekcijas arstésanai,
regulari jaseko aktualajam vadlinijam.

Izmantojamas interneta vietnes:

https://www.massgeneral.org/news/coronavirus/treatment-qguidance

https://www.covid19treatmentquidelines.nih.gov/whats-new/

https://www.idsociety.org/practice-quideline/covid-19-guideline-treatment-and-

management/

https://www.cdc.gov/coronavirus/2019-ncov/hcp/clinical-guidance-management-

patients.html
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7. tabula. Arsté$anas ieteikumi, izvértéjot slimibas smaguma pakapi
Isuma [114, 490, 491, 492]

Slimibas smaguma Rekomendacijas Piezimes
pakape

e Pacienti ar vieglu gaitu | Simptomatiska arstéSana | Riska faktorus skatit

e Pacienti bez 2. un 3. nodald “Augsta riska

kategorijas riska

faktoriem

pacientu identificeSana”

Pacienti ar videji smagu
vai smagu slimibas gaitu,
ar 2./3. kategorijas riska

Deksametazons 6 mg x 1
p/o vai ilv [1dz 10 dienam

Antikoagulants — | Gratniecém  2virs  20.
faktoriem (nc?atka-rTgi % | mazmolekularais gestacijas nedélas
vecuma vai cita 1. heparins, pieméram, | ieteicams nefrakcionéts
kategorijas riska faktora) Enoksaparins 40 mg x 1 | heparins

(deva pielagojama

saistiba ar D-diméru un
kreatinina klirensa [imeni)

Apsverams Remdesivirs
200 mg i/v 1. diena, péc
tam 100 mg i/v diena 5
dienas (rekomendé
uzsakt Idz 10. slimibas
dienai)

Nenozimét/partraukt, ja
ALAT > 5 x virs N un GFR
< 30 ml/min.

Rutina antibakterialo terapiju nerekomendeé.

Nenozimét, ja apstiprinats COVID-19, radiologiski — periféra bilaterala
infiltracija, PCT < 0,2, nav ITN pacients.
Apsvért, ja COVID-19 vél nav apstiprinats, radiologiski — lobara infiltracija,
PCT 20,2, ITN pacients.
Ja nozimé antibakterialu terapiju:
e Ceftriaksons 1 g i/v 1 x diena vai Amoksicilins/ klavulanskabe 1,2 g i/v 3 x
diena, vai Doksiciklins 100 mg x 2, ja nozimé p/o;
e Antibakterialas terapijas ilgums — 5 dienas (var atcelt atrak, ja noskaidrojas,
ka nav indikaciju).
e Regulari novertét antibakterialas terapijas nepiecieSamibu.
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11. Antimikrobialie lidzekli

Péc pétijumu datiem aptuveni 8% hospitalizétu pacientu ar COVID-19 konstate
bakterialu vai sénidu blakusinfekciju, bet Iidz 72% tiek arstéti ar plaSa spektra
antibiotikam [164]. Gaidot turpmako pétijumu datus, iesp€jams, butu sapratigi
atteikties lietot antimikrobialos lidzeklus pacientiem ar COVID-19 un rezervét tos tiem,
kuriem ir atbilstoSa radiologiskd atrade un/vai iekaisuma markieri, kas izskaidro
blakusinfekciju, vai kuri ir kritiski slimi.

Pacientiem ar dokumentétu COVID-19 parasti neordiné empirisku
antimikrobialu terapiju. Neskatoties uz to, ka pétijumu datu nav daudz, bakteriala
superinfekcija neskiet bieza COVID-19 iezime.

Tomer, ta ka COVID-19 kliniskas pazimes var bat grati atSkirt no baktériju
izraisitas pneimonijas, majas pneimonijas empiriska antimikrobiala arstéSana ir
atbalstama gadijumos, kad diagnoze nav skaidra. Bakterialas pneimonijas empiriska
arstéSana var bdt pamatota pacientiem ar dokumentétu COVID-19, ja ir kliniskas
aizdomas par pneimoniju - pieméram, jauna drudza epizodes péc apireksijas perioda
ar jaunam radiologiskdm izmainam. Ja tiek uzsakta empiriska antimikrobiala
arstéSana, ir jamégina noteikt etiologiskais mikroorganisms (pieméram, izmantojot
krépu mikrobiologiskos izmekléjumus, urina antigéna testu) un ik dienas jaizvérté
nepiecie$amiba turpinat antimikrobialo terapiju. Sados apstaklos zems prokalcitonina
[Tmenis var bat noderigs, lai sekotu potencialas bakterialas pneimonijas sakumam,
tomeér paaugstinats prokalcitonins ir aprakstits art pie COVID-19, ipa$i vélina slimibas

laika, un tas ne vienmér norada uz bakterialu infekciju [35, 44, 95, 165].

11.1. Antiviralie lidzekli

Eiropas komisija 2020. gada 3. jdlija apstiprindja pretvirusa preparata
Remdesivir lietoSanu COVID-19 pacientu arstéSana Eiropas Savieniba. To pielieto
arstéSana pieaugusajiem un bérniem no 12 gadu vecuma, kuriem ir pneimonija un ir
nepiecieSama papildus skabekla pievade [166]. Remdesivirs ir adenozina nukleotida
analoga priek$zales (prodrug), un tiek metabolizéts saimniekSinas, veidojot
farmokologiski aktivu nukleozidu trifosfatu. Darbojoties kd adenozina trifosfata
analogam, remdesivira trifosfats konkuré ar dabisko ATF substratu ieklauSanai
jaunraditajas RNS kédés, ko veic SARS-CoV-2 RNS-atkarigd RNS polimeraze,
tadejadi tiek inhibéta virusa RNS replikacija, priekslaicigi partraucot RNS transkripciju
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[167-170]. Remdesiviram ir plasa spektra antivirala darbiba pret daudziem virusiem —
Ebolas, Nipah virusu, respiratori sinticialo virusu un koronavirusiem [168].

Remdesiviru lieto intravenozas infuzijas veida. Preparats ir jaatSkaida ar 0,9%
natrija hloridu. Viena flakona ir 100 mg. Pirmaja diena pieaugusajiem deva ir 200 mg
vienu reizi diena, nakamajas dienas 100 mg vienu reizi diena. Bérniem deva tiek
rékinata péc svara. Kopégjais arstéSanas ilgums ir no 5 lidz 10 dienam. Pacientiem,
kuriem nav nepiecieSama mehaniska plausu ventilacija un/vai ECMO (ekstrakorporala
membranu oksigenacija), optimalais terapijas ilgums ir 5 dienas, ja nav klinisku
uzlabojumu, tad terapiju var pagarinat Iidz 10 dienam. Savukart, pacientiem, kuriem ir
nepiecieSama plausu mehaniska ventilacija un/vai ECMO terapijas ilgums ir 10 dienas
[168, 170, 171].

Pirms terapijas uzsak$anas ar Remdesiviru, janovérté nieru filtracija un aknu
funkcija, ja GFA < 30 ml/min vai ALAT ir 5 reizes augstaks par normu, tad Remdesivirs
ir kontrindicéts. Ari terapijas laika jaseko nieru un aknu raditajiem [168].

Remdesivirs lidzjatibas programmas ietvaros ir izmantots ari gratnieCu
arstéSana, kuram bija smagas gaitas COVID-19. To sanéma 67 gratnieces un
19 sievietes pécdzemdibu perioda (0-3 diena). Rezultati rada, ka gratnieces
atveselojas atrak neka sievietes, kuram nav gratnieciba (92% vs 62%), kas ir saistams
ar to, ka gratnie€u grupa bija jaunakas sievietes (vidéjais vecums 33 gadi), salidzinot
ar grupu, kur nebija gratnieces (vidéjais vecums 64 gadi) [172]. Ta lietoSanu
rekomendeé tikai tad, ja ieguvums attaisno iesp&jamo risku matei un auglim [171].

Pacientiem, kuri sanem skabekli caur augstas plismas ierici, neinvazivu
ventilaciju, invazivu ventilaciju vai ECMO — nav parliecinoSu datu vai Remdesivirs dod
kltnisku uzlabojumu, tacu nav rekomendacija art neuzsakt Remdesivira lietoSanu Saja
pacientu grupa [173].

Pétijumu dati ar Remdesiviru joprojam ir pretrunigi.

Favipiravirs ir perorals antivirals medikaments, sintétiskas priekSzales
(prodrug), kas sakotnéji Japana tika lietots gripas arstéSanai. COVID-19 arstéSana tas
pirmo reizi tika pielietos Uhana, kur bija pandémijas epicentrs. Pandémijai izplatoties
uz Eiropu, favipiravira lietoSanu apstiprinaja arkartas lietoSanai Italija, péc tam ari
Japana, Krievija, Ukraina, Uzbekistana, Moldova un Kazahstana. Japana pétija
favipiravira droSibu un efektivitati. No 2020. gada februara Iidz maijam tika registréti
2158 pielietoSanas gadijumi 407 slimnicas. Vairak ka 90% gadijumu arstésana tika
pielietots favipiravirs — pirmaja diena 1800 mg, péc tam 800 mg divas reizes diena.
Videjais terapijas ilgums bija 11 dienas. Kliniska uzlaboSanas 7-taja diena bija 73,8%

56



vieglas formas gadijuma, 87,8% vidéji smagas un 66,6% smagas slimibas gadijuma.
Mirstibas raditaji pétijuma laikad bija 5,1% vieglas, 12,7% vid&ji smagas un 31,7%
smagas slimibas gadijuma. Jauzsver, ka Sim pétijumam nebija kontroles grupas, kas
nelauj salidzinat klinisko gaitu ar tiem pacientiem, kuri nesanéma So medikamentu.
Favipiravirs ir kontrindicéts gratniecém, jo tam piemit teratogéna un embriotoksiska
iedarbiba [174].

Nitazoxanide ir plasa spektra antiparazitars un pretvirusu ilgstoSas iedarbibas
preparats, kas inhibé plasa spektra respiratoro virusu replikaciju Stnu kultaras,
ieskaitot arrt SARS-CoV-2. Ir uzsakti vairaki treSas fazes pétijumi augsta riska grupas
- vecaka gada gajuma cilvéki, cilvéki apripes namos, veselibas aprapes darbinieki,
COVID-19 profilaksei [175, 176].

Lopinavir / ritonavir, kas tiek pieminéts atseviSkos literatiras avotos,
nerekomendé lietot COVID-19 arstéSana, jo pétijumu dati liecina, ka efektivitates nav
[177].

11.2. Antibakterialie lidzekli

COVID-19 infekcijas gadijuma var runat par sadzivé iegltu pneimoniju un ar
veselibas apripi saistitu - biezak saistitu ar mehanisko plausu ventilaciju, pneimoniju.
STs situacijas nepiecieSams at3kirt, lai antibakterialos Iidzeklus ordinétu mérktiecigi.
Minéto pneimoniju diferencéSanas kritériji ir laiks un atraSanas vai neatraSanas
slimnica.

Pacientiem ar sadzivé iegutu pneimoniju empiriskas terapijas antibakterialo
lidzeklu shémam ir jabat vérstam pret S.aureus, Gram negativam najinadm (pieméram,
Kl.pneumoniae), ka arT papildus pret tipiskiem patogéniem (pieméram, S.pneumoniae,
H.influenzae un M.catarrhalis) un atipiskiem mikroorganismiem (piemé&ram,
L.pneumophilia, M.pneumoniae un Ch.pneumoniae).

Antibakteriala terapija jauzsak, tiklidz ir parlieciba, ka pacientam ir sadzivé
iegtta pneimonija un ideala gadijuma — Cetru stundu laika péc pneimonijas sakuma.
Adekvatas antibakterialas terapijas uzsak$anas kavéSana, kas parsniedz Cetras
stundas, ir saistita ar paaugstinatu mirstibu [178].

Nozimigi faktori sakotnéjas terapijas shémas izvélei hospitalizétiem pacientiem
ar sadzivé iegutu pneimoniju ir Pseudomonas un/ vai meticilinrezistenta S.aureus
(MRSA) klatbutnes risks. Nozimigi MRSA un/vai Pseudomonas infekcijas riska faktori
ir minéto ierosinataju kolonizacija vai ieprieks$ verificéta infekcija ar Siem organismiem,
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ipaSi no elpoSanas celu paraugiem; nesena, t.i., péd&jo tris ménesu laika,
hospitalizacija, sanemot intravenozas antibiotikas, art ir riska faktors, T1pasSi
pseidomonalas infekcijas gadijuma.

Ar veselibas apripi saistitas pneimonijas arstéSana vienmer ir izaicinajums, jo
atkariga no lokaliem rezistences datiem un konkrétd pacienta mikrobiologisko

izmekléjumu rezultatiem.

11.3.Antiparazitarie lidzekli

Visplasak pétitie pretparazitarie medikamenti COVID-19 arstéSanai ir
hlorokvins un hidroksihlorokvins.

Hlorokvins ir pretmalarijas preparats, kas tika radits 1934. gada, savukart ta
analogs hidroksihlorokvins tika sintezéts 1946. gada. Hidroksihlorokvins tiek izmantots
ne tikai malarijas arstéSanai, bet ari autoiminu slimibu gadijumos, pieméram,
sistémas sarkanas vilkédes un reimatoida artrita arsteSana. Hidroksihlorokvinam ir
mazak un vieglakas blaknes, pieméram, retak tiek novérota QT intervala
pagarina8anas un ir mazak zalu mijiedarbibu [179, 180].

Abu 8o preparatu darbibas rezultdtd paaugstinas endosomalais pH, kas
savukart inhibé SARS-CoV-2 un saimniekS8inas membranu sapliSanu. Hlorokvins
inhibé ACE2 receptoru glikolizésanos, kas mazina SARS-CoV-2 piesaistiSanos Siem
Sunu receptoriem. In vitro pétijumos hlorokvins un hidroksihlorokvins bloké SARS-
CoV-2 transportu no endosomam uz endolizosomam, kas varétu bt nepiecieSams, lai
atbrivotu virusa genomu. Ka ari hlorokvinam un hidroksihlorokvinam piemit
imdnmoduléjosa darbiba [114, 179-182].

Tomeér, neskatoties uz So pretvirusu preparatu darbibu in vitro, efekts netika
novérots in vivo (pértikiem), jo hidroksihlorokvina lietoSana (gan ar, gan bez
azitromicina pievienosanas) nemazinaja virusa slodzi dzilajos elpcelos un nedeva
klTnisku uzlaboSanos [114, 179, 181, 182].

Hlorokvina un hidroksihlorokvina lietoSana ir tikusi analizéta daudzos
pétijumos, un 81 briza rekomendacijas ir Sadas:

e Hlorokvinu un hidroksihlorokvinu neiesaka lietot ne hospitalizétiem, ne

nehospitalizétiem pacientiem (Al).

Ir atseviSkas publikacijas ar par citu pretparazitaro medikamentu, pieméram,
ivermektina un nitazoksanida, lietoSanu SARS-CoV-2 infekcijas gadijumos, bet
pagaidam pieradijumu daudzums par to efektivitati nav pietiekams [183-185].
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12. Imunterapija

Nemot véra akuta respiratora sindroma izraisitaja SARS-CoV-2 ipasSibu izraisit
pastiprinatas iekaisuma reakcijas, tiek pétiti lidzekli, kas ietekmé& imuno atbildes
reakciju, lai tie k& pamata terapijas paliglidzekli tiktu izmantoti vid&ji smagu, smagu vai
kritisku COVID-19 pacientu arstéSanai [186]. Tie ir no cilvéka plazmas vai asins
seruma ieguti medikamenti un imanmodulatori. DaZi arstnieciba izmantojamie produkti
ir no ar COVID-19 parslimojusa donora ieguti Iidzekli, piemé&ram, plazma,
imunglobulinu produkti [187, 188]. Citi Sis grupas terapeitiskie lidzekli ir kortikosteroidi,
ar izteiktam pretiekaisuma darbibas sp&jam apveltitie interleikinu inhibitori, interferons,
kinazu inhibitori [189-192].

12.1. Imanglobulini, serumi

Intravenozi lietojamie imanglobulini un/vai anakinra (rekombinétais un nedaudz
modificétais olbaltuma variants. Sis olbaltums ir cilvéka inerleikina 1 receptora antagonists)
varétu but apsverami lietoSanai pieaugusajiem ar multisistémisku iekaisuma sindromu
[193]. Pasivas imunitates radiSanai ir apsverama imdnglobulinu pielietoSana. 2020.
gada decembrt dati par pieejamo plazmas imunglobulinu izmantoSanu terapija ir
nepietiekami, jo pétitais antivielu titrs pret SARS-CoV-2 plazmas donoru asinis ir
konstatéts Skietami zema [imeni. Plazmas, asins seruma un iminglobulinu, kas ieguti
no COVID-19 infekciju parslimojusSiem pacientiem, pielietojums tiek uzskatits par
iespéjamu terapijas veidu, tomér standarta COVID-19 arstéSanas ieteikumos tas
netiek ieklauts, jo vél nav pieejams randomizétu pétijumu rezultats.

Plazma. COVID-19 infekciju parslimojuso personu plazmas ievadisanu uzskata
par potencialu terapijas metodi, jo Si plazma satur neitralizéjoSas antivielas un varétu
tikt noziméta slimibas sakuma posma [194]. Plazmas terapija varétu novérst
komplikacijas un uzlabot prognozi [195]. Parslimojo$o pacientu plazma varétu bat
pielietojama smagi saslimuso pacientu arstéSana [196-198].

Hiperimanais globulins — produkts, kas radits no liela skaita ar COVID-19
parslimojuso pacientu plazmas un satur koncentrétu imuanglobulinu. Parasti
ordin€jams vienreiz€ji [199]. Tomér pétijumu dati nav pietiekami, lai stingri

rekomendétu So preparatu.
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Monoklonalas antivielas — ar neitralizéjoSo potencialu ir vél viens pasivas
imunitates radiSanas variants [200].

Citi imanmodulatori. Iminmodulatori varétu bat potenciali nozimigi terapija
smagas norises COVID-19 infekcijas gadijuma, nemot véra citokinu atbrivoSanas
sindromu — “citokinu vétru”, tapat ka iekaisuma markieru pastiprinatu iesaisti iekaisuma
kaskadé. Imunmodulatori — IL-1 inhibitori [201, 202], citu citokinu inhibitori [203],
kinazes inhibitori [192], komplementa inhibitori [204], koloniju stimuléjoSie faktori [205]
ir ar dazadu darbibas mehanismu. Imdnmodulatori ar iesp&amu potencialu
izmanto$anai COVID-19 infekcijas arstéSana ir sekojoSi: monoklonalas antivielas pret
IL-6 receptoriem — tocilizumabs (Actemra) un sarilumabs (Kevzara), Janus kinazes
inhibitori ruxolitinibs (Jakafi) un baricitinibs (Olumiant); interleikina 1 (IL-1) antagonists
anakinra (Kineret). Notiek pétijumi, kuros tiek izvértéta neitralizé€joSo antivielu un
iminmodulatoru — IL-6 receptoru blokatoru (tocilizumabs, sarilumabs) pielietoSana
terapija [206, 207]. Nav pietiekamu datu arT par Janus kinazes inhibitora baricitiniba un
remdesivira kombinétas terapijas rezultatiem. Sobrid pacienti tiek iesaistiti kiiniskos
pétijumos.

Pacientiem ar citokinu atbrivoSanas ("vétras") izteiktu simptomatiku apsverama
Tocilizumab noziméSana. NepiecieSams noteikt IL-6 pirms pirmas medikamenta
devas. Pacientiem ar hemofagocitisko limfohistiocitozi apsverama Anakinra lieto$ana.
Pacientiem ar multisistémisku iekaisuma sindromu apsverama terapija ar

kortikosteroidiem, intravenozu imanglobulinu un/vai Anakinru.

12.2. Glikokortikosteroidi

Pasaules veselibas organizacija (PVO) rekomendé  sistémiskus
kortikosteroidus lietot pacientiem ar smagu un kritisku COVID-19 norisi. Pacientiem,
kam nav smaga slimibas norise, iesaka neizmantot sistémiskus kortikosteroidus. Lidz
Sim pieejamie pétijumu dati liecina, ka nelielu devu glikokortikoidu lietoSana smagu un
kritisku COVID-19 pacientu terapija samazina mirstibu [179, 180, 206-214].

leteiktais izvéles medikaments:

e Deksametazons 6 mg perorali vai intravenozi 1 x diena 7-10 dienas vai lidz

izrakstiSanas bridim no stacionara [179, 180, 208, 211].

leteiktie alternativie medikamenti (ja deksametazons nav pieejams):
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e Hidrokortizons 50 mg intravenozi ik péc 8 stundam vai 160 mg diena 7-10
dienas [176, 180, 208];

e Metilprednizolons 10 mg intravenozi ik péc 6 stundam vai 32 mg diena 7-10
dienas [179, 180, 208];

e Prednizolons 40 mg perorali 1 x diena 7-10 dienas [179, 180, 208].

ST briza pétijumu rezultati par $o alternativo medikamentu efektivitati nav
parliecinosi [208, 213, 215-217]. Hidrokortizonu iesaka lietot COVID-19 pacientiem ar
septisku Soku [218].

Pacientiem, kuri lieto kortikosteroidus citu, iepriek$ esoSu slimibu arstésanai, to
lietoSana jaturpina, pielagojot devas [179]. Pacientiem, kuriem tiek noziméti
glikokortikotdi, rapigi jauzrauga nevélamas blakusparadibas, 1pasi glikeémijas raditaji
un dazadu infekciju riski [179, 219].

13. Augsta riska pacientu identificéSana

Pacientu ar apstiprinatu vai iesp&jamu COVID-19 infekciju izvértéSana batiski ir
novértét laboratoriskos raditajus, kas var noradit uz slimibas smagumu, ka ari
identificét organu disfunkciju un citas blakus saslimS$anas, kas potenciali var ietekmét

slimibas un arstésSanas iznakumus.

COVID-19 péec kliniskas norises iedala 3 smaguma pakapés [114,
180
e Viegla —ir kliniskie simptomi, bet nav elpo$anas traucéjumi un radiologiskas
izmainas;
o Vidgji smaga — apaks$éjo elpcelu iekaisums (pneimonija) ar SpO2 > 94%,
elpojot istabas gaisu;
e Smaga — SpO2 < 94%, elpojot istabas gaisu vai kritisks stavoklis (ITN

pacients).
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COVID-19 slimibas progresésanu noverté péec 3 kategorijam:

8. tabula. COVID-19 slimibas progresésanas riska faktori

frekvence >24 x/min.

1. kategorija 2. kategorija 3. kategorija
Riska grupu pacienti Kliniskie kriteériji Laboratoriskie kritériji
Vecums >50 g. ElpoSanas D-dimeéri >1000 ng/ml

Hroniska plausu slimiba | Sirdsdarbibas
frekvence >125 x/min

KFK >2 x virs normas

Hroniska nieru slimiba Sp02 < 94%

CRO >100 mg/L

Cukura diabéts, HbA1c | PaO2/FiO2 <300 mmHg
>7,6%

LDH >245 V/L

Arteriala hipertensija

1 troponins

Kardiovaskulara slimiba
anamnéze

Absolatais limfocttu skaits
< 0,8 iestajoties

Biologisko medikamentu
lietoSana

Ferritins >500 mcg/L

Transplantatu recipienti
vai cita imansupresija

HIV infekcija

Ja CD4 <200 vai nav
zinams

AptaukoSanas (KMI >30)

Laboratorisko testu un citu izmekl€jumu rezultatu interpretacija un izmantoSana

COVID-19 pacientu slimibas smaguma pakapes un prognozes noteik§ana nemitigi

pilnveidojas. Pamatojoties uz pasreiz€jo pieredzi, nav Saubu, ka pacientu izvérteSanai

rekomendé&jami sekojosi izmekléjumi:

¢ Pilna asins aina ar leikocitaro formulu; e D-diméri;

¢ Kreatinkinaze (KFK); ¢ Protrombina laiks, fibrinogéns;
e C - reaktivais olbaltums (CRO); ¢ Laktatdehidrogenaze (LDH);
¢ Ferritina ITmenis; e Troponins;

e ALAT, ASAT, GGT, kreatinins, glikoze; e Elektrokardiogramma (EKG);

¢ Plausu Rtg vai CT.
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Riska faktori smagai slimibas norisei ir [220, 221]:

e Vecums > 60 gadiem (pieaug pieaugot vecumam);

e Blakusslimibas, tadas ka, diabéts, hipertensija, hroniskas sirds un plausu

patologijas, cerebrovaskularas slimibas, hroniskas nieru slimibas,

imUnsupresivi stavokli, onkologiskas saslimSanas;

e Smeékéesana.

PVO rekomendé detalizétu pacienta smaguma pakapju izvértéjumu un

iedalijumu, skat. 9. tabulu.

9. tabula. COVID-19 slimibas smaguma pakapju izvértéjums,
balstoties uz PVO rekomendacijam [222-224]

SARS-COV-2 pozitivu pieauguso pacientu kategorijas péc slimibas

smaguma pakapes

Asimptomatiski pacienti

Pacienti, kuriem SARS-CoV-2 tests ir pozitivs
(apstiprinats ar virologisko testu), bet kuriem nav
simptomu, kas atbilst COVID-19.

Viegla forma

Pacienti, kuriem ir viens vai vairdki COVID-19
simptomi:

e drudzis; e muskulu sapes;

e klepus; e slikta dusa;

e iekaisis kakls; e vemsana;

e nespéks un vajums; e caureja;

e galvassapes; e garSas un smarzas

zudums.

NB! Sis kategorijas pacientiem nav kliniski novérojams

nozimigs elpas trakums!

Vidéji smaga forma

Kliniski novérojams elpas trakums:
e Elpojot atmosféras gaisu — periférais skabekla
piesatinajums (SpO2) ir > 90%;
e lespéjama patologiska atrade, veicot kraskurvja
attéldiagnostiku.

Smaga forma

Kliniski diagnosticéta pneimonija, k& ari izpildas
vismaz viens no Siem kritérijiem:
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e ElposSanas frekvence ir > 30 x/min;

e Ir respirators distress (PaO2/FiO2 attieciba ir
zemaka par 300 mmHg)

e SpO:2 < 90% elpojot atmosféras gaisu

NB!
attéldiagnostika

bet
datortomogréafija,

Diagnozi nosaka kliniski, krasu kurvja
(rentgenogramma,
ultraskana) var palidzét identificét, ka ari izslégt plausu

komplikacijas.

Kritiski smaga forma

Ir attiecinama
pacientiem, kuriem
vismaz viena no
komplikacijam vai
kombinacija:

e ARDS;

e Sepse;

e Septisks Soks.

uz
ir
STm
to

Akatu respiratoru distresa

komplikaciju raksturo:

e Attistas
pneimonijas sakuma vai jaunas apgratinatas
elpoSanas simptomatikas sakuma;

sindromu (ARDS) ka

laika perioda Iidz 7 dienam, kop$

e Kraskurvja atteldiagnostiskajos
(RTG, CT, USG -
aizénojumus, kas nav pilniba izskaidrojams ar

plausu

iespéjamu onkologisku procesu;

izmekléjumos
konstateé abpuséjus

tilpuma parslodzi, segmentu  vai
e Oksigenacijas traucéjumi:
- Vieglas pakapes ARDS:
200 mmHg < PaO2/FiO2 < 300 mmHg
(ar PEEP vai CPAP =2 5 cmH20)
- Vidéji smagas pakapes ARDS:
100 mmHg < PaO2/FiO2 < 200 mmHg (ar
PEEP
= 5 cmH20)
- Smagas pakapes ARDS:

Pa02/FiO2 <100 mmHg (ar PEEP =5 cmH20).

Sepse:

Aklta, dzivibai bistama organu disfunkcija, kuru
izraisa organisma disreguléta atbildes reakcija uz
pieraditu vai iesp&jamu infekcijas procesu.
Raksturiga simptomatika:

e |zmainits apzinas [imenis;

e Paatrinata, ka art apgratinata elposana;

e Zema skabekla saturacija;

e Samazinata diuréze;
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e Paatrinats, vajs pulss;

e Samazinats asinsspiediens;

e Vésas ekstremitates ar ada novérojamiem
trofikas trauceéjumiem;

e Laboratori: Koagulopatija, Acidoze, paaugstinats
laktatu ITmenis, hiperbilirubinémija.

Septisks Soks:

Sepsei raksturigd simptomatika + refraktara
hipotensija neraugoties uz i/v Skidrumu terapiju un ir
nepiecieSams vazopresoru atbalsts, lai nodroSinatu
vidéjo arterialu asinsspiedienu (MAP) > 65mmHg.
Seruma laktatu [Tmenis ir > 2mmol/L.

Pacienta kliniskais stavoklis var dinamika maintties!

14. Kritiski smagu pacientu arstésanas principi

Smagi noritoSa COVID-19 infekcija var mainities ar akatu respiratoru distresa
sindromu (ARDS), septisku Soku, kardialu disfunkciju, iekaisigo citokinu pieaugumu,
trombemboliskam komplikacijam un blakusslimibu paasinajumu [179].

Papildus plausu bojajumam, COVID-19 pacientiem var attistities sirds, aknu,
nieru un CNS bojajums [179].

Parsvara visas Sobrid pieejamas kritiski smagu pacientu ar COVID-19 infekciju
arstéSanas rekomendacijas ir atvasinatas no pieredzes citu célonu septisku stavoklu
arstéSana [225]. Sobrid pieejama informacija nerekomendé biitiskas atskiribas
COVID-19 pacientu aprapé, salidzinot ar citiem Kritiski smagiem pacientiem [179].

Ka jebkuram pacientam, stacionétam ITN, terapijai jabat mérkétai uz stavokla,
kura dél pacients tika hospitalizéts ITN, uzlaboSanai, ka arT citu blakus saslimSanu un

nozokomialu infekciju arstésanu.
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10. tabula. Kritiski smagu pacientu arstésanas principi

Kritiski smagu pacientu arstésanas principi [224, 226, 227]

Infekcijas kontrole

Veselibas aprupes darbiniekiem, kuri veic aerosolu
radoSas proceduras pacientiem ar COVID-19 iesaka
papildus izmantot N95 respiratoru (vai lidzvértigu, vai
augstdka Iimena respiratoru), nevis kirurgiskas
maskas (Alll).

Pacientiem, kuriem ir COVID-19 un nepiecieSama
endotraheala intubacija, ta javeic veselibas aprupes
sniedzé&jiem ar visplasako elpcelu nodroSinasanas
pieredzi (visos gadijumos, kad vien tas ir iesp&jams)
(All).

Endotrahealajai intubacijai rekomendé lietot
vidolaringoskopiju, ja ta ir pieejama (ClII).

Hemodinamikas
stabilizacija

Norepinefrins (noradrenalins) tiek rekomendéts ka
pirmas izveéles vazopresors (All).

Pieaugus$ajiem pacientiem ar COVID-19 infekciju un
refraktaru septisku Soku, kas sanem
glikokortikosteroidus ar COVID-19  nesaistitam
indikacijam, rekomendé ordinét tos zemas devas vai
izvairtties no to lietoSanas (Bll).

Mehaniskas plausu
ventilacijas atbalsts

Pieaugusajiem pacientiem ar COVID-19 un hipoksisku
elpoSanas mazspéju, neraugoties uz papildus
skabekla terapiju, rekomendé augstas plismas nazalo
kanilu pielietoSanu pirms neinvazivas pozitiva
spiediena plausu ventilacijas atbalsta uzsaksanas (Bl).
Gadijumos, kad nav parliecinoSu indikaciju veikt
endotrahealo intubaciju un kliniski ir novérojama akuata
hipoksiska elpoSanas mazspéja, tiek rekomendéts
izmantot neinvazivo pozitiva spiediena plausu
ventilacijas atbalstu, ja nav pieejamas augstas
pliusmas nazalas kaniles (BIII).

PieauguSajiem ar COVID-19, kuri sanem papildu
skabekli, iesaka rupigi monitorét pacienta elpoSanas
stavokla pasliktinaSanos un, ja nepiecieSams,
intubaciju veic pieredzéjis arsts kontroléta vide (All).
Pacientiem ar persistéjosu hipoksémiju, neraugoties
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uz skabekla terapiju un, kuriem nav neatliekamu
indikaciju  veikt endrotrahealu intubaciju, tiek
rekomendéts veikt nomoda prone pozicijas
méginajumu ar mérki uzlabot oksigenaciju (CIII).

e Netiek rekomendéts pielietot nomoda prone poziciju ka
glabSanas terapiju gadijumos, kad pacientam ir
indikacijas neatliekamai endotrahealai intubacijai un
mehaniskai plausu ventilacijai (Alll).

e Pieaugusajiem pacientiem ar ARDS un mehaniskas
plausu ventilacijas (MPV) atbalstu tiek rekomendéts
lietot zema plusmas tilpuma ventilaciju (4-8 mil/kg
ideala kermena svara).

e Pacientiem ar refraktaru hipoksémiju, neraugoties uz
MPV parametru optimizaciju tiek rekomendéts pielietot
prone pozicionéSanu uz 12-16 h diennakti (Bll).

e Pasreiz nav pietiekosi daudz datu, lai rekomendétu vai
nerekomendétu ECMO pielietoSanu pacientiem ar
refraktaru hipoksémiju un COVID-19.

Nieru aizstajterapija | o Kyitiski smagiem pacientiem ar COVID-19 un akitu
nieru bojajumu, kam ir indikacijas nieru aizstajterapijai,
tiek rekomendéeta nepartraukta nieru aizstajterapija
(BIN).

e Ja nav iespéjas nodroSinat nepartrauktu nieru
aizstajterapiju (resursi ir ierobezoti), rekomendé lietot
prolongétu intermit&joSu nieru aizstajterapiju (Blll).

Farmakologiska e Paslaik kliniskajos pétjumos COVID-19 un ar to
terapija saistito komplikaciju arstéSanai tiek pétiti vairaki
pétamie lidzekli un zales, kas apstiprinatas citam
indikacijam (pieméram, deksometazons, remdesivirs).
e Nav pietiekami daudz datu, lai ieteiktu vai
nerekomendétu empirisku plasa spektra antibkaterialo
terapiju pacientiem ar smagu un kritiski smagu COVID-

19 infekcijas gaitu gadijumos, kad nav citu indikaciju

antibakterialai terapijai.

leteikumu vértéjums: A = spécigs; B = mérens; C = péc izvéles

Pieradijumu vértéjums: | = viens vai vairdki randomizéti pétijumi ar kliniskiem
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rezultatiem un/vai apstiprinatiem laboratorijas parametriem; Il = viens vai vairaki labi
izstradati, nerandomizéti izméginajumi vai novéro$anas kohortas pétijumi; Il =
Ekspertu viedoklis

ECMO lietoSana pie COVID-19 izraisitas elpoSanas nepietiekamibas

ECMO ka pédéjais glabins!, kad konvencionalas metodes: saudzéjosa
mehaniska plausu ventilacija; prone pozicionéSana, augsta PEEP pielietoSana, plausu
rekrutéSanas manevru pielietoSana, miorelaksantu un pulmonaru vazodilatatoru
pielietoSana [228-233] nav efektivas, tiek izmantota ekstrakorporalda membranu
oksigenacija (ECMO).

Zinojumi no iepriek3€jam pandémijam pierada, ka ECMO var uzlabot
oksigenaciju un ventilaciju, ka art samazinat mirstibu jauniem inficétiem pacientiem ar

smagu plausu disfunkciju [234-238].

Pastav divi ECMO veidi:

1. Veno-venozais: Asinis tiek savaktas venoza gultné, izlaistas caur oksigenatoru
un atgrieztas venoza sistéma, péc tam asinis nonak atpakal plausas. Sai metodei
ir konkréti ieklauSanas kritériji -
neefektiva konvencionala MPV ar P/F attiecibu < 150 ar augstu FiO2 > 90% un
optimizétu PEEP;

Jair nepiecieSams VV ECMO pacientam ar laba kambara disfunkciju, daZreiz var
pielietot duala-lumena ECMO katetru, kas buatiba ir perkutana laba kambara
asistéjosa ierice (Right Ventricular assist devise).

2. Veno-arterialais: Asinis tiek savaktas venoza sisttma un atgrieztas arteriala,
tadejadi sniedzot gan plausu, gan kardialo atbalstu.

ST iespéja tiek izmantota atseviskiem COVID-19 pacientiem ar smagu elpoSanas
mazspé€ju, ko pavada smaga kardiala nepietiekamiba, laba kambara disfunkcija,
izteikts plausu Sunts (pieméram, dél plausu trombembolijas), persistéjoSas

laundabigas aritmijas, akats miokarda infarkts, akats miokardits [228, 239].
ECMO kontrindikacijas:

Absolitas kontrindikacijas — smagas blakus patologijas, kas nav savienojamas

ar izveseloSanos [228], pieméram, MODS, progreséjoSs maligns process, smags
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neirologisks bojajums, ilgstoSa sirdsdarbibas apstasanas, svaigs asins izpldums
CNS.

Relativas kontrindikacijas (galvenokart centros ar ierobezZotiem resursiem) [228,
229, 231, 240-242]:

e Senils vecums (galvenokart, ja izteikts trauslums (frailty) un pastav citas
blakusslimibas), parasti vecums > 70, kaut gan tas var atskirties, balstoties
uz prognozéjamo pamatpatologijas reversibilitati;

e Morbida aptauko$anas (KMI > 40 kg/m?);

e |zteikti iminkompromitéti pacienti;

e Smaga hroniska sirds mazspé€ja;

o Ekstrakorporala KPR péc sirdsdarbibas apstasanas, ko neizdodas atri
atrisinat ar standarta ALS;

Svarigi zinat, ka akdta nieru mazspéja NAV ECMO kontrindikacija [223].
Patiesiba loti daudziem COVID-19 slimniekiem uz ECMO uzsdkSanas momentu
attistas ANM un viniem ir nepiecieSsama NAT ECMO laika.

COVID-19 slimniekiem ECMO jauzsak, ja MPV ir mazak ka 7-10 dienas, kaut
gan Sis laiks nav strikti nodalits [229, 240].

Pie ierobezotiem resursiem priekSroka dodama pacientiem bez vai ar

minimalam blakusslimibam [228, 229].

ECMO uzsaksanas ieteikumi:

Asinsvadu kanuléSana un ECMO uzsakSana péc iespéjas javeic pie pacienta
gultas, tadéjadi izvairoties no nepiecieSamibas pacientu transportét. Pacientam jau
iepriek$ jabat intubétam.

COVID-19 pacientiem ir dodama priekSroka 2 katetru metodei: VV ECMO
drenaza pa in-flow kanili, kas ir ievietota v.femoralis un talak ievadita lidz proksimalai
v.cava inferior dalai, oksigenéto asinu atpakal plismu nodroSina caur out-flow kanili,
kas ievietota v.jugularis interna un pozicionéta netdlu no augséja kavoatriala
savienojuma. ST metode palidz izvairities no nepiecieSamibas pacientu transportét uz
angiografijas laboratoriju vai arT pozicionét katetru, izmantojot transezofagealo EhoKG.

Oksigenacijas un ventilacijas uzturéSanas mérki COVID-19 un ne-COVID-19
pacientiem ir [idzigi, tomér janem véra, ka:

e COVID-19 pacientiem ir prasibas péc augstam sedacijas devam [243-245],

[dz ar to atradina8ana no mérenas vai smagas sedacijas var but
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apgratinata dél izteikta pacienta uzbudinajuma, un tas var sekmét ECMO
kaniles migraciju vai ventilatora/pacienta asinhroniju [243, 244].

e Traheostomija ne-COVID-19 pacientiem parasti tiek veikta péc ECMO
uzsakSanas, lai uzlabotu pacienta komfortu un mazinatu sedaciju, bet
COVID-19 slimniekiem ta var bat atlikta, jo ta ir aerosolu veidojoSa
procedlra, ka art ir ierobezota iespé€ja mazinat sedaciju [228, 243, 246].

e Pacientiem ar COVID-19 izraisitu elpoSanas mazspé&ju ECMO atbalsts var
bat nepiecieSams ilgaku laiku, salidzinot ar ne-COVID-19 pacientiem,
dazreiz pat 29 dienas [247], vai arT Iidz pat 3 [i1dz 6 nedélam [229, 233, 247].

e COVID-19 pacientiem ir raksturiga izteiktaka hiperkoagulacija, var
trombozéties gan ECMO oksigenacijas sistémas, gan arl citas vietas,
pieméram, plausas, I1dz ar to katru dienu jamonitoré: PT, APTL, fibrinogéns
un D-diméri (hiperkoagulacijas vai DIC pazimes). NepiecieSama uzmaniga
nepartraukta antikoagulantu lietoSana un ECMO plismas nodrosinasana.
APTL meérkis: vismaz 1,5 x augstaks par augSéjo normas robezu (citviet pat
ldz 2-2,5 reizes augstaks). Javeic ikdienas TT EhoKG, lai agrini noteiktu
cor pulmonale pazimes (PATE) [140, 141, 228, 241, 249-256)].

Plausu izpleSanas un arteriala oksiHb saturacijas uzlabo$anas var noradit uz
pacienta gatavibu atradinaSanas procesa uzsakSanai. Parasti pielieto iekS&jos ECMO
atradinasanas protokolus. Péc atradinaSanas pacientam ir japavada papildus laiks
ITN, lai daléji mazinatu deliriju, kas varétu attistities dé| ilgstoSas sedacijas, un lai
pacients atgltu spékus péc dzila muskulu vajuma, kas varétu attistities péc

miorelaksantu pielietoSanas [228, 257].
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ECMO pielietoSana pie COVID19 (pacientu atlase)

ECMO pielietoSana pie COVID19 (pacientu atlase)

P/F <150
Fi02>90%

optimizéets PEEP

Konvencionalas metodes:

saudzgjosa MPV prone pozicioné$ana
augsta PEEP pielietosana plausu rekrutésana
miorelaksanti pulmonalie vazodilatatori

-

Smaga blakuspatologija, kas
nav saistama ar izveseloSanos

senils vecums, >70 morbida aptaukosanas
izteikta HSM izteikti imankompromitéts

Ekstrakorporala KPR péc sirdsdarbibas apstasanas

-

[ lerobézoti resursi?
Smaga kardiala nepietiekamiba laba kambara nepietiekamiba
izteikts plausu Sunts persistentas laundabigas aritmijas
akiits miokarda infarkts akits miokardits

VV ECMO ] [ VA ECMO

71



15. Ipaso pacientu grupu arstésana

COVID-19 pacientiem sameéra reti, tomér var bat vél cita akdta ko-infekcija
[164]. Nepamatota antibakterialo lidzek|u lietoSana paaugstina rezistences attistibu un
C.difficile infekcijas risku, kas apgrutina arstéSanu un palielina mirstibas risku. Tapéc
katra gadijuma stingri jaizvérté antibakterialas terapijas nepiecieSamiba, terapijas
ilgums, ka arT terapija japartrauc uzreiz, tiklidz ta nav nepiecieSama.

COVID-19 pacienti var saslimt ar citu akdtu kirurgisku, neirologisku,
traumatologisku u.c. slimibu. Tadad gadijuma rekomendé attiecigd specialista
konsultaciju, lai lemtu par talako taktiku. Ja nepiecieSams, pacientam jaatrodas plasa
profila stacionara specializéta nodala, kas paredzéta tikai ar SARS-CoV-2 inficétiem
pacientiem.

Pacientiem ar citam hroniskam slimibam - sirds-asinsvadu, cukura diabéts,
hroniska plausu slimiba, hroniska nieru slimiba, hipertensija, onkologiska slimiba,
imUnsupresija péc transplantacijas, AIDS vai cita imdndeficita gadijuma, ir
paaugstinats risks smagakai slimibas norisei un letdlam iznakumam [35]. Tiek
rekomendéts turpinat esosSas pamatslimibas arstéSanu, pielagojot terapiju atbilstosi
pacienta stavoklim un slimibas gaitai. Antihipertensivos medikamentus parasti nav
japartrauc, bet var but nepiecieSama devas pielagoSana, lai uzturétu normalu
asinsspiedienu un nieru funkciju. SARS-CoV-2 izmanto ACE2 receptorus ieklusanai
suna, tapéc medikamenti, kuri darbojas caur Siem receptoriem varétu ietekmét
slimibas gaitu [258], tomér pétijumu dati to neapstiprina, tapéc devu korekcijas rutina
netiek rekomendétas [259].

Visos gadijumos, kad pacientam bez COVID-19 infekcijas ir vél kdda nopietna
hroniska pamatslimiba un COVID-19 norit smagi, jakonsultéjas ar attiecigas nozares
specialistiem, un lémums par turpmako taktiku japienem multidisciplinaru specialistu

komandai.

15.1. Grutnieces

Gratnieciba vai dzemdibas nepalielina risku iegtit SARS-CoV-2 infekciju, bet
var pasliktinat COVID-19 klinisko gaitu, salidzinot ar ta pasa vecuma sievietem, kas
nav gratnieces. Lielaka dala > 90% gratnieces izveselojas bez priekslaicigi izraisitam
dzemdibam [260].
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Parskatot pétijumu datus, kopuma tika ieklautas 11000 tokstoSi gratnieces, tai
skaita, sievietes grutniecibas pirmajas nedélas, ar aizdomam par COVID-19 un
apstiprinatu COVID-19 [260]:

e 49% attistijas pneimonija;

e 30% sanéma papildus skabekli (caur deguna kanilem);

e 13% bija smaga gaita,;

e 4% arstéjas intensivas terapijas nodala;

e 3% bija nepiecieSama mehaniska plausu ventilacija;

e 0,8% piesléegtas pie ECMO;

e 0,6% nomira.

Gratniecém ar COVID-19 bija biezak nepiecieSams arstéties intensivaja
terapija, salidzinot ar sievietém ne gratniecém reproduktivaja vecuma. Riska faktori,
kas saistiti ar smagu slimibas gaitu vai arstéSanos intensivaja terapija — > 35 gadi,
hipertensija, aptaukoSanas, jau iepriek§ pastavoss cukura diabéts [261].

Gritniecibas komplikacijas: Drudzis, hipoksémija var palielinat risku, ka
attistisies priekSlaicigas dzemdibas, priekSlaiciga augla apvalka pliSana, patologiska
augla sirdsdarbiba. Analizéjot iegUtos datus, no 11000 gratniecém, galvenokart
priek$laicigas dzemdibas bija jatrogénas, tikai 6% gadijumos tas bija spontanas [261].

Ir zinojumi par iespéjamu vertikalu transmisiju treSaja trimestri, kas neizslédz,
ka iedzimta infekcija ir iespéjama, bet ir reti (3-4%) [262, 263]. Lieladkd dala
jaundzimuso inficéjas gaisa pilienu cela, kad jaundzimusSais nonak saskaré ar mati vai
medicinas aprupes personalu [261]. Kruts baroSana nav pieradits inficéSanas cels
[264].

Pasaules Veselibas organizacija ir atzinusi, ka matém, kuram ir aizdomas par
vai ir apstiprinata COVID-19, japaliek ar jaundzimu$o kopa, janodroSina adas-adas
kontaktu, ievérojot epidemiologiskas droSibas pasakumus [265].

Slimibu un profilakses kontroles centrs (CDC) aicina katru situaciju izvertéet
individuali, vai gadijumos, kad nepiecieSams mati no jaundzimusa izolét, nemot véra
Sadus faktorus [264]:

e Jaundzimu$a palikSsana kopa ar vecakiem atvieglo zidisanu, veicina

saiknes izveido$anos, ir uz gimeni vérsta apripe;

e Noskirsana var bit nepiecieSama matém, kuram slimibas dél bds grati

aprapét jaundzimus$o, vai kuram ir nepiecieSama augstaka [imena aprupe;
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e Noskirsana var but nepiecieSama jaundzimuSajiem ar augstaku slimibas
risku — priekslaicigi dzimusajiem, ja ir kada cita pamatslimiba, kuras dél ir
nepiecieSama augstaka limena apripe;

e NoskirSana nav lietderiga, ja péc izrakstiSanas mate un jaundzimusais
majas apstaklos nespés nodrosinat izolaciju.

COVID-19 nav iemesls, lai mainitu dzemdibu veidu [266]. Keizargrieziena
operacija nesamazina jaundzimus$a infekcijas risku [263].

Antivirala terapija: Remdesivirs — var pielietot arstéSana gratniecém, ja ir
indikacijas. Remdesivirs ir izmantots arstéSana gratniecém ar smagu COVID-19

slimibas gaitu. Sobrid nav datu par izraisttu augla toksiscitati [261].

Gritnieciba un tromboZzu risks

COVID-19 var veicinat venozu tromboemboliju (VTE). Paaugstinats
D-diméru Ilimenis ir saistits ar stavokla pasliktinasanos. Visiem hospitalizétiem
pacientiem ir jaizvérté VTE risks. Gritniecibas laika ir vérojama hiperkoagulacija,
ka ari pati COVID-19 infekcija izraisa hiperkoagulaciju, kas butiski paaugstina VTE
risku, tapéc ir svarigi identificét riska grupas sievietes [267]. VTE visticamak ir
multifaktoriala — paSizolacijas laika ir samazinats kustigums, hospitalizacija un citas
mates slimibas. Sakara ar palielinatu tromboZzu risku gratniecém Tpasi pasizolacijas
laika, ir jauznem pietiekams Skidruma daudzums, janodroSina ikdienas fiziskas
aktivitates. Visam gritniecém, kuras tiek hospitalizétas ar COVID-19 infekciju, ir
jasanem mazmolekularos heparinus, ja vien nav gaidamas dzemdibas 12 stundu
laikda. Péc izrakstiSanas no slimnicas vismaz 10 dienas batu jaturpina
mazmolekulara heparina lietoSana majas. Apsverama art ilgaka tromboprofilakse

majas, ja ir papildus riska faktori [268].

15.2. Béerni

Visu vecumu bérni var saslimt ar COVID-19 [269-271], tomér joprojam to skaits

batiski neparsniedz 8-10% no visiem laboratoriski apstiprinatajiem gadijumiem [62,
272-274].

Visbiezak bérni inficejas majas no simptomatiskiem vai asimptomatiskiem

pieaugusiem, retak no citiem bérniem lidzskolas iestadés un skolas vai arstniecibas

iestadés [275-278]. ledzimtas infekcijas risks ir zems (mazaks par 3%), tomér vertikala
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transmisija joprojam tiek pétita [262]. Jaundzimus$a risks iegit SARS-CoV-2 no mates
ir zems, un tas batiski neatSkiras, vai jaundzimusSais tiek izoléts no mates vai paliek
mates istaba pie nosacijuma, ka mate, saskaroties ar jaundzimuso un zidot, valka
masku, praktizé roku higiénu, paréja laika fiziski distancéjas, un jaundzimus$ais tiek
ievietots jaundzimuso inkubatora [279]. Zidi8ana nav kontrindicéta. Risks inficéties no
slimas mates piena ar SARS-CoV-2 tiek pétits, bet rezultati ir pretrunigi.

Kliniskas izpausmes. COVID-19 bérniem parasti norit viegli vai
asimptomatiski, lai gan ir aprakstiti smagi gadijumi, tostarp noritoSi ar hipotensiju un
multisistému bojajumiem.

Visos vecumos COVID-19 simptomi bérniem un pieaugu$ajiem ir [idzigi, bet

simptomu biezums ir atskirigs [280].

11. tabula. Klinisko simptomu biezums dazada vecuma bérniem

_ _ Biezums (%) Biezums (%)
Simptomi bérniem vecuma | bérniem vecuma no
no 0 lidz 9 gadiem 10 lidz 19 gadiem
Drudzis, klepus vai elpas trikums 63 60
Drudzis 46 35
Klepus 37 41
Elpas trikums 7 16
Mialgija 10 30
lesnas 7 8
Rikles iekaisums 13 29
Galvassapes 15 42
Slikta dusa/vem3ana 10 10
Sapes védera 7 8
Diareja 14 14
Ozas vai garSas zudums 1 10

Ir zinots par retdkdm kliniskam izpausmém: nogurumu, acu simptomiem,
pieméram, konjunktivitu [281], kunga-zarnu trakta simptomiem — caureju, vemsanu un
sapém védera bez respiratoriem simptomiem [282], makulopapulariem, urtikariem,
vezikulariem izsitumiem vai parejosu livedo reticularis [71, 72, 283].

Zidainiem Iidz 12 méneSu vecumam var novérot gan drudzi, gan €Sanas

grutibas bez acimredzama iekaisuma perékla ar minimaliem respiratoriem
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simptomiem, gan smagus bronhiolita gadijumus [284], kur nepiecieSama arstéSanas

intensivas terapijas nodala.

Bérniem un pusaudziem, neskatoties uz slimibas asimptomatisko vai vieglo

sakotnéjo gaitu, 2-4 nedélas péc COVID-19 sakuma var attistities reta komplikacija —

multisistému iekaisuma sindroms (MIS-C), skat. 13. tabulu, kas Kliniski [idzinas

nepilnai Kavasaki slimibai vai toksiska Soka sindromam [285], kas norit ar Soka

pazimém, sirds un kunga-zarnu ftrakta simptomiem, nozimigi paaugstinatiem

iekaisuma markieriem un pozitivu SARS-CoV-2 RT-PKR vai serologiju (skat. 12. un

13. tabulu).

12. tabula. COVID-19 infekcijas spektrs bérniem [286]

Akuatas COVID-19 infekcijas

Ar COVID-19 asocietais multisitemu

vétra”.

multisistému

iesaisti.

formas iekaisuma sindroms (MIS-C)
Febrils K?‘Vi"sa‘.k‘
Viegla Smaga ielfaisuma ﬁgr;g)sa' Smags MIS-C
stavoklis stavoklis
Lielakai dalai | Nelielai dalai | Daziem Daziem Bérniem ar
bérnu bérnu novero | bérniem bérniem smagu MIS-C
COVID-19 smagas slimibas | novéro klinika atbilst | ir  ievérojami
norit izpausmes  ar | persistentu pilnam  vai | paaugstinati
asimptomatiski | elpo$anas drudzi un viegli | nepilnam iekaisuma
vai ar viegli | mazspéju, izteiktus Kavasaki markieri un
noritoSiem ARDS, simptomus, sindromam, | novéro smagu
simptomiem neirologiskos pieméram, un tiem | multisistemu
simptomus, galvassapes, neattistas iesaisti. Sirds
koagulopatiju un | nogurumu. Soks vai | iesaiste un
Soku. Tada gaita | lekaisuma smaga Soks tiek
raksturiga markieri ir | multisisttmu | novérots biezi.
bérniem ar | paaugstinati, iesaiste
blakus slimibam. | bet nav | (MIS-C).
Daziem bérniem | pazimju, kas
attistas “citokinu | liecinatu  par
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Multisistemu iekaisuma sindroma diagnostika izmanto diagnostiskos kritérijus

[287, 288].

13. tabula. MIS-C diagnostiskie kritéeriji

ASV Slimibu kontroles centra
(CDC) gadijuma definicija

PVO gadijuma definicija

Jabut visiem 4 kritérijiem:

Jabut visiem 6 kritérijiem:

1. Vecums < 21 gads

1. Vecums no 0 lidz 19 gadi

2. Kiliniskie dati,
tostarp visi Sie dati:

kas atbilst MIS-C,

e Drudzis:
» Dokumentéts drudzis > 38°C
= 24 stundas
vai
» Zinojums par subjektivo
drudzi, kas ilgst = 24 stundas

e Laboratoriski iekaisuma
pieradijumi

= leskaitot jebkuru no

minétiem, bet

neaprobezojoties ar:
Paaugstinats CRP;
Paaugstinata EGR;
Paaugstinats fibrinogéns;
Paaugstinats procalkitonins;
Paaugstinati D-diméri;
Paaugstinats feritins;
Paaugstinata LDH,;
Paaugstinats IL-6 [Tmenis;
Neitrofilija;
Limfocitopénija;
Hipoalbuminémija.
e Multisistému iesaistiSanas:

» |esaistitas 2 vai vairakas organu

o 0O 0O 0O 0O o O o o o o

2. Drudzis = 3 dienas

3. Multisistemu iesaistiSanas kliniskas
pazimes (vismaz 2 no sekojosa):
e lzsitumi, bilaterals nepurulents
konjunktivits vai adas, glotadu

iekaisuma pazimes (mutes, roku

vai pédu);
e Hipotensija vai Soks;
e Sirds disfunkcija, perikardits,

valvulits vai koronaras patologijas
(ieskaitot ehokardiografisko atradi

vai paaugstinatu troponina/BNP
[Tmeni);

e Koagulopatijas pazimes
(pagarinats PT vai  PTT,;
paaugstinati D-diméri);

e Akuti kunga-zarnu trakta

simptomi (diareja, vem3ana vai
sapes védera).

4. Paaugstinati iekaisuma  markieri

(pieméram, EGR, CRP vai

prokalcitonins)

5. Nav citu acimredzamu mikrobialu
iekaisuma célonu, ieskaitot bakterialo

L sepsi un stafilokoku/streptokoku
sistémas: . ;
. , L toksiska Soka sindromus
o Sirds un asinsvadu sistema
(piemeram, Soks, | 6. SARS-CoV-2 infekcijas pazimes
paaugstinats troponina
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[Tmenis, paaugstinats BNP
patologiska

ehokardiogramma, aritmija);

[Tmenis,

o Elposanas sistema (piemé&ram,

pneimonija, ARDS, plausu
embolija);
o Nieres (pieméram, akdts nieru

bojajums, nieru mazspégja);

o Nervu sistema (pieméram,
krampji, insults, aseptisks
meningits);

o Hematologiski traucéjumi

(pieméram, koagulopatija);

o Kunga-zarnu trakta trauc&jumi
(pieméram, sapes Vvédera,
vemsSana, caureja, paaugstinats

[Tmenis,

aknu enzimu ileuss,

kunga-zarnu trakta asinos$ana);

o Dermatologisks (pieméram,
eritroderma, mukozits, citi
izsitumi).

e Smaga slimiba, kam nepiecieSama
hospitalizacija

3. Nav alternativu ticamu diagnozu

4. Nesena vai paSreiz€ja SARS-CoV-2
infekcija vai ekspozicija
e Jebkur$ no sekojosa:
o Pozitivs SARS-CoV-2 RT-PKR;
o Pozitiva serologija;
o Pozitivs antigéna tests;
o COVID-19 ekspozicija
4 nedélu laika pirms simptomu

paradiSanas.

Jebkur$ no sekojosa:

Pozitivs SARS-CoV-2 RT-PKR,;
Pozitiva serologija;

Pozitivs antigéna tests;

Kontakts ar individu, kam COVID-
19.
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Laboratoras izmainas tiek novérotas bérniem ar COVID-19 tikai neliela dala
gadijumu, no tam biezakas ir:

e leikopénija, neitropénija vai limfocitopénija;

e paaugstinata kreatinkinaze, seruma aminotransferazes, LDH, kreatinins;

e potenciali smagas slimibas markieri — CRP, prokalcitonins, IL-6, feritins, D-

dimeéri, limfocitopénija.

ArstéSana bérniem ar smagam formam galvenokart ir atbalsto$a, notiek
kliniskie pétijumi, pieméram, par remdeseviru, imdnmoduléjoSam un citam zalém,
tomér dati nav pietiekami, lai bérniem droSi rekomendétu kadu, uz pieradijumiem
balstitu, antiviralu terapiju.

AtveseloSanas notiek vienas [1dz divu nedélu laika péc slimibas paradiSanas
[280, 289], tomér 2% novero smagu slimibas gaitu un 0,7% vai vél biezak ta var bat
kritiska (pieméram, aklts respiratora distresa sindroms, elpoSanas mazspéja, Soks).
Amerikas pediatrijas akadémijas dati liecina par bérnu mirstibu no COVID-19 lidz
0,16% [290]. Pieaug smagas slimibas riska faktori bérniem ar noteiktam hroniskam
slimibam (aptauko$anas, diabéts, iminsupresija, astma un hroniskas plausu slimibas)
[280].

COVID-19 ir tieSa un netieSa ietekme uz ar veselibu saistito dzives kvalitati.
Turpinas pétijumi par pécinfekcijas traucéjumu iesp&jamibu, tapéc bérnu aktiva
dinamiska novéroSana péc akuta slimibas perioda ir loti nozimiga.

Kopsavilkums. Lai gan COVID-19 bérniem visbiezak ir viegla slimiba, tomér
slimibas spektrs ir plass un janem véra, ka nelielai dalai pacientu var attistities smaga
slimibas forma akdta perioda, kad nepiecieSama arstéSanas intensivas terapijas
nodalad un mehaniska plausu ventilacija. Neskatoties uz asimptomatisku vai vieglu
slimibas sakumu, vélaka perioda bérniem retos gadijumos var attistities smags
multisistému iekaisuma sindroms (MIS-C). PaSreizéjie pétniecibas dati joprojam
atspogulo neskaidribas attieciba uz pretvirusu un iminmoduléjoSo zalu efektivitati un
droSumu bérniem. Slimibas izpéte turpinas, un ir nepiecieSami detalizéti noveérojumi
par slimibas attalinatam sekam, kuras izvértéjamas COVID-19 tieSas un netieSas

ietekmes uz bérnu veselibu un dzives kvalitati.
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15.3.Gerontologiskie pacienti

Nodala apskatam gerontologijas geriatriskos aspektus.

Gerontologisko pacientu grupa ir lielaka varbdtiba inficéties ar SARS-CoV-2
virusu, jo nereti pacienti atrodas apripes centros, kur iespéjami cieSi kontakti,
biezakas ir hospitalizacijas hronisku slimibu dél, k& arT ambulatoro specialistu/
gimenes arsta, aptieku apmekléjumi.

Pacientiem peéc 65 gadu vecuma ar fona slimibam, pieméram,
kardiovaskularam slimibam, ieskaitot primaru arterialu hipertensiju; hroniskam plausu
slimibam, pieméram, HOPS, emfizéma, astma; slikti kontrolétu cukura diabétu u.c.,
pastav lielaks risks smagakai COVID-19 infekcijas norisei. So pacientu grupa vieglas
norises SARS-CoV-2 infekciju novero vien 40% gadijumu, salidzinot ar jaunakiem
pacientiem bez blakus slimibam, kura vieglu gaitu novéro lidz pat 80% gadijumu [291].

Gerontologiskiem pacientiem var bat SARS-CoV-2 infekcijas norise, kad
kiTniskaja aina dominé neirokognitiva deficita izpausmes — apjukums, dezorientacija
lidz pat delirijam [69, 292]. To reizém devé par atipisku, kaut gan minétai pacientu
grupai Sada norise ir tipiska.

COVID-19 aizdomu gadijuma gerontologiskiem pacientiem SARS-CoV-2 RNS
identifikacijai nereti nozimé siekalu testus, jo nazofaringealas iztriepes pareiza
panems3ana varétu bt apgratinata pacientu mentala un fiziska stavokla dé| [159, 293].

Zinot, ka pacienti gados parasti ir ar vairakam hroniski noritoam slimibam un
sakara ar to art daudzu medikamentu ilgstosi lietotaji. Paredzot iesp&jamo inficéSanos
ar COVID-19 infekciju, rekomendé savlaicigi parskatit noziméto terapiju, ar mérki,
iespéju robezas, samazinat vai optimizét noziméto medikamentu skaitu. Tas
nepiecieSams ari, paredzot iesp&jamo medikamentu mijiedarbibu, kas varétu tikt lietoti
COVID-19 infekcijas arstéSanai [294].

lepriekSéjas nodalas ir detalizéti aprakstitas situacijas attieciba uz vecaku

cilvéku arstéSanu.
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15.4.HIV/AIDS pacienti

Risks inficéties ar SARS-CoV-2 infekciju un saslimt ar COVID-19 ir vienads HIV
pozitiviem un HIV negativiem pacientiem [114].

Pacientiem, kam CD4 ir mazaks par 200 $Gnam/mm3 un anamnézé ir
Pneumocystis jirovecii pneimonija, plausu tuberkuloze vai CMV pneimonits, ir lielaks
risks smagakai COVID-19 infekcijas norisei. So pacientu grupa vieglas norises SARS-
CoV-2 infekciju novéro vien 40% gadijumu, salidzinot ar imankompetento pacientu
grupu, kur vieglu gaitu novéro Iidz pat 80% pacientu [293, 295, 296].

Ja HIV pozitiviem pacientiem ar CD4 skaitu mazak par 200 $Gnam/mm?2 ir
sudzibas par klepu, elpas trGkumu, gratibam, jaapsver citas diferencialdiagnozes -
pneimocistu pneimonija, tuberkuloze, atipiska mikobakterioze, CMV pneimonits,
séniSu raditas pneimonijas.

Noziméjot COVID-19 terapiju, janem véra medikamentu mijiedarbiba ar
antiretroviralo terapiju (ART), oportinistisko infekciju un profilaktisko terapiju.

COVID-19 pacientu ar pozitivu HIV arstéSana nedrikst izmantot proteazu
inhibitorus k& monoterapiju [114, 159, 297].

Lai mazinatu inficéSanas riskus ar SARS-CoV-2, HIV pacientiem rekomendé
attalinatas vizites, HIV/AIDS un citu medikamentu izrakstiS8anu un sanems$anu veikt
tuvak dzives vietai [296, 298].

15.5.Péectransplantacijas pacienti

Solido organu transplantacijas pacientiem var bat paaugstinats risks inficéties
ar SARS-CoV-2 gan imunsupresijas dél, gan biezdm vizitém veselibas apripes
iestades. Teorétiski ir iespé€jama infekcijas transmisija transplantacijas laika kopa ar
organu, tomér lidz Sim tadi gadijumi nav aprakstiti. ligstoSi Siem iminsupresétiem
pacientiem varétu bat nepiecieSama zemaka inficéjoSa virusa deva, kas izraisa
COVID-19, pazeminatas organisma imunas kontroles bridi, kad infekcija ir iegata.
lesp€jama ari ilgstoSaka virusa izdale no organisma. Tomér visas Sis teorijas ir
nepiecieSams talak pétit un pamatot. ligstoSaku SARS-CoV-2 persistenci apraksta art
citas pacientu grupas [489]. To konstaté ar zinatnieki Latvija Valsts pétijuma

programmas ietvaros.
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Péctransplantacijas pacientiem COVID-19 kliniska aina norit l1dzigi ka
iminkompetentiem pacientiem, tomér paaugstinata temperatara ir salidzinoSi retak,
iespéjams, dél iminsupresivas terapijas ietekmes uz sistémiska iekaisuma reakciju
[299-302]. Peéetijumu dati rada, ka paaugstinata temperatira péc organu
transplantacijas bijusi tikai 58-70% gadijumu [300, 301]. Limfopénija var but izteiktaka
neka pacientiem bez transplantacijas [301, 302].

Nav parliecinoSu datu par to, ka pacientiem péc transplantacijas COVID-19
slimibas gaita ir smagaka. Daudziem S§is grupas pacientiem ir blakusslimibas,
pieméram, arteriala hipertensija, cukura diabéts, hroniska nieru slimiba,
kardiovaskularas slimibas, kas nosaka smagaku slimibas norisi. Nemot véra minéto,
transplantacijas fakta nozimi ir grati novertét. lerobeZoti dati rada, ka
péctransplantacijas pacientiem risks smagakai slimibas gaitai ir l1dzigs ka pacientiem
bez transplantacijas, bet ar blakusslimibam [300-307].

ArT imansupresivo medikamentu lietoSanas ietekme uz COVID-19 slimibas
gaitu nav skaidra. COVID-19 patogenéze liecina par tieSa virusa izraisitu iekaisumu
un makroorganisma atbildes reakciju, eksperimentalie dati liecina, ka iminas sistémas
disregulacija vai hiperaktivitate var veicinat smagaku slimibas norisi [308].
Imdnsupresivo medikamentu iedarbiba ir atSkiriga, un ta var izmainities, lietojot
kombinacijas, pieméram, ir iminsupresivie medikamenti, kuri tieSi - (limfocrtu
nomacosas antivielas) vai netieSi - (antimetaboliti) izraisa limfopéniju, savukart
limfopénija ir nozimigs riska faktors smagai COVID-19 norisei. Medikamenti, kuri var
nomakt imuno atbildi péc vakcinacijas varétu bat - mTOR inhibitori, Mikofenolats.
Teorétiski tie varétu nomakt arT adekvatu imano atbildi pret infekcijam. Preté&ji tam ir
zinojumi, ka mTOR inhibitoriem varétu bat aktivitate pret SARS-CoV-2 [303], tomér
nepiecieSami papildus pétijumi, lai izdaritu adekvatus secindjumus. Pagaidam
ieteicams rikoties balstoties uz laboratoro izmekl€jumu rezultatiem, vertéjot tos
dinamika, un kliniskas ainas.

Imdnsupresivas terapijas pielagosana ir individuala, nemot véra slimibas
smagumu, pielietoto terapijas shému, transplantéto organu, transplantacijas laiku un
risku akatai tremei [300, 302, 310-312]. Pacientiem ar vidéji smagu vai smagu COVID-
19 gaitu rekomendé samazinat konkrétu imtnsupresivo medikamentu devas [114]:

e Pacientiem ar limfopéniju (< 700 SGnam/ml) samazinat Mikofenolata devu;

e CNI (calcineurin inhibitori) preparatus parasti (bet ne vienmér) turpina

ierastaja deva, jo tie inhibé IL-6 un IL-1, kas varétu veicinat smagakas

imanas atbildes reakciju uz COVID-19 infekciju;
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e GK (glikokortikoidu) nepiecieSamibu izvérté individuali;

e | Tacrolima/ Ciklosporina devu par 50%;

e Atcelt Mikofenolatu un Azatioprinu nieru, aknu Tx pacientiem, | par 50%
sirds Tx pacientiem;

e Nieru Tx — Tacrolima mérka [imenis 3-5 ng/ml, Ciklosporina mérka limenis
25-50 ng/ml;

e Dazkart var apsvert mTor nomainu uz CNI (tacrolimus), konsultéjoties ar
sirds transplantologu;

o Kritiski smaga stavokla gadijuma pacientiem péc aknu/ nieru Tx — jaatce/
visi imunsupresanti, iznemot Prednizolonu, ja pacients to lietojis pirms
slimibas;

e Ambulatoriem pacientiem ar Belataceptu apsvért nomainu uz Tacrolimu vai
Ciklosporinu, uzsakt 28. diena péc pedéejas devas, nodrosinat medikamenta
lTmena kontroli;

e Hospitalizétiem pacientiem partraukt Belataceptu, 28. diena apsvért zemu
devu CNI, ja CNI nepanes, 1 Prednizolonu no 5 uz 7,5-10 mg diena, turpinat

Prednizolonu 5 mg pacientiem, kuri to lietoja pirms slimibas.

15.6.Cukura diabéta pacienti

Cukura diabéts ir viena no nozimigakajam hroniskajam slimibam, kas saistita
ar smagaku SARS-CoV-2 izraisitas slimibas gaitu. Risks slimibai noritét smagi ir
aptuveni 4 reizes augstaks, salidzinot ar visparéjo populaciju [313-315]. Cukura
diabéts ka blakus saslimSana konstatéts 20-50% COVID-19 pacientu [316]. Saistiba
ar sliktaku prognozi ir neatkarigs riska faktors, tapat ka vecums, dzimums,
aptaukosanas, hipertensija un smékésana [316].

Pacientiem ar otra tipa cukura diabétu ir lielaks multiorganu disfunkcijas
sindroma, akuta respiratora distresa un citu nopietnu komplikaciju risks neka visparéja
populacija, ka ar lielaka iespéjamiba noklut arstésSanai intensivas terapijas nodala,
prognoze€jama ilgaka arstéSanas stacionara un lielaka iespéjamiba slimibai beigties ar
navi [315, 317-319]. Lielaka letala iznakuma varbutiba, saslimstot 2. tipa cukura
diabéta pacientam ar COVID-19, ir, ja pacientam ir nekontroléta hiperglikémija, un

cukura diabéta izraisita slikta metabola kompensacija [317]. Pacientiem ar 1. tipa
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cukura diabétu, iesp&jams, arl ir lielaks letalitates risks, salidzinot ar vispargjo
populaciju, tomér pasreiz pieejamie dati vél nav pietiekami [319].

lespéjams, ka COVID-19 infekcija veicina vai provocé cukura diabéta attistibu
pacientiem, kuriem Iidz S§im diabéts netika konstatéts [313].

Ja cukura diabéta pacientam glikozétais hemoglobins Alc ir lielaks neka 7,6%
(> 58 mmol/mol) vai aptauko$anas ar kermena masas indeksu lielaku neka 40 kg/m?,
tad COVID-19 gadijuma letalitates risks ir augstaks [114].

COVID-19 un 2. tipa cukura diabéta komorbiditates kliniskaja aina iespéjamas
nopietnas diabéta dekompensacijas pazimes ka ketoacidoze, hiperosmolara
hiperglikémija, smaga insulina rezistence [320].

Ambulatoriem 2. tipa cukura diabéta pacientiem ar vieglas gaitas COVID-19
turpina IidzSingjo terapiju, kontrol€jot glikozi asinis biezak neka pirms saslimsanas ar
COVID-19. Cukura diabéta arstéSana izmantojamos SGLT2 inhibitorus (gliflozinus)
atcel tiem pacientiem, kas nespéj patstavigi ést un dzert. Ja pacienti ir smaga stavokli,
apsverama pareja uz insulina terapiju. 1. tipa cukura diabéta pacientiem korigé
insulina terapijas devas atkariba no uznemta édiena, regulari kontroléjot glikozes

ITmeni asints. Nav precizi noteikta mérka glikémija pacientiem ar COVID-19 [313, 320].

15.7.Plausu slimibu pacienti

Lidz Sim novérotie dati liecina, ka HOPS palielina smagas slimibas risku,
iesp€jams palielinats risks ir art vidéji smagas un smagas bronhialas astmas,
idiopatiskas plausu fibrozes un cistiskas fibrozes pacientiem [321, 322].

Personam ar hroniskam plausu slimibam iesaka [321, 323-326]:

e 1pasi izvairtties no inficéSanas ar COVID-19, izmantojot pasreiz ieteiktos
higi€nas pasakumus, socialo distancésanos, priekSroku dodot un izvéloties
attalinatu veselibas apripi, izmantojot talruna vai video konsultacijas,
elektronisko recepsu izrakstisanu;

e ja rodas COVID-19 simptomi, péc iespéjas atrak sazinaties ar veselibas
aprupes specialistiem;

e turpinat eso$o hronisko plausu slimibu terapiju;

e partraukt smékésanu, jo ta ieverojami palielina COVID-19 pacientu
mirstibas risku;

e veikt vakcinaciju pret gripu un pneimokoku infekciju, ka art COVID-19.
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Hroniska obstruktiva plausu slimiba (HOPS)

COVID-19 pacientiem ar HOPS komorbiditate rada smagaku pacienta stavokli
un lidz ar to lielaku iesp&jamibu tikt stacionétiem intensivas terapijas nodala, ka ari
lielaks invazivas ventilacijas nepiecieSamibas un naves risks [324].

Faktori, kas palielina COVID-19 smagas norises risku HOPS pacientiem — FEV1
< 50%, prasiba péc ilgstoSas skabekla terapijas vai neinvazivas ventilacijas, elpas
trGkums un blakus slimibas [325].

COVID-19 pandémijas laika jaturpina visi medikamenti, kas nepiecieSami
HOPS kontroles uzturéSanai, ieskaitot bronhodilatatorus, inhaléjamos glikokortikotdus
un, ja nepiecie$ams, antibiotikas. Sis zales palidz samazinat HOPS paasindjumu risku
un optimizé plausu darbibu. Nav parliecinoSu pieradijumu tam, ka inhaléjamie
glikokortikotdi nelabvéligi ietekmétu COVID-19 gaitu [325, 327, 328].

HOPS paasinajuma gadijuma nekavéjoties jauzsak sistémisku glikokortikotdu
lietoSana, jo terapijas aizkavéSana var buat dzivibai bistama.

Pacientiem ar COVID-19, jaizvairas no miglotaju - nebulaizeru, lietoSanas vai to
izmantoSana javeic telpas ar negativu spiedienu, jo pastav risks, ka miglotaju lietoSana

var veicinat slimibas izplatisanos [325].

Bronhiala astma

Astma, Skiet, nav spécigs riska faktors SARS-CoV-2 infekcijas iegtusanai, tacu
slikti kontroléta astma var izraisit sarezgitaku COVID-19 gaitu [329, 330].

Pacientiem ar astmu COVID-19 pandémijas laika iesaka turpinat ieprieks
nozimétos medikamentus, kas nepiecieSami astmas kontroles nodrosinasanai,
ieskaitot inhaléjamos kortikosteroidus atseviski vai kombinacija ar ilgstoSas darbibas
beta 2 agonistiem. Pacientiem ar smagu astmu var apsvért peroralu kortikosteroidu
vai biologisko Iidzeklu lietoSanu. Tiem, kas ilgstoSi lieto peroralos glikokortikotdus,
peksni partraucot to lietoSanu, var bat vairakas nopietnas sekas [331-334]. Labas
astmas kontroles uzturé$ana palidz samazinat astmas paasinasanas risku. Sobrid nav
parliecinoSu pieradijumu tam, ka inhal€jamie glikokortikoidi vai astmas arstésanai
izmantotie biologiskie Iidzekli varétu nelabvéligi ietekmét COVID-19 infekcijas gaitu
[335, 336].

Astmas paasindjumu gadijuma atri jauzsak terapija ar sistémiskiem
glikokortikoidiem saskana ar astmas arstéSanas vadlinijam, jo terapijas aizkavéSana
var bt dzivibai bistama [334].
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Pacientiem, ar apstiprinatu vai aizdomigu COVID-19, astmas medikamenti, ja
iespéjams, jalieto ar inhalatoru, iesaka izvairities no miglotdju izmantoSanas, lai

novérstu iespé&jamu virusa aerosolizaciju un slimibas talaku izplatidanos [331].

Intersticialas plausu slimibas

Pacientiem ar intersticialam plausu slimibam, imansupreséjoSu medikamentu
ietekme, var bat netipiska COVID-19 kliniska aina [337].

Intersticialas plausu slimibas pacientiem tiek rekomendéts turpinat ieprieks
noziméto terapiju. Nav pieradijumu, ka antifibrotiska terapija palielinatu COVID-19
risku vai norises smagumu. Individuali javérté imansupreséjosas terapijas riskus un
ieguvumus, noziméjot péc iesp€jas mazaku devu, kas kontrolé simptomus [337].

Komorbiditates ar COVID-19 gadijumam nav specifisku arstéSanas ieteikumu
intersticialas plausu slimibas slimniekiem, tacu, ja pacientam tiek diagnosticéta
pneimonija, attistas akuts nieru bojajums vai aknu bojajums, uz laiku un iespéju

robezas jamazina vai japartrauc pamatslimibas terapija [337].

15.8.Aknu slimibu pacienti

Paslaik nav parliecinoSu datu, ka hroniskas aknu slimibas saistamas ar
paaugstinatu SARS-CoV-2 infekcijas iegt$anas risku, ja netiek lietota iminsupresiva
terapija [338]. Nav izslégts, ka pacientiem ar progres€jusu aknu bojajumu ir lielaks
risks inficéties imanas disfunkcijas dél, kas attistas sakara ar aknu cirozi [339, 340].

Svarigi, ka SARS-CoV-2 var tiesi inficet aknu Sunas, jo Sis viruss saistas ar
ACE2 receptoriem, kas atrodas Zults un aknu epitélija Sunas [44, 341, 342].

Dala pétijumu liecina, ka, pacientiem, kuriem ir hroniskas aknu slimibas,
COVID-19 var noritét smagak un ir lielaks mirstibas risks [80, 343-347]. Tadel
pacientiem ar cirozi un citam hroniskam aknu slimibam ieteicams stingri ievérot
visparéjos profilakses pasakumus, lai izvairitos no COVID-19. Ir zinojumi, ka naves
gadijumi pacientiem ar hronisku aknu slimibu bez cirozes bija 12%, ar Child-Pugh A
klases cirozi — 24%, Child-Pugh B klases cirozi — 43% un Child-Pugh C klases cirozi
attiecigi 63% [343]. Pétijumu dati liecina, ka Iidz 25% pacientu ar aknu slimibas
dekompensaciju, COVID-19 laika var nebut elpcelu simptomu [80, 343-347].

Hroniska B virushepatita infekcija neietekmé COVID-19 iznakumu [58]. Tacu

COVID-19 arstéSanai izmantota terapija ar kortikosteroidiem vai Tocilizumabu var
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palielinat HBV infekcijas reaktivacijas risku, tadéel, uzsakot So terapiju, javeic atbilstoss
skrinings un profilakse [341, 348-350].

Pacientiem ar autoimanam aknu slimibam — autoimdns hepatits, primars biliars
holangits, primars sklerotiz€joSs holangits (bez aknu cirozes) pat tad, ja sanem
imUnsupresivus medikamentus, nav novérots paaugstinats risks smagai COVID-19
norisei, dazi pétijumi pat apraksta preté&jo. Iminsupresija var pat nodroSinat zinamu
aizsardzibu pret COVID-19 smagu norisi ar citokinu vétru, kas savukart veicina plausu
bojajumu [34, 40, 144]. TacCu citu pétijumu dati radda, ka pacientiem, kas sanem
imUnsupresivu terapiju, ir lielaks COVID-19 smagas norises un komplikaciju risks
[344].

Pacientiem ar autoiminu hepatitu (AlIH), k& ari tiem, kam veikta aknu
transplantacija un kuriem nav COVID-19, iesaka turpinat iminsupresivo terapiju,
neveicot korekcijas [351, 352], taCu, ja Siem slimniekiem apstiprinats COVID-19,
imUnsupresiva terapija japielago individuali, pamatojoties uz COVID-19 infekcijas
smagumu, pacienta blakusslimibam, nemot véra aknu slimibas smagumu un esoSo
terapiju, péc transplantacijas pagajuso laiku un alotransplantata atgrGSanas risku
[353].

Medikamentu pielagoSanas mérkis ir samazinat imansupresiju aktivas virusu
replikacijas laika, lai samazinatu ar COVID-19 saistitu komplikaciju risku, vienlaikus
[Tdzsvarojot slimibas uzliesmojuma risku [351].

Pretvirusu terapija pacientiem ar B vai C virushepatitu nav saistita ar
paaugstinatu smagu COVID-19 risku, tadél pandémijas laikd nav kontrindikaciju
pretvirusu terapijas uzsakSanai vai turpinaSanai pacientiem bez COVID-19 [34, 348-
350, 353].

EASL (Eiropas aknu slimibu pétnieku asociacijas) majaslapa, kur pieejama

aktuala informacija par aknu pacientiem un COVID-19 infekciju: https://easl.eu/covid-

19-and-the-liver-copy/
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15.9.Reimatologiskie pacienti

Pacientiem ar sistémiskam iekaisuma slimibam, taja skaitd reimatiskam un
muskuloskeletalam slimibam (RMS), ir paaugstinats infekciju risks. lemesls tam ir:
reimatisko slimibu patogenétiskie procesi un to arstéSana izmantotas terapijas —
glikokortikotdi, konvencionalie sintétiskie slimibu modificEjoSie antireimatiskie
medikamenti (ksSMAM), mérka sintétiskie SMAM (msSMAM) un biologiskie SMAM
(bSMAM) medikamenti.

Sobrid nav pieejami parliecino$i dati par to, ka reimatisko muskuloskeletalo
slimibu pacientiem batu lielaks risks inficéties ar SARS-CoV-2 virusu vai risks smagas
COVID-19 slimibas attistibai [354-356], salidzinot ar paréjo populaciju. Atsevisku
SMAM lietoSana smagas COVID-19 slimibas gadijuma ir uzradijusi labvéligu efektu
[357]. Pieméram, daudzsoloSa COVID-19 arstéSana var bat biologisko preparatu
lietoSana, jo tie spéj mainit atseviSkus iekaisuma reakcijas patogenétiskos posmus un
samazinat “citokinu vétras” intensitati [358, 359]. Diskusiju izraisa nesteroido
pretiekaisuma preparatu lietoSana pacientiem ar RS, k& ari ACE inhibitoru vai ARB
izmantoSana pandémijas laika, jo Sis preparatu grupas ietekmé ACE2 receptoru
ekspresiju [360].

Reimatisko slimibu arstésana lieto sekojoSas zales:

e Glikokortikosteroidi: prednizolons (prednisolonum), metilprednizolons

(methylprednisolonum, Medrol);

e Konvencionalie sintétiskie slimibu  modificejoSie  antireimatiskie
medikamenti  (ksSMAM):  hidroksihlorokvins  (hydroxychloroquinum,
Plaquenil), metotreksats (methotrexat, Ebetrex, Metex), sulfasalazins,
leflunomids (leflunomide, Arava);

e Imunsupresivie lidzekli — azatioprins (azathioprinum, Atsimutin, Imuran),
ciklofosfamids (cyclophosphamidum, Endoxan), mikofenolata mofetils
(acidum mycophenolicum, Cellcept), ciklosporins;

e Meérka sintétiskie slimibu modificéjoSie antireimatiskie medikamenti
(msSMAM): tofacitinibs (Xeljanz), upadacitinibs (Rinvioq);

e Biologiskie slimibu modificéjoSie antireimatiskie medikamenti ()SMAM):

o TNF inhibitori infliksimabs (infliximab, Remsima, Zessly), adalimumabs
(adalimumab, Humira, Hyrimoz), etanercepts (etanercept, Enbrel,

Erelzi), golimumbs (golimumab, Simponi);
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o IL-6 inhibitors tocilizumabs (tocilizumab, Roactemra);
o IL-1 inhibitors anakinra (anakinra, Kineret);

o CD20 receptoru blokators rituksimabs (rituximab, Rixathon, Mabthera).

EULAR (Eiropas pretreimatisma liga, European league against rheumatism)

rekomendacijas par reimatisko un muskuloskeletalo slimibu vadiSsana SARS-CoV-2

apstaklos [356].

Visparejie veselibas aprupes principi koinfekcijas gadijuma:

COVID-19 diagnostika un arstéSana, pacientiem ar reimatiskdm un
muskuloskeletalam slimibam (RMS), ir primara COVID-19 ekspertu
komandas (infektologs, pneimonologs, internists u.c.) atbildiba;
Reimatologs ir vadoSais eksperts par iminsupresivo terapiju reimatisko
slimibu pacientiem, tadél iesaistams |émumu pienemSana par tas
turpinasanu vai partrauksSanu;

Zinasanas un izpratne par iminsupresivo terapiju, ieskaitot sintétiskos
SMAM un biologiskos SMAM, smagas COVID-19 arstésana papildinas atri.
Lai lietotu imdnsupresivu terapiju COVID-19 arstéSana, nepiecieSams

multidisciplinars [Emums.

Rekomendacijas:

Pacientiem ar RMS slimibam, kuriem nav aizdomas par vai nav apstiprinats
COVID-19, ir jaturpina arstédana ar iepriek$ nozimétajiem medikamentiem:
NSPL (nesteroidie pretiekaisuma Iidzekli), glikokortikoidi, sintétiskie SMAM,
biologiskie SMAM, osteoporozes medikamenti un analgétiki;

Pacientiem ar RMS slimibam jaievéro tie pasi profilakses un kontroles
pasakumi ka pacientiem bez RMS;

Ja RMS slimibas gaita ir stabila un nav medikamentu toksicitates simptomu,
regularas asins analizes un klatienes konsultacijas var atlikt uz laiku. Ja ir
nepiecieSams, tad konsultacija var notikt attalinati;

Ja RMS slimiba ir aktiva un nepiecieSams uzsakt terapiju vai mainit to, ka
ari, ja ir medikamentu toksicitate, tad reimatologs kopa ar pacientu,
izvertéjot riskus un ieguvumus, izlemj talako terapijas taktiku;

Ja RMS slimibas pacients apmeklé dienas stacionaru, polikliniku vai cita

veida viziti slimnica, tad pacientam un reimatiska pacienta apripes
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komandai jaievero lokalas vadlinijas par infekcijas profilaksi un kontroli, tai
skaita — individualo aizsardzibas lidzekl|u lietoSanu;

Ja pacients ar RMS bijis kontakta ar SARS-CoV-2 pozitivu personu un
vinam pasam nav COVID-19 simptomu, tad Sim pacientam javeic tests
atbilstoSi spéka esoSam rekomendacijam vai vadlinijam;

Pacientam ar RMS, kas regulari lieto glikokortikoidus un kuram ir COVID-19
simptomi, terapija ar glikokortikoidiem ir jaturpina;

Pacientam ar RMS un sakotnéji viegliem COVID-19 simptomiem, kuri tomér
pasliktinas, nepiecieSams nodrosinat COVID-19 arstéSanas eksperta
konsultaciju — nfektologs, pneimonologs vai internists;

Ja pacients ar RMS un vidéji smagu vai smagu COVID-19 norisi tiek
hospitalizéts, arstéSanu vada infektologs, pneimonologs vai internists,
konsultéjoties ar reimatologu;

Pacientam ar RMS un bez COVID-19 simptomiem ir jaizvérté vakcinacijas
nepiecieSamiba atbilstoSi EULAR vakcinacijas rekomendacijam ar fokusu
uz pneimokoku un gripas vakcinaciju;

Ja pacients ar RMS arstéSana sanem ciklofosfamidu vai glikokortikoidus,
tad ir apsverama Pneumocystis jiroveci pneimonijas profilakse ar

Trimetoprimu/ Sulfametaksozolu.

COVID-19 gadijuma, vardu kopa - iminsupresivi medikamenti, nenozimé, ka

domati visi reimatisko slimibu arstéSana izmantotajamie medikamenti, jo dazi no tiem

nenomac imdno sistému — hidroksihlorokvins, sulfasalazins un biologiskie SMAM, kas

mérktiecigi bloké vienu no imlnas sistémas elementiem, neietekméjot parégjos. Sos

medikamentus pareizak batu dévét par iminmoduléjoSiem medikamentiem konkréta

gadijuma un konteksta.

Vacijas Reimatologu biedribas rekomendacijas [354]:

Pacientiem ar apstiprinatu SARS-CoV-2 infekciju un simptomiem:

Jebkura GK ilgsto$a terapija (< 10 mg/diena prednizolona ekvivalents)
jaturpina ar tadu pasu devu. Lieldku devu gadijuma, saskanojot ar
reimatologu, var lemt par devas mainu;

Saja situacija sintétiskie SMAM ir japartrauc. Lietojot leflunomidu, jaapsver

zalu izvades paatrindjums, jo ir ilgs medikamenta pusizvades periods;
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Paslaik tiek parbaudita atseviSku biologisko un mérka sintétisko SMAM
iespéjama labvéliga ietekme uz COVID-19 gaitu. Tadél atseviskos

gadijumos var apsvert terapijas turpinasanu ar Sim vielam.

Ja ir SARS-CoV-2 pozitivs, bet simptomu nav:

ksSMAM lietoSana ir japartrauc;

Jaapsver biologisko un mérka sintétisko SMAM partrauk$ana vai Tslaiciga
atcelSana, nemot véra vidéjo inkubacijas periodu. Ta ka biezi nav zinams,
kad notika inficeSanas, un, ja joprojam nav simptomu, jaapsver terapijas
partraukums uz 5 lidz 6 dienam péc pozitivas SARS-CoV-2 uztriepes;
Jebkura GK ilgstosa terapija (< 10 mg/diena prednizolona ekvivalents)

jaturpina ar tadu pasu devu.

ACE inhibitori un ARB [361]: ACE inhibitorus un ARB lietot tiem RS pacientiem,

kuriem

ir indikacijas 8o preparatu izmantoSanai, pieméram, ja anamnézé ir

sklerodermijas izraisits nieru bojajums ar hipertensivas krizes risku, vai ir

sklerodermija ar hipertensiju.

Nesteroidie pretiekaisuma lidzek]i (NSPL):

Tiek akceptéta NSPL lietoSana un So zalu izrakstiSana nesen diagnosticétai
RS;

NSPL lietoSana japartrauc tiem RS pacientiem, kam ir smaga COVID-19
gaita, pieméram, pastav nieru, sirds un/ vai kunga-zarnu trakta bojajums,
kas var liecinat par sliktaku prognozi;

NSPL nav japartrauc viegla vai vidéji smaga COVID-19 gadijuma, kur $adu
ltldzeklu lietoSana var dot terapeitisku pretdrudza un/ vai pretiekaisuma
efektu;

Ka alternativa NSPL ir ieteikts Acetaminoféns vai Paracetamols), ar
piesardzigu lietoSanu, ja ir pieradijumi aknu bojajumam, kas pavada
COVID-19.

15.10. Onkologiskie pacienti

Vairums pétijumu liecina par lielaku COVID-19 sastopamibu véza slimniekiem,

salidzinot ar visparéjo populaciju [79, 362-364]. Kliniskas izpausmes onkologiskiem

pacientiem ar COVID-19 ir tadas paSas ka paréja populacija, bet jaapzinas, ka
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pacientiem, kuriem tiek veikta sistémiska pretvéza terapija, ir imandeficits, tadée| var
bt netipiska COVID-19 kiiniska aina [365]. Sobrid pieejamie dati liecina, ka smagas
slimibas un naves iespéjamiba onkologiskiem pacientiem ir lielaka pieauguso
populacija, Tpasi vecuma > 50 gadiem, ka ari tiem, kam citas blakusslimibas, Tpasi
sirds slimibas un hroniskas plausu slimibas, ka ari aptaukoSanas [366-375]. Lielaka
mirstiba novérota pacientiem ar laundabigu hematologisku audzéju, plausu vézi, ka
ari metastatisku procesu [82, 366, 368-370, 374-387].

Sobrid rekomendacijas par SARS-CoV-2 testéanu ir mainigas un tas nosaka
SPKC epidemiologi. Tomér balstoties uz epidemiologiskiem markieriem un
laboratorajiem resursiem dala ekspertu (ari Latvija) iesaka testéSanu visiem
pacientiem, kuriem tiek veikta operacija, pielietota staru terapija, Kimijterapija vai
imUnterapija, piekam, pirms katras arstéSanas epizodes, 1pasi, ja ir COVID-19
simptomi [388, 389].

COVID-19 arsteSana véza slimniekiem ir tada pati ka vispareja populacija.
Pretvéza terapijas priekSrocibas un riskus COVID-19 pandémijas laika javérté, nemot
véra nepiecieSamo arstéSanas veidu, véza slimibas prognozi, COVID-19 infekcijas
iespéjamibu un risku, k& art pacienta vélmes [388, 390, 391]. Ja iesp€jams, jaatliek
sistémiska pretvéza arstéSana, kameér pacientam ir vismaz 1 negativs SARS-CoV-2
tests [365]. Pétijumu dati par pretveza terapijas ietekmi uz COVID-19 norisi ir
pretrunigi, dala pétijumu liecina, ka nesen sanemta onkologiska terapija nav saistita
ar augstaku mirstibas risku no COVID-19 [385, 386, 392-394], tacu citu pétijjumu dati
liecina par pretéjo [388, 395].

16. COVID-19 komplikacijas

Smagakos gadijumos visbiezak sastopamas komplikacijas ir respiratora
distresa sindroms un elpoSanas mazspé€ja, retdk sastopamas komplikacijas —
sekundara infekcija, akits kardials bojajums, hipoksiska encefalopatija, Soks un akdts
aknu bojajums [46, 144, 308, 396]. Dazkart novéro art neirologiskus, psihiatriskus

traucé&jumus vai nieru bojajumu.
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16.1. Respiratoras sistéemas komplikacijas

COVID-19 ir jauna koronavirusa (SARS-CoV-2) ierosinata slimiba, kas var
izraisit plausu komplikacijas, pieméram, pneimoniju un vissmagakajos gadijumos
akatu respiratoru distresa sindromu (ARDS). Sepse ir vél viena iespéjama COVID-19
komplikacija, kas var radit plausu bojajumu un ietekmét citas organu sistémas [397].

SARS-CoV-2 primari ietekmé respiratoro sistemu, abas plausas var attistities
multipli infiltrati. Diagnozi apstiprina, panemot nazofaringealu iztriepi. Kliniska aina
ieklauj — elpas trOkumu wun samazinatu skabekla saturaciju. lzmeklgjot
pataloganatomiski plausas, konstaté mikroskopisku, bilaterali difGzu alveolu bojajumu,
Sunu fibromiksordu infiltratus un mononuklearu iekaisuma infiltratus ar limfocitu
parsvaru [44, 398].

Galvena komplikacija pacientiem ar smagu slimibas gaitu ir akats respiratora
distresa sindroms, kas var manifestéties neilgi péc elpas trikuma paradisanas.
Pétijuma ar ierobeZotu pacientu skaitu, kuriem bija ARDS, 20% gadijumos ARDS
attistijas videji 8 dienas péc simptomu paradisanas, mehaniska plausu ventilacija bija
vajadziga 12,3% [44, 398].

COVID-19 pneimonijas gadijuma izmainas parasti ir abas plausas. Alveolas
piepildas ar Skidrumu, tiek ierobezZota alveolu funkcija — uznemt skabekli, tadejadi
izraisot elpas trikumu, klepu un citus ar skabekla deficitu saistitus simptomus. Péc
izveseloSanas no COVID-19, plausu bojajums var saglabaties vél ménesiem ilgi, kas
var radit elpoSanas grutibas [397, 398]. Kruskurvja datortomogréafija pacientiem ar
COVID-19 redz matstikla aizénojumu ar vai bez konsolidacijas, Sis izmainas ir

raksturigas viralai pneimonijai [399, 400].

16.2. Kardialas komplikacijas

SARS-CoV-2 var gan tieSa, gan netieSa veida izraisit sirds bojajumu. Tiesa
veida bojajumu var izraisit inficéjot kardiomiocitus, piesaistoties ACE2 caur “spike”
proteiniem. NetiesSa veida var bojat kardiomiocitus samazinatas asins plismas dél, kas
var bat, pieméram, trombu, endotélija bojajuma dél vai sistémiskas iekaisuma atbildes
reakcijas dée|. TieSa un/vai netieSa bojajuma rezultata var rasties kardiomiocitu

bojajums, nekroze un kardiogéns $oks. Sis izmainas var novest pie rétaudu
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veidoSanas, miokarda sabiezéSanas, miokardita, aritmijam, kardiomiopatijam vai
iespéjamu sirds apstasanos [401].

Par miokarda bojajumu liecina viena vai vairakas pazimes — paaugstinats
troponina limenis, kreisa kambara sienas kustilbu patologija (ehoKG),
neizskaidrojamas aritmijas vai EKG izmainas (visos novadijumos ST elevacijas). Par
stresa kardiomiopatiju liecina Cetras pazimes: parejoSa kreisa kambara sistoliska
disfunkcija; nav datu par obstruktivu koronaru slimibu vai akdts pangas plisums;
jaunas izmainas elektrokardiogramma - ST segmenta pacélums un/vai T vilna
inversija; vai neliels troponina limena pieaugums [402].

Smagas COVID-19 slimibas gadijuma rodas hipoksija un elektrolitu disbalanss,
kas var bt par iemeslu akatam aritmijam. VisbieZzak sastopama aritmija COVID-19
pacientiem ir sinusa tahikardija. Patologiskas aritmijas ir priek§kambaru fibrilacija,

priek§kambaru undulacija un monomorfa vai polimorfa ventrikulara tahikardija [403].

16.3. Gastrointestinalas komplikacijas

Gastrointestinalais trakts var bat uznémigs pret SARS-CoV-2, jo zarnas ir ACE2
receptori [58, 404]. Visbiezdk sastopamie gastrointestinalie simptomi — apetites
zudums, slikta diSa, vemsana, caureja un védersapes [404].

Kritiski smagiem pacientiem ir novérotas vairdkas kunga-zarnu trakta
komplikacijas [405, 406]. Pétijuma, kura tika ieklauti gandriz divi simti pacienti ar akatu
respiratoru distresa sindromu noveéroja, ka pacientiem ar COVID-19 asociétu ARDS
kunga-zarnu trakta komplikacijas bija bieZzak novérojamas, salidzinot ar pacientiem ar
ARDS, kas nebija saistits ar COVID-19 (74% vs 34%) [405, 406].

Gastrointestinadlas komplikacijas var bt — hepatobiliara rakstura, ar
hipomotilitati saistitas, zarnu iSémija un citas.

Masacusetas slimnica ASV pandémijas sakuma meénesa laika Intensivaja
terapija arstéjas ~140 pacienti ar COVID-19 infekciju. Siem pacientiem attistijas
dazadas komplikacijas, taja skaita art gastrointestinalas, pieméram, paaugstinats aknu
transaminazu imenis (67%) - ASAT un ALAT vidéejas augstakas vertibas bija attiecigi
420,7 un 479 U/L; savukart 4% (n = 4) pacientiem attistijas akalkulozs holecistits un
1% (n = 1) — akats pankreatits. Pusei pacientu novéroja ar hipomotilitati saistitas
komplikacijas. Gandriz visiem pacientiem bija nepiecieS8ama nazogastrala vai

orogastrala zonde. Kiliniski un/vai radiologiski apstiprinats ileuss attistijas 56%.
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Cetriem pacientiem smags ileuss ar aizdomam par zarnu i$émiju, kuriem tadée| veica
diagnostisku laparatomiju. Diviem pacientiem lapratomijas laika atklaja plaSu,
nevienmerigu zarnu nekrozi, kas aptvéra pusi lidz divas treSdalas no kopé&ja zarnu
garuma. Nekrotizéto zarnu izskats — gaiSi dzeltena krasa, kas ir neraksturigi pie sada
rakstura izmainam (parasti ir tumsi violeta-melna). Diviem pacientiem attistijas resno
zarnu paralitisks ileuss, kas kliniski identisks resnas zarnas pseidoobstrukcijai (Ogilvie
sindroms) [406].

Aknu izmainas COVID-19 pacientiem var but saistitas ar jau iepriek§ zinamu
virushepatitu, zalu toksicitati vai sistémisku iekaisumu. SARS-CoV-2 receptors ACE2
ir ekspreséts gan gastrointestinala trakta epitélija SGnas, gan aknu Zultscelos, kas
liecina, ka SARS-CoV-2 var radit tieSu aknu bojajumu [144, 407]. Turklat art
pneimonijas izraisits sistémiskas iekaisuma reakcijas sindroms var izraisit aknu audu
bojajumu [144, 407].

16.4.Endokrinas sistémas komplikacijas

Ir zinams, ka dazadi virusi var izraisit subakdtu tireoiditu (De Quervain's
thyreoiditis), pieméram, Koksaki viruss, Citomegaloviruss, Enteroviruss, epidémiskais
parotits. Nevar izslegt art SARS-CoV-2 iesaisti, jo ir pétijuma dati, ka pacientiem ar
subakutu tireoiditu ir atrastas virusa dalinas folikularaja epitélija. Tireotoksikoze var
pasliktinat kardiovaskularo stavokli, izraisit tahiaritmijas. Dazi COVID-19 pacienti
sudzas par sapém ausis, kas var bt viens no subakuta tireoidita simptomiem. Taltéjs
brivo vairogdziedzera hormonu un TSH novértéjums |autu savlaicigi diagnosticét
vairogdziedzera patologiju, kad arT agrini uzsakt terapiju un novérst komplikacijas.
Subakats tireoidits parasti attistas paris nedélas péc akutas virusa infekcijas, tadéjadi
subakuts tireodits var bat viena no COVID-19 vélinajam komplikacijam. Pacientiem

péc COVID-19 parslimo$anas bitu jamonitoré vairogdziedzera funkcija [408].

16.5. Nervu sistémas komplikacijas

Incidence. Nervu sistéemas darbibas traucéjumi var rasties 36,4-69%
hospitalizéto COVID-19 pacientu. Visbiezak novéro mialgijas, galvassapes un

encefalopatiju. Neirologiskas izpausmes, balstoties uz pétijumu datiem var iedaltt
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centralas nervu sistémas bojajumos — 24,8%, periféras nervu sistémas — 8,9% un
muskulu bojajumos — 10,7% [142, 409-412].

Neiropatogenéze -

Dazadu SARS-CoV-2 infekciju neirologisko izpausmju neiropatogenéze paslaik

nav precizi zinama, taCu iespéjamie nervu sistémas bojajuma mehanismi varétu bat
sekojosi [136]:

TieSa virusu invazija nervu sisttma - ieeja caur n.olfactorius,
transsinaptiska retrograda nodosana starp inficétiem neironiem un epitélija
sunam [413];

Autoimina rakstura — imansistémas izraisits bojajums galvenokart ir saistits
ar “citokinu vétru” - paaugstinatu iekaisuma citokinu Iimeni un T limfocitu,
makrofagu un endotélija SOnu aktivaciju. Turpmaka interleikina 6
atbrivoSanas pastiprina asinsvadu sieninu caurlaidibu, komplementa
aktivaciju, koagulacijas kaskadi, disseminétu intravaskularu koagulaciju un
multiorganu bojajumus;

Hipoperfuzijas un hipoksijas veicinats bojajums;

Sistémisks iekaisums;

Autonomas nervu sistémas simpatisko aferento neironu invazija;
Hematoencefaliskds barjeras bojajums ka iespéjamas sekas péc
sekundaras SARS-CoV-2 saisti8anas ar angiotenzinu konvert&joSo enzimu
(ACE);

Leikocttu migracija caur hematoencefalisko barjeru;

Vaskulara endotélija infekcija;

Hiperkoagulacijas stavokli: mikrotrombi un tromboze;

Dal&ja neironu degeneracija.

Kliniskie simptomi — neirologiskas izpausmes

Centralas nervu sistémas (CNS) bojajums:

Delirijs, apjukums vai apzinas trauc&jumi;

Galvassapes: 6,5-71%;

Galvassapju raksturojums galvenokart saistits ar infekciju (atbilstoSi
ICHD-3 klasifikacijai un kritérijiem):

o saistiba ar zinamu sistémisku infekciju,
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o uzlabojas, arstéjot infekciju,

o galvassapes diftizas mérenas vai izteiktas intensitates [414].
Kortikospinala trakta bojajuma simptomi: 67%;
Reibonis: 16,8%;
Cerebellara ataksija;
Insults: 2,5-5%;
Cerebrals infarkts (5%) ir biezak sastopams neka intracerebrala hematoma
(0,5%) vai smadzenu venozo sinusu tromboze (0,5%) [415].
Insulta attistiba korelé ar vecumu, riska faktoriem - hipertensija, diabéts,
iepriekS€ja cerebrovaskulara slimiba, paaugstinatu C-reaktiva proteina
[Tmeni, paaugstinatu D-diméru [Tmeni un smagaku COVID-19 infekcijas
gaitu [416]. Akdta insulta arsteéSana notiek atbilstoSi starptautiskam
vadlinijam [417, 418];
Citas cerebrovaskularas slimibas: PRES (mugurégjais reversiblais
encefalopatijas sindroms), subdurala hematoma, asinsvadu disekcijas un
subarahnoidalas hematomas [411, 419];
Epilepsijas IEkmes un Status epilepticus < 1% [420];
Aklts meningits;
Encefalits;
Encefalopatija (ieskaitot akitu nekrotizéjosu encefalopatiju);
Mielits;
Neirogéna respiratora disfunkcija;
CNS demielinizéjosas slimibas — multiplo sklerozi, neuromyelitis optica
spektra slimibas un akdtu diseminétu encefalomielitu;
Neirokognitivi - demencei lidzigi trauc&jumi, atminas trauc&jumi traucéjumi;
Psihiatriskas izpausmes - psihoze, delrrijs, trauksme, depresija, apjukums,
aizkaitinamiba, bezmiegs;
Koma;

Smadzenu nave (kritérijus skatit MK noteikumos Nr.215) [421].

Periféras nervu sistémas (PNS) bojajums:

Smarzas (anosmija vai hiposmija) un/vai garSas traucéjumus (ageizija vai

hipogeizija vai disgeizija): 5-98%; 66-80% pacientu ar COVID-19 infekciju
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un ozas pasliktinaSanos zinoja par spontanu stavokla uzlaboSanos vai
anosmijas izzuSanu dazu nedélu laika péc atveseloSanas [422-424];
Gijéna-Barre (Guillain-Barre) sindroms;

Kranialas neiropatijas;

Neiromuskularas slimibas: Millera FiSera sindroms, miasténija, kritisko
stavoklu polineiropatija un miopatija (25-46% intensivas terapijas nodala)
un muskulu bojajums — rabdomiolize (11%) [142, 425];

Neiropatiskas sapes;

Tapia sindroms  (n.hypoglossus un n.vagus vienlaicigs traumatisks

bojajums intubacijas laika).

Izmekléjumi:

Neirologiska stavokla izvértéSana;
Izmekléjumi atbilsto$i rekomendacijam un konstatétajam neirologiskam
sindromam (pieméram, insults, galvassapes, encefalits, mielits, akuts
poliradikuloneirits u.c.);
Papildus izmekléjumi:

o datortomogréafija,

o magnétiska rezonanse,

o lumbalpunkcija,

o elektroencefalografija,

o neirografija un/vai elektromiografija.
Gadijumos, kad ir aizdomas par COVID-19 infekciju un centralas vai
periféras nervu sisttmas bojajumu, apsveriet cerebrospinala Skidruma

nosutiSanu papildus izvértéSanai uz COVID-19 infekcijas esamibu.

ArstéSana. Noteikta neirologiska sindroma arstéSana notiek atbilstoSi
starptautiskdm neirologisko slimibu arstéSanas vadlinijam. Svarigi ir arf nemt véra

medikamentu mijiedarbibu, pieméram izmantojot saiti https://www.covid19-

druginteractions.org

16.6. Psihiskas veselibas traucéjumi

COVID-19 cilvekos var radit tadas stresa izmainas kd miega traucé&jumus,

droSibas sajutas zaudéSanu, fiziskus/ somatiskus simptomus, sasprindzinajuma
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sajutu, izvairiSanos, norobezo$anos; izraisit tadas psihiskas saslimSanas ka depresiju
un ar to saistitas pasnavibas, post-traumatisko stresa sindromu, trauksmi, komplicétu
séru reakciju, ka art sekmét tadu riskantu uzvedibu ka alkohola, tabakas, medikamentu
pastiprinatu lietoSanu, vardarbibu gimené [426, 427]. Psihisko veselibu pasliktina gan
bailes un nedroSiba, kas saistas ar pasu biedéjoSo, potenciali navéjoso, neizpétito
infekcijas agentu, gan arT iespéjamas izolacijas un karantinas radito diskomfortu (t.sk.
darba, iendkumu zaudéSana), ka ari piekluves gratibdm veselibas apripes
pakalpojumiem [428]. Péc parslimota COVID-19 tuvako 3 ménesSu laika 18,1%
pacientu tika konstatéta psihiska saslimSana, ka arT pacienti ar psihiskam saslimsanam
biezak saslimst ar COVID-19 [429, 430]. Smagas norises COVID-19 slimibas laika
pacientiem var bt sastopams delirijs - aptumSota apzina, dezorientacija ar
halucinacijam [431].

Nozimigakas riska grupas:

e Bémi un jauniesSi - reagé uz vecaku distresu, attadlinato macibu raditie
apgratinajumi, socialo kontaktu trikums; 56% studentu satraucas par savu
psihisko veselibu [432];

e Gados veci cilvéki - paklauti lielakam COVID-19 slimibas radito seku
riskam; blakussaslim8anas; izolacija, piekluves problémas veselibas
aprupes pakalpojumiem;

e Medicinas darbinieki - izdegSanas risks, parmériga slodze, darbs arpus
darba laika, neskaidri darba uzdevumi, proceddras, apkartéjo aizspriedumi
[433], neierasti darba apstakli (e-veseliba), bailes par iespéju inficét
tuviniekus; papildus slodzi rada pacienti ar somatiskiem simptomiem, kam
nav objektiva célona (psihosomatika), kuri parslogo veselibas apripes
sistému);

e Cilvéki ar psihiskas veselibas probléemam - lielaks saslim$anas un naves
risks [434, 435]; gratibas ievérot higiénas prasibas, apgratinata
aizsarglidzeklu lietoSana, specifisku medikamentu, pieméram, clozapine
lietoSana [436, 437].
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leteikumi ricibai:

Gimene/pasaprupe

1.

Lietot ierobezota apjoma, precizu, autoritativu, ticamu informaciju [438] par
COVID-19; izdiskutét gimené (ar bérniem, pusaudziem) slimibas un
izolacijas ietekmi, higi€nas prasibu ievéroSanas nozimi [439];

Lietot veseligu uzturu, ierobezot alkohola lietoSanu, veikt fiziskas aktivitates
kopa ar gimeni gan majas, gan arpus tam, maksimali ievérot ikdienas rutinu
- édienreizes, miegs, kopigas gimenes aktivitates (spéles, TV) darbs,
macibas, izolacijas vai karantinas laika;

Izplanot savlaicigi un sniegt atbalstu riska grupu iedzivotajiem (psihiatrisko
slimibu pacienti, komorbidiem, seniori u.c.) nodroSinot medikamentu un
partikas pieejamibu, ka arT paredzot iesp&jamo izolaciju vai karantinu;
Saglabat socialos kontaktus, izmantojot attalinatas sazinas Iidzek|us.
Sazinaties telefoniski (nevis tikai ar internet palidzibu) ar vecaka

gadagajuma cilvékiem, izmatot vinu pieredzi un uzklausit padomus;

Valsts/parvaldiba

1.

Maksimali saglabat veselibas apripes pakalpojumu pieejamibu (izmantot
attalinatas iespéjas), pasi psihiatrijas pakalpojumus [440];

NodroSinat psihiatrijas pacientiem ka prioritarai pacientu grupai vakcinaciju
pret COVID-19;

Sniegt atri un precizi skaidru informaciju un nodroSinat atbalsta pasakumus
riska grupam, lai mazinatu slimibas un ekonomisko - bezdarbs, [fdzek|u
zaudedana, seku negativo ietekmi;

Sniegt krizes psihologisko palidzibu iedzivotajiem, Tpasi veselibas apripes

specialistiem [441];

Arstniecibas personas

1.

levérot psihologiskas pirmas palidzibas 5 elementus: droSiba, miers, bat
racionalam/ efektivam, komunicét, saglabat ceribu/ optimismu [442];

Pieverst 1pasu uzmanibu riska grupam, 1paSi pacientiem ar psihiskas
veselibas probléemam, skaidrot slimibu, kliedét mitus, sekot psihisko

simptomu iespé&jamai attistibai peéc COVID-19 parslimosanas [443];
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3. Monitorét delirija attistibas risku un to arstét smagas COVID-19 slimibas

norises gadijumos.

16.7.Urinizvadsistémas komplikacijas

Paslaik ir noskaidrots, ka SARS-CoV-2 primari visvairak boja plausas, tacu
iespéjama ari citu organu — zarnu, nieru, sirds un smadzenu iesaistiSanas
patologiskaja procesa. Jo ilgak més zinam par COVID-19 un sekojo$am tas norisém,
jo biezak sastopamies ar informaciju par pacientiem ar $is infekcijas izraisitu nieru
bojajumu. Ja slimibas izplatiSanas sakuma, akatu nieru mazspéju (ANM) novéroja
tikai 3-9% gadijumos, tad vélaka laika perioda ANM attistibu konstatéja jau 22% no
hospitalizétiem pacientiem un 3,2% bija nepiecieSama nieru aizstajterapija (NAT)
[443]. Literatara min arT augstakus skaitlus, ta, pieméram, intensivas terapijas nodalas
ANM attistijas 61-76% un NAT bija nepiecieSama pat I1dz 26-45% gadijumos [445]. Ja
pacientam ar COVID-19 bez plaudu izpausmém paradas ari nieru bojajumi, tad
letalitate ieveérojami palielinas (11,2% pret 1,2%) [446].

Nieru bojajumus COVID-19 pacientam apzimé ar Tpasu terminu - “SARS-CoV-2
nefropatija” [447]. Precizs nieru bojajuma mehanisms vél detalas nav skaidrs. Jadoma,
ka virusam ir tieSs citotoksisks efekts uz nefrona Sinam, kas izpauzas ar proteinuriju
(60-48%) un hematdriju (26,7-48%) [444, 448, 449]. Glomerula endotélija Stnas
zaudé savas barjeras funkcijas, palielinas kapilaru caurlaidiba, bojajas podociti ar
sekojosSu to apoptozi, samazinas tubulara epitélija SGnu spé&ja reabsorbét albuminu un
ta rezultata novero proteinariju [446, 447].

COVID-19 nieru bojajums var noritét ar sliktdku prognozi — ANM ar urinvielas
un kreatinina limenu paaugstinaSanos asinis (Iidz 13,1% un 14,4% atbilstosi). ANM
veidojas sakara ar iekaisigdm parmainam nierés, palielinatu vaskularu permeabilitati,
kardiomiopatiju un Skidruma zudumu, kas noved pie kardiorenalda sindroma 1
veidoSanas [444].

ANM veidoSanas pamata ir multifaktoriali iemesli — tieSa virusa toksicitate,
sekundari hipoksémiski nieru medullari bojajumi un insulti, “citokinu vétras”,
hipo/hipervolémija, hiperkoagulacija, komplementa aktivacija, rabdomiolize,
medikamentu nefrotoksicitate, sekundaras infekcijas ar baktérijam, citiem virusiem,
sénitém u.c. [450, 451].
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Neskatoties uz eksperimentaliem pétijumiem par angiotenzina konvertéjosa
enzima 2 (ACE2) iesaistiS8anos COVID-19 intracelulara transporta, rekomendé
nepartraukt renina angiotensina sistémas blokatoru terapiju [448, 449].

COVID-19 infekcijas izraisitas ANM gadijuma tas terapija neatSkiras no
starptautiski pienemtam jebkuras citas genézes ANM arstéSanas principiem [448, 450,
452].

NAT pielietoS8anu COVID-19 pacientiem rekomendé izvértét individuali un
nesteigties ar agrinu hemodializes uzsakSanu [445].

Ipasi uzmanigi terapija javeic hroniskas nieru slimibas (HNS) pacientiem, kas
jau pirms COVID-19 infekcijas arstéjas ar NAT. Sajos gadijumos pamatslimibas
(cukura diabéts, arteriala hipertensija, glomerulonefrits) simptomi var veicinat art
virusu izcelsmes izraisitos nieru bojajumus. Ipasa uzmaniba japievérs mediciniska
personala droSibas ievéroSanai, pec iespéjas samazinot kontaktu ar pacientu. Ja
pielauj pacienta stavoklis, HNS peritonealas dializes pacientiem butu vélams dializi
turpinat majas apstaklos [448]. Nemot véra salidzinosi nelielo skaitu, optimala terapija
nieres transplantacijas pacientiem ar COVID-19 vél nav pietiekosi izpétita, lai varétu

dot visaptveroSas rekomendacijas [448].

17. Profilakse

COVID-19 ir potenciali novérSama slimiba. Lidzigi ka citam infekciju slimitbam,
profilaksé ir divi galvenie virzieni - nespecifiska un specifiska. Saistiba starp aktiviem
infekcijas izplatibu ierobezojoSiem pasakumiem un sabiedribas interesém ir skaidra
visa pasaulé [453-455]. Dazadas valstits ieviestie atSkirigie infekcijas kontroles
pasakumi nelauj Sobrid novértét ieguvumu katra no tam. Tomér pandémijai turpinoties
Sis vertéjums, protams, uz pieradijumiem balstits, klust arvien nepiecieSamaks.
Galvenais butu noteikt to pasakumu kopumu vai kombinaciju, kas samazina
sabiedribas un ekonomikas traucé&jumus, vienlaikus pienacigi kontrolgjot infekciju.
Optimalie pasakumi dazadas valstis var atSkirties, pamatojoties uz resursu
ierobezojumiem, geografisko stavokli (pieméram, salu valstim un starptautiskiem
robezpasakumiem), iedzivotaju skaitu un politiskajiem faktoriem (pieméram, veselibas
izglitiba, uzticiba valdibai, kultiras un valodu daudzveidiba).

Pieradijumi, kas ir Sis sabiedribas veselibas interesés iesakto intervencu
pamata, nav batiski mainijuSies kopS 1918. gada gripas pandémijas [456].
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Matematiskas modeléSanas pétijumi un empiriskie pieradijumi apstiprina, ka
sabiedribas veselibas pasakumu ievieSana, tostarp parvietoSanas ierobezojumi péc
inficésands, masu pulcéSanads ierobezoSana, celoSanas ierobezojumi un sociala
distancésanas ir saistita ar samazinatu infekcijas izplatibas atrumu [454, 455, 457].

Atcelot Sos pasakumus, rodas atkartotas izplatibas risks.

17.1.Specifiska

Vakcinacija ir visefektivakais Iidzeklis infekcijas slimibu profilaksé. Pagajusa
gadsimta pasaulé ir izveidotas un tiek sekmigi un loti efektivi pielietotas vakcinas pret
vairak neka 20 dzivibai bistamam slimibam. Notiekot nepieredzéti intensivam darbam,
pasaulé ir izveidotas un dazas jau registrétas vakcinas aizsardzibai pret COVID-19.
Tikai ITdz 2020. gada decembrim vismaz 59 vakcinu kandidati bija nonakusi Iidz
kiTniskajiem pétijumiem ar cilvékiem, ieskaitot 2. un 3. fazes pétijumus. Kopuma
izstrades procesa ir vairak neka 274 COVID-19 vakcinu kandidati [458-460].

COVID-19 vakcinas kandidatu izstradé un raZzoSana tiek izmantotas gan labi
zinamas, gan jaunas vakcinu veidoSanas: vesela inaktivéta virusa, dziva novajinata
virusa, olbaltumvielu apakSvienibu (subunit), replicéjosi un nereplic&josi virusu vektori,
kas ekspresé SARS-CoV-2 proteinus, kd arTf DNS un RNS tehnologijas, kas ar
vakcinas palidzibu nogada SARS-CoV-2 proteinu kodéjoSas génu sekvences, kuras
péc tam razo saimniekSdnas, lai apmacitu iminas sistémas Sitnas atpazit SARS-CoV-
2 virusu.

Eiropas Komisija tas dalibvalstu varda 2020. gada ir noslégusi llgumus ar 6
konkrétu potencialo vakcinu razotajiem (MRNS vakcinas no Pfizer/BioTech, Moderna,
Curevac, nereplicéjosa virusa vektora vakcinas no AstraZeneca, Johnson&Johnson,
un olbaltumvielu apaks$vienibu tehnologijas vakcina no Sanofi/GSK), kuru kliniskas
izpétes procesu paredzéts pabeigt 2021. gada pirmaja pusgada. Lai nodrosinatu péc
iespéjas operativaku vakcinu pieejamibu sabiedribai, Eiropas Zalu agentira (turpmak
teksta — EMA) pienémusi lémumu atseviSkos gadijumos veikt paatrinatu vakcinu
registracijas izveértéSanu, vienlaicigi nodrosinot visas procediras vakcinu efektivitates,
droSuma un kvalitates parbaudei. EMA paatrinatai izvertéSanai (Rolling review) [461]
l[dz 2020. gada decembrim bija iesniegti pieteikumi no 3 raZzotajiem, un pirma vakcina
lietoSanai tika registréta 2020. gada decembri. Tiklidz vakcinas tiek registrétas, ta

katra ES dalibvalsts sanem pirmas vakcinu devas atbilstoSi pro rata sadalijumam.
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Gandriz visiem vakcinu kandidatiem pilnvértigas un noturigas aizsardzibas pret
SARS-CoV-2 infekciju izveidoSanai bus nepiecieSamas 2 vakcinas devas ar 21 vai 28
dienu intervalu starp tam.

Pasreiz par prioritati COVID-19 vakcinas sanems$anai tiek noteikti individi, kas
visvairak paklauti inficéSanas, slimibas smagas norises un naves riskam. Ir valstis ar
citu pieeju.

lerobezotas vakcinu pret COVID-19 pieejamibas perioda Latvija k& prioritari
vakcinéjamas grupas noteiktas:

1. Arstniecibas personas, arstniecibas atbalsta personas un personals,
kuriem ir tieSs kontakts ar pacientiem, ka arT ilgstoSas socialas aprupes
centru klienti un darbinieki. Vienlaicigi iesp&ju robezas tiks uzsakta
vakcinacija arT personam virs 60 gadiem;

2. Personas ar hroniskam slimibam;

3. Operativo dienestu darbinieki;

4. Izglitibas iestazu darbinieki (visparéjas un pirmskolas izglitibas iestades).

Latvija vakcinacija pret COVID-19 paredzéta ka brivpratiga.

Japiebilst, ka parslimojuSie pacienti arT ir vakcinéjami. Tam janotiek 1-3
ménesus péc parslimosanas. Jaievada abas vakcinu devas.

Gratniecém un bérniem vakcinacija nav pietiekami izpétita.

Latvija vakcinacija uzsakta 2020. gada 28. decembiri.

Ticamu, aktudlu un uz pieradijumiem balstitu informaciju par COVID-19
vakcinam var atrast Eiropas Medicinas agentlras [462, 463], Pasaules Veselibas
organizacijas [459] elektroniskajos resursos.

Saite, kur nepartraukti tiek atjaunota informacija par vakcinam:

https://vac-Ishtm.shinyapps.io/ncov_vaccine_landscape/

Plazmas terapija

Plazma - convalescent plasma (CCP), kas iegita no SARS-CoV-2 inficétiem
un/vai COVID-19 parslimojuSiem pacientiem, satur specifiskas antivielas. Péc dazadu
pétnieku un specialistu domam tiek uzskatita par profilaktisku un terapeitisku iesp€ju
cina pret COVID-19 pandémiju. Sakotng&jie rezultati un zinojumi no vairakiem
nerandomizétiem pétijumiem (non-RCT) un dazadam arkartas situacijam, neuzrada
negativas ietekmes palielinaSanos péc arstéSanas ar CCP, un ir secinats, ka CCP, kas
satur augstu neitralizéjoSo antivielu titru, ievadiSana varétu bat efektiva, lai mazinatu

hospitalizéto pacientu mirstibu [459, 465-467]. Tomér joprojam ir nepiecieSams vairak
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pieradijumu no randomizétiem kontrolétiem pétijumiem, lai pilniba parliecinatos par
CCP drosibu un efektivitati, ka arT noteiktu tas pielietoSanas indikacijas un devas, ka
art optimalu CCP produkta raksturojumu. ES/EEZ paSreiz notiek vairaki Sadi
randomizéti kontroléti pétijumi [468].

Eiropas Komisija kopa ar ES/EEZ dalibvalstim, Eiropas Asins aliansi (EBA),
ECDC un citiem veselibas apripes specialistiem ir izstradajusi rekomendacijas par
COVID-19 atveselojuSos plazmas ieguSanu, testéSanu, apstradi, uzglabasanu,
izplatiSanu un uzraudzitu izmantoSanu COVID-19 pacientu arstéSana [469]. Komisija
ir arT izveidojusi atvértas piekluves ES/EEZ datu bazei, lai apkopotu datus par CCP
ziedojumiem un péc parlieSanas pacientu rezultatiem. Tapat art FDA 2020. gada
23. augusta, pamatojoties uz pieejamajiem zinatniskajiem pieradijumiem, izsniedza
atlauju no COVID-19 atveselojuSos plazmas arkartas lietoSanai hospitalizéto pacientu

arstéSana [470].

17.2. Nespecifiska

Neskatoties uz uzsakto un pakapeniski pieejamo vakcinaciju, nespecifiskas
profilakses pasakumiem ir batiska nozime COVID-19 infekcijas izplatibas
ierobezosana. To batiba ir nepielaut SARS-CoV-2, respektivi, virusa pareju no viena
cilvéka uz otru. Pasakumi ietver fizisko distancéSanos, roku higiénu, sejas aizsegu
lietoSanu, virsmu dezinfekciju un dazus citus pasakumus [471, 472].

Fiziska distancésanas ir viena no galvenajam nespecifiskas profilakses
metodém. Tiek rekomendéts ieverot fizisko distancéSanos 1-2 metru attaluma. Virusa
transmisijas varbitiba atkariga no vairakiem papildus faktoriem: kataralo paradibu
esamibas (klepus, SkaudiSana), atraSanas ara vai iekStelpas, kontakta ilguma,
apkartejas vides apstakliem (temperattra, mitrums), virusa koncentracijas izelpotaja
gaisa. Ja distance starp cilvékiem ir vairak neka 2 metri, iesp€ja inficéties mazinas
proporcionali attalumam no infekcijas avota [471, 473-475].

Elposanas higiéna ir svarigs nespecifiskas profilakses veids. Tadél tiek
praktizétas tadas virusa transmisijas ierobeZzoSanas metodes k& mutes aizsegSana ar
elkoni vai plaukstu klepus vai SkaudiSanas laikd un novérsoties no apkartéjiem [471].

Roku higiéna nozimé bieZu un regularu roku mazgasanu ar ziepém un ddeni,
vai roku apstradasanu ar dezinficéjoSiem Skidrumiem, geliem. Rokas vajadzétu

mazgat ar ziepém un ddeni vismaz 20-40 sekundes. Ja roku mazgasana ar adeni un

105



ziepém nav iespéjama, ieteicams tas apstradat ar dezinficéjoSiem [idzekliem [476].
Atbilstosi literatlras datiem, spirtu saturoSu roku apstrades lidzeklu izmantoSana ir
nenozimigaka, salidzinot ar roku mazgasanu, izmantojot Gdeni un ziepes [475, 476].
Roku higiénai izmanto siltu Gdeni, Skidras ziepes un roku susinasanas lidzeklus vai
spirtu saturoSus roku dezinfekcijas lidzeklus, kas satur vismaz 70% etanola [476].

Sejas aizsegi (maskas un respiratori). Mediciniska maska tiek lietota ar mérki
aizsegt gan muti, gan degunu, tadéjadi ar mehaniskas barjeras starpniecibu mazinot
infekcijas transmisiju, aizturot elpcelu sekrétu saturoSus liela izméra pilienus [471,
477]. Mediciniskas maskas rekomende lietot visiem veselibas apripes darbiniekiem
ar merki mazinat COVID-19 izplatibu arstniecibas iestaddés — tas primari paredzétas
citu cilvéku (pacientu, kolégu) aizsardzibai pret maskas nelietotaju, un zinama méra
mazina risku arT tas lietotajam. Mediciniskas maskas tiek raZotas un parbauditas
saskana ar Eiropas Standarta EN 14683:2014 prasibam. Mediciniskds maskas var but
atSkirigas, tas dala | un Il klases maskas (atSkiras to filtracijas spéja un gaisa
caurlaidiba), atseviski pieejamas arT IIR klases maskas — tam ir nodroSinata
aizsardziba pret $lakatam vai asins pilieniem. Arstniecibas personalam, ka arf
pacientiem ar respiratoriem simptomiem un akatadm elpcelu infekcijas pazimém -
paaugstinatu temperatdru, sapém riklé, klepu, apgratinatu elpoSanu, ar mérki novérst
runasanas, klepus vai SkaudiSanas laika radusos gaisa pilienu izplatiSanos apkartéja
vidé, rekomendé lietot Il vai IIR klases maskas. Pacientiem bez respiratoriem
simptomiem pielaujama | klases medicinisko vai t.s. “nemedicinisko” masku (sauktas
art par “higiéniskajam” maskam) lietoSana.

Publiskajas vietas var lietot gan mediciniskas, gan “nemediciniskas” sejas
maskas, apmekl€jot slégtas telpas, pieméram, partikas preCu veikalus, tirdzniecibas
centrus u.tml., t.sk. izmantojot sabiedrisko transportu, un citas vietas, kur nav
iespéjams nodroSinat 2 metru distanci. Sejas maskai pilniba janosedz deguns un mute
lildz zodam, tai jabut maksimali pieguloSai sejai. Pirms sejas maskas uzlikSanas un
nonemsanas, janomazga rokas ar adeni un ziepém vai ari jaizmanto spirtu saturosSu
(sastava vismaz 70% etanols) roku dezinfekcijas Iidzekli. Nepareizi lietojot
vienreizlietojamas maskas, palielinas risks inficéties. Mediciniskas maskas ir
paredzétas vienreiz€jai lietoSanai, tas nedrikst lietot atkartoti vai ilgak par 2 stundam
[477].

Nemedicinisko masku, kas tiek plasi lietotas sabiedriba, lietoSana arstniecibas
iestadés medicina stradajosSiem profesionaliem netiek rekomendéta, jo to aizsargspéja

varétu bat nepietiekama. Lietojot Sadas, nemediciniskas maskas, arpus arstniecibas
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iestadém, aicinam izvéléties nemediciniskas maskas, kas razotas un parbauditas
saskana ar Eiropas Standartizacijas iestades (CEN) izstradatajam Vadlinijam
CWA17553:2020 “Higiénas sejas maskas. Minimalas prasibas, testéSanas metodes
un lietoSana” [478]. Tikai $adi razotu un parbauditu masku lietoSana var nodroSinat to
izmantoSanas efektivitati.

Respiratoru uzdevums primari ir pasargat ta lietotaju no infekcijas slimibu
ierosinatajiem, kas izplatds gaisa pilienu celd, vienlaicigi respiratori pasargad ari
apkartejos tie no inficéSanas riska. Ari respiratori tiek razoti un parbauditi saskana ar
noteikta Eiropas standarta prasibam - tas nosaka Eiropas Standarts EN
149:2001+A1:2009. Standarta noteikti minimalie tehniskie parametri (filtréSanas spégja,
gaisa caurlaidiba un pretestiba, gaisa noplides apjoms gar ta saniem u.c.). Atkariba
no Siem parametriem, respiratorus iedala tris klasés — 1, 2 un 3. Aizsardzibai pret
SARS-CoV-2 ir ieteicami 2. vai 3. klases respiratori (t.s. FFP2 vai FFP3) [471, 479,
480]. Tirgh biezi nopérkami ari ASV tirgum razotie N95 (lidzvertigi FFP2) vai N99
(lidzvertigi FFP3) respiratori. Nosaciti [[dzvértigie Kinas tirgum paredzétie respiratori
KN95 nav parbaudtti atbilstosi Eiropas prasibam un tadé| tos nav ieteicams izmantot.

Svarigi atceréties, ka arstniecibas iestadés nevajadzétu izmantot respiratorus
ar izelpas varstuliem, jo tie nepasargd apkartéjos no potencialas inficéSanas, jo
neaizkave lietotaja izelpoto gaisa pilienu nonakSanu vidé. Respiratori tiek rekomendéti
personam, kas veic COVID-19 pacientu aprapi un, veicot darba pienakumus, ilgstosi
nonak ar §Im personam cie$a kontakta vai veic ta dévétas aerosolus generéjosas
proceduras [477].

Nemediciniskas jeb higiénas maskas gatavo no auduma vai citiem
tekstilmaterialiem. Sis maskas nav paredzétas veselibas apriipes specidlistiem — to
lietoSana arstniecibas iestadés nav rekomendéjama. Vairakums pétijumu pierada, ka
paddarinatas sejas maskas ir mazak efektivas ka mediciniskas maskas, un, lai arT
nesen ir pienemtas Eiropas limena vadlinijas to razoSanai un parbaudei, vairums tirgu
nopérkamo nemedicinisko masku nav razotas atbilstoSo So vadliniju prasibam [477-
479].

Sejas aizsegi jeb vizeri tiek rekomendéti lietoSanai kopa ar sejas masku. To
ieguvums ir acu glotadas aizsardziba, kas ticami mazina infekcijas parnesi salidzinot
ar gadijumiem, kad tiek lietoti deguna un mutes aizsegi bez ta, tomeér probléma ir taja,
ka art sejas aizsegu izgatavoSanai nav vienotu standartu un prasibu [471, 477].
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Cimdu lietosanai nav aizsargajoSas nozimes, jo nav ieguti pieradijumi virusa
transmisijai caur &du. Cimdu lietoSanu ikdienas situacijas arpus arstniecibas iestadém
neiesaka, tas vieta rekomendgjot ieverot roku higiénu, mazgasanu [471].

Nespecifiska profilakse ietver ar telpu regularu veédinasanu. Ja nav iespéjams
izmantot automatiskas ventilacijas sistémas, publisko un saimniecisko pakalpojumu
sniegSanu un pasakumus plano ar partraukumu ik péc divam stundam un partraukuma
laika nodrosSina telpu védinasanu vismaz 15 minates [477].

Citas nespecifiskas profilakses metodes ir virsmu dezinficéSana un kopsana,
ar COVID-19 slimojosSo izolacija, karantinas un pasizolacijas noteikumi, celoSanas
ierobeZojumi, fiziska distancéSanas un principa “paliec majas” ievérosana.

Virsmu dezinficéSana un kopSana ir inventara un darba aprikojuma tiridana un
dezinfekcija, TpaSu uzmanibu pievérsot virsmam un priekSmetiem, ar kuriem cilveki
bieZi saskaras. Saskana ar pétijumu rezultatiem, efektivakie lidzekli, kurus izmantot
virsmu un telpu dezinfekcijai, ir 70% etanola Skidums un natrija hipohlorita Skidums un
50% izopropanolu saturosi lidzekli. Virsmu apstradé batiski ievérot t.s. “ekspozicijas
laiku” — dezinfekcijas l1dzekliem uz virsmam jalauj iedarboties vismaz 20-30 sekundes
[482, 483].

|lzmantojama interneta vietne: https://www.lvs.lv/news/225

17.3. Infekcijas kontrole stacionara un majas apstaklos

SARS-CoV-2 parneSanas ierobezoSana ir badtiska veselibas aprapes
sastavdala pacientiem, kuriem ir aizdomas vai pieradita COVID-19 infekcija. Ta ietver
- universalu infekcijas avota kontroli (pieméram, deguna un mutes aizsegSanu elpcelu
sekréciju saturéSanai); agrinu to pacientu identificeéSanu un izolésanu, kuriem ir
aizdomas par slimibu; piemérotu individualo aizsardzibas [idzeklu izmantoSanu,
aprupéjot pacientus ar COVID-19; un vides dezinfekciju.

Uzskata, ka SARS-CoV-2 izplatiS8anas no cilvéka uz cilvéku notiek galvenokart
gaisa pielienu cel3, kas lidzinas gripas virusam. Tomér, nemot véra to, ka SARS-CoV-
2 parneSanas mehanismi vél tiek pastiprinati pétiti, ir ieteicams ievérot piesardzibu ne
tikai aerogénas parnesanas ierobezoSanai. Tadéjadi slimnicas pacientiem, kuriem ir
aizdomas vai ir apstiprinata COVID-19, japieméro Sada veida infekcijas kontroles

pasakumi:
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e |deala gadijuma pacienti jaievieto vienvietiga istaba ar sléegtam durvim un
atseviSku vannas istabu; tomér, ja tas nav iespéjams, pacientus ar
apstiprinatu COVID-19 var izmitinat kopa. Pacientiem, kuriem tiek veiktas
aerosolu radoSas proceduras, prioritari tas javeic izolacijas telpa ar negativu
spiedienu;

e Visiem veselibas aprupes darbiniekiem, kuri iendk pacienta telpa ar
aizdomam vai apstiprinatu COVID-19, javalka individualie aizsardzibas
lidzekli (IAL), lai samazinatu inficéSanas risku. IAL ietver térpu ar
kombinezonu vai Gdensnecaurlaidigu halatu, vai tdenscaurlaidigu halatu ar
dudensnecaurlaidigu priekSautu, cimdus, respiratoru (vismaz FFP2 vai N95)
ka arm acu un sejas aizsardzibu. ElpoSanas organu aizsardzibai visam
aerosolu radosajam procedaram jaizmanto respirators FFP3 (neizmantojot
respiratorus ar izelpas varstiem), |IR klases vai medicinisko masku (ja nav
pieejami atbilsto$as klases respiratori);

e \Veselibas apripes darbiniekiem japievers Tpasa uzmaniba atbilstoSai IAL
uzvilkS8anas un novilkSanas secibai, lai izvairitos no kontaminacijas.

Neskatoties uz sakotnéjo negativo SARS-CoV-2 testéSanas rezultatu, daziem
hospitaliz&tiem pacientiem aizdomas par COVID-19 joprojam var bit augstas. Sados
gadijumos piesardzibas pasakumi attieciba uz COVID-19 jaturpina Iidz papildu
testéSanai. Pastavigas inficéSanas zonas papildus universalai aizsardzibai ir pamatoti
izmantot pastiprinatus piesardzibas pasakumus infekcijas kontrolei (pieméram,
respiratorus aerosolu radosam procedlram, sejas aizsargus), neatkarigi no
individualajam aizdomam par COVID-19.

Ja IAL pieejamiba ir ierobezZota, piesardzibas stratégijas ietilpst to neatliekamo
proceduru vai apmekléjumu atcelSana, kuru veikSanai ir nepieieSama IAL lietoSana,
un prioritate ir noteiktu IAL lietoSanai visaugstaka riska situacijas.

Lai samazinatu COVID-19 izplatibu, vides infekcijas kontroles procediras
jaievieS gan veselibas aprupé, gan majas apstaklos. Butu jaizmanto tie dezinfekcijas
ltdzekli, kas ir apstiprinati produkti pret SARS-CoV-2.

Ambulatorajiem pacientiem, kuriem ir aizdomas vai apstiprinata COVID-19
(ieskaitot tos, kas gaida testa rezultatus) un kuriem nav nepiecieSama hospitalizacija,
vajadzétu palikt majas un norobezoties no citiem cilvékiem (un dzivniekiem)
majsaimnieciba. Citas stratégijas, kas palidz novérst parnesanu majsaimnieciba,
ietver masku lietoSanu, tadu priekSmetu ka trauku, dvielu un gultas piederumu kopigu

neizmanto$anu un skarto virsmu bieZu dezinfekciju.
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Lielakajai dalai pacientu ar COVID-19 ir jaizmanto uz testiem nesaistitas
stratégijas, lai informétu, kad infekcijas kontroles pasakumus var partraukt. Ipasie
kritériji ir atkarigi no slimibas smaguma un noteiktu pamatnosacijumu klatbutnes. Uz
testiem balstitas stratégijas var izmantot ari, lai partrauktu piesardzibas pasakumus
noteiktos apstaklos; tomér lemums par Sis pieejas izmantoSanu ir individuals, jo
daziem pacientiem SARS-CoV-2 testéSanas pozitivi rezultati saglabajas ilgstosi.

Ja pacienti ir gatavi izrakstities majas, pirms vini izpilda piesardzibas pasakumu
partraukSanas kritérijus, vinus var nosutit majas ar noradijumiem pasizoléties, lidz
kritériji bds izpilditi. PEc infekcijas kontroles majas izolacijas partrauk§8anas pacientiem
joprojam ir jaievero sabiedribas veselibas ieteikumi par masku valkaSanu sabiedriskas
vietas.

Vai ir iespéjama atkartota inficeSanas?

Reinfekcija dazu ménesu laika péc COVID-19 parslimoSanas tiek novérota reti
un risks ir zems. Tacu ir zinojumi par iespé&jamiem reinfekcijas gadijumiem [484-486].

SARS-COV-2 konstatésana atkartoti péc parslimo$anas ne vienmeér liecina par
reinfekciju. Lai noskaidrotu iemeslu jaunai epizodei, javeic virusa papildus
izmekléSana katra epizodé, lai noskaidrotu, vai verificétie virusa celmi ir at3kirigi.
Pasaules prakses pieredze Saja joma nav liela. Art Latvija ir konstatéts gadijums, kad
péc parslimotas laboratoriski apstiprinatas COVID-19 infekcijas un negativa SARS-
CoV-2 RNS testa, 3 ménesus vélak tests uzrada pozitivu rezultatu. Vai ta ir reinfekcija,
vai tas ir viltus pozitivs rezultats, vai viruss tomeér bijis organisma un reaktivéjies?
Svarigi saprast, vai pacients ir slims un vai vin§ var bat infekciozs? Ne vienmér
nosakamais RNS liecina par slimibu, ne vienmér ari par infekciozitati. Jautajums ir
pétits art Valsts pétijuma programmas ietvaros RSU.

Nozimigi, ka pat valstis ar |oti augstiem saslimstibas raditajiem, nav ieguta pala
imunitate, jo kop€jais izslimojoSo un imano cilvéku skaits tam joprojam ir nepietiekams.
Vakcinacija varétu butiski ierobezot infekcijas izplatibu. Paslaik vél jaturpina ievérot
rekomendacijas, kas ierobezo infekcijas izplatibu, kamér specifiska profilakse nav
pietiekama, un arstésana:

1. roku mazgasSana/ dezinficéSana;

2. distancesanas;

3. sekréta izdales ierobezoSana kleposanas, SkaudiSanas, skalas runasanas

laika;
vakcinacija pret gripu un pneimokoku;
lietotnes “Apturi COVID” aktivizé$ana.
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18.Prognozes

COVID-19 pandemijas sakara un laika ir radusSies daudzi jautajumi, uz daziem
no kuriem esam radusi atbildes, tomér daudzi joprojam ir neatbildéti.

Ka attistisies infekcija Latvija un pasaulé? Ka spésim ar to sadzivot un cik ilgi
bls jasadzivo? Kad varésim atgriezties ierastaja dzives ritma, un vai vispar dzive bls
tada ka pirms pandémijas? Kas mainisies? Vai kaut kas jau ir izmainijies
neatgriezeniski?

Sie ir jautajumi, uz kuriem atbildes meklé ne tikai mediki, epidemiologi,
ekonomisti un politiki, bet katrs sabiedribas loceklis, jo pandémija ir ietekméjusi visus
iedzivotajus, un parsvara, bet ne tikai, 8T ietekme bijusi negativa — slimiba, nave,
izolacija, ierobezojumi, ienakumu un izglitibas organizacijas izmainas, darba
zaudéjumi, cilvéku attiecibu “parbaude” utt.

Tomeér svarigi ir arT tas, ko esam apguvusi un iemacijusies — ripigaka higiénas
ievéroSana, misdienu tehnologiju intensiva apguve - attalinatas macibas, sapulces,
darbs, konsultacijas, un pielietoSana. NeapSaubami ir biologiskds un mediciniskas
zinatnes un prakses ieguvumi. Daudziem cilvékiem ir vairak briva laika, kuru pavada
ar gimeni, izmanto kaut ka jauna apgtsanai. Tas gan neattiecas uz medikiem un
citiem, kas iesaistiti COVID-19 pacientu veselibas apripé. Jautajums — vai Sie
ieguvumi atsver zaudéeto?

Nav Saubu par to, ka infekcija iegrozosies - gan vakcinu, gan dabiskas
inficeSanas un antivielu attistibas rezultata.

Tapat nav Saubu, ka dzives ritums izmainisies, vertibas tiks revidétas, pie kam
gan personigi svarigas, gan sabiedriski nozimigas. Japiebilst, ka ta notiek péc visam

lielam epidémijam.
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19. Pecvards

Izveidojot Rekomendacijas veselibas aprupei COVID-19 konteksta, ir padarits
liels un atbildigs darbs. To paveica vairaki desmiti specialistu — praktiku, zinatnieku un
topoSo arstu, kas péc labakas sirdsapzinas veica So atbildigo darbu apstaklos, kad
informacija papildinajas katru dienu un nereti tika atsaukta, kad pat PVO 1sa laikposma
sniedza atskirigus vértéjumus un ieteikumus.

Esam izmantojusi visu musu riciba esoSo un pieejamo, daudzos tukstoSos
méramo, zinatnisko informaciju, par ko liecina gandriz 500 izmantoto, musuprat,
vértigo atsaucu; analiz€jusi citu valstu Vadlinijas un Rekomendacijas, salidzinajusi
savu un citu specialistu praktisko pieredzi, pétijusi, labojusi un korigéjusi ciparus,
sekojot pasaules jaunumiem un lokalam atzinam. Esam konsultéjuSies praktiski ar visu
specialitaSu kolégiem arstiem Latvija un izmantojusi iespéju pilnveidoties, sazina ar
citu valstu infektologiem un epidemiologiem, gan personigo kontaktu Iimeni, gan
profesionalo asociaciju ietvaros.

Tomeér apzinamies, ka ik bridi COVID-19 sakara var noskaidroties jauni fakti un
apstakli, kas atseviskus Rekomendaciju postulatus var ietekmét un izmaintt.

Ipasi pateicamies Dr. J.Perevos¢ikovam par atsaucibu un pacietibu konsultéjot,
noradot uz vajadzigajiem literatiras avotiem un normativajiem datiem. Neatsverams
bija RSU profesora O.Kal€ja informativais pienesums un neizsikstoSais entuziasms
darba laika, par ko TpaSs paldies kolégim.

Vélamies uzsvért, ka esam paredzéjusi laika gaita Rekomendacijas papildinat
un pilnveidot, tomér aicinam art Jas, kolégi, uzmanigi sekot jaunumiem noraditajas
interneta vietnés par COVID-19 dazadiem jautajumiem, lai nepalaistu garam svarigu
un nozimigu informaciju.

Bdsim pateicigi, ja sniegsiet nozimigus papildinajumus §im Rekomendacijam.

Ceram, ka Sis Rekomendacijas apkopotais materials noderés mums visiem Saja
sarezgrtaja COVID-19 laika.

Darba grupas varda

Ludmila Viksna leva Tolmane

- z

112



Pielikums 1

SSK klasifikacija pacientiem ar apstiprinatu
COVID-19 infekciju vai aizdomu gadijuma

Pielikumi

KODS DIAGNOZE PIEZIMES
U07.1 | Covid-19, ja viruss identificéts
U07.2 | Covid-19, ja viruss nav identificéts | So kodu var lietot, ja Covid-19 ir

diagnosticéts KlTniski vai
epidemiologiski, tacu laboratoriskie
izmekl€jumi ir neparliecinosi vai nav
pieejami

iekaisuma sindroms,
preciz€juma
- Ar Covid-19 laikseciba
citokinu vétra

- Ar Covid-19 laikseciba
Kavasaki (Kawasaki)
sindroms

- Ar Covid-19 laikseciba

bez

saistita

saistits
lldzigs

saistits

daudzsistému iekaisuma sindroms

uo08 Covid-19 anamnéezé
u08.9 | Covid-19 anamnézeé, bez | Sis izvéles kods lietojams, lai
precizéjuma registrétu apstiprinatu vai iespéjamu
iepriek$ parslimota Covid-19 epizodi,
kas ietekmé veselibas stavokli, bet
individs ar Covid-19 vairs neslimo.
Sis kods nav izmantojams naves
célonu uzskaitei.
u09 Stavoklis péc parslimota Covid-19
U09.9 | Stavoklis péc parslimota Covid-19, | Sis izvéles kods lietojams, lai
bez preciz&€juma noraditu esoSa stavokla saistibu ar
Covid-19. So kodu nevar lietot
gadijumos, kad joprojam joprojam
konstatéjama Covid-19 virusa
klatbatne.
ul10 Ar Covid-19 saistits daudzsistému
iekaisuma sindroms
U10.9 | Ar Covid-19 saistits daudzsistému | Nav jaieklau;:

Mukokutans limfmezglu sindroms
[Kavasaki (Kawasaki)] (M30.3)
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bérniem (Paediatric Inflammatory
Multisystem Syndrome (PIMS),
Multisystem Inflammatory
Syndrome in Children (MIS-C))

Z20.8

lespéja inficéties un kontakts ar
citam lipigam slimibam
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Pielikums 2

Rekomendacijas gimenes arstiem

2.1. COVID-19 pacientu novérosana un nosutiSana uz

stacionaru

Aicinam izmantot COVID-19 pacienta neklatienes konsultacijas shému un
veselibas stavokla novértéjuma tabulu (skatit abus pielikumus). Materials no BMJ
zurnala, kas publicéts 2020. gada 25.marta, Covid-19: a remote assessment in
primary care. BMJ 2020; 368 doi: https://doi.org/10.1136/bmj.m1182 (Published 25
March 2020) Cite this as: BMJ 2020;368:m1182, ka art 2020. gada 12. novembr1
Greenhalgh T, Thompson P, Weiringa S, et al. What items should be included in
an early warning score for remote assessment of suspected COVID-19? qualitative
and Delphi study. BMJ Open 2020;10:e042626. doi:10.1136/bmjopen-2020-
042626

https://bmjopen.bmj.com/content/10/11/e042626

Ja pacients izskatas vai izklausas loti slims, pieméram, parak aizelsies, lai parunatu,
uzreiz uzdodiet galvenos kliniskos jautajumus. Parbaudiet elpoSanas funkcijas:
smagi slimi pacienti nereti nespé€j runat pilnos teikumos.

Vai Jums ir apgratinata elposana?

Vai Sodien ir sliktak neka vakar?

Ka elpas trakums Jums traucé?

Kurus (pneimonijas) pacientus sutit uz slimnicu?

- temperatira >38°C (attiecas uz pneimonijas pacientiem — drudzis, klepus,
tahipnoja un/vai dispnoja);
- elpoSanas atrums > 20 elpas vilcieni minaté (labak, ja skaita cilvéks no malas, kamér
slimnieks to nemana);
- pulss >90 sitieni minaté ar péksnu apjukumu;
- skabekla piesatinajums < 94%, ja ir iesp&ja noteikt pulsa oksimetrijas radijumu
(mertt 3-4 reizes uz dazadiem pirkstiem, labak 2. un 3.pirksts).

lespéjamie COVID-19 infekcijas simptomi:

» paaugstinata temperatdra, » kakla sapes,

> klepus, » aizlikts deguns,

» nogurums, » galvas sapes,

> elpas trakums, » caureja,

> mialgija, » slikta dGsa un vems$ana,

» anoreksija, » o0Zzas vai gar8as sajutu traucejumi.

lesp&jama arT asimptomatiska norise.
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Smagas slimibas gaitas riska faktori:

>
>
>
>
>
>

vecums > 65 gadiem,
smékésana,
aptauko$anas,
cukura diabéts,
arteriala hipertensija,

sirds slimibas,

VvV V V V VY

hroniskas plausu slimibas,
cerebrovaskularas slimibas,
hroniska nieru slimiba,
imUnsupresija,

onkologiskas slimibas.

Pieci COVID-19 simptomi, kas var liecinat par sliktu slimibas gaitu:

>

vV V V V

ilgstoss drudzis (> 7 dienam),

elpas trakums,

zems asinu skabekla piesatinajums asints,

muskulu sapes,

blakusslimibas.

COVID-19 var izpausties ka:

>

>
>
>

augsejo elpcelu virusa infekcija (pieméram, saposs kakls),

apakseéjo elpcelu infekcija (pieméram, klepus, drudzis un viegla aizdusa),

gripai I1dziga slimiba (ar drudzi, drebuliem, galvassapém un mialgiju),

kunga-zarnu trakta slimiba (ar sGpém védera, sliktu dasu, vemS8anu un

caureju).

COVID-19 plausu bojajumi médz izpausties ka perfuzijas defekts (t. i., gratibas
parnest skabekli pari alveolarajai membranai), nevis elposanas defekts (gratibas

nogadat gaisu alveolas ka astmas gadijuma).
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2.2. COVID-19: neklatienes konsultacijas

Isas norades pacienta stavokla novértésanai ar videozvana vai telefona palidzibu.

St informacija ir paredzéta izmanto$anai primaraja aprapé. Ta ir balstita uz 2020.
gada marta BMJ Journals publicétiem datiem, kuri lielakoties iegtti no slimnicas
apstaklos veiktas aprupes Kina. Papildinats 2020. gada 12. novembrT.

(1) Sagatavo3anas

Sagatavojieties un
izvélieties
sazvanisanas
veidu

(2) Ssavieno3anas

Ja iespéjams,
veiciet videozvanu;
ja né —zvaniet pa
telefonu

(3) Sazvani3anas

Uzreiz
noskaidrojiet
pacienta stavokli

(4) Medicinas
vesture

(5) Izmeklgdana
Pé&c iespéjas
novértgjiet pacienta
fizisko un garigo
veselibu

Glabajiet SPKC vietné
publicétos ieteikumus
érti piegjama vieta:

Videozvans ir noderigs
§ados gadijumos:
- smagas slimibas;

vésturé

Noskaidrojiet, vai pacienta medicinas

ir $adi riska faktori:

- diabéts;

https://spkc.gov.Iv/Iv/ - satraukti pacienti; - gratnieciba;

- blakusslimibas; - smékésana;
- vajdzirdigi pacienti. - hroniskas aknu vai nieru slimibas;
- HOPS;

- sterofdu vai imunosupresiva terapija;
- sirds un asinsvadu slimibas;

- astma.
Parbaudiet video un  Identificgjiet Noskaidrojiet Pierakstiet pacienta
audio savienojumu pacientu pacienta telefona numuru
atrasanas vietu gadijumam, ja
Vards savienojums partrikst
Dzim8anas Péc iespéjas rlpéjieties
Vai redzat un datums Kur jas palaik

dzirdat mani? atrodaties?

Atrais novérgjums

Ja pacients izskatas vai izklausas loti slims, pieméram,
parak aizelsies, lai parunatu, uzreiz uzdodiet galvenos
kliniskos jautajumus

par pacienta privatumu

Noskaidrojiet, ko pacients
konsultacija vélas sanemt,
pieméram:

- kiinisko novért&jumu;

- hosOfTjumu;

- izzinu;

- drosThas sajdtu;

- padomus par pasizolaciju.

Saskare Pasreizéjas
slimibas vésture
Tuvs kontakts ar

BieZakas izpausmes

apstiprindtu Covid-19  Pirmo simptomu  Klepus  Nogurums  Drudzis  Elpas

pacientu paradisanas irdiurna

Gimenes loceklis datums

nejdtas labi Klepus parasti ir LTdz 50% pacientu

Profesija riska grupa sauss, bet médz konsultacijas laika
bat arf krépas nav drudza pazimes

Telefona sarunas Videozvana Parbaudiet elpo$anas funkcijas: smagi slimi

laika Itdziet laika
pacientam pasam noskaidrojiet:
vai apriipétajam - ka pacients

aprakstit: kopuma izturas

- elpoanas stavokli; - k&da ir pacienta Vai jums ir

- sejas un |dpu adas krasa. apgrdtinata
krasu. elposana?

Pacients varétu izdarit - Temperattira;

daZus mérjjumus, ja vinam - Pulss;

ir majas savi mediciniskie - Elposana;

piederumi: - —
- Pulsa oksimetrija.

pacienti nereti nespé&j runat pilnos teikumos

Vai Sodien Ka elpas
ir sliktak trikums
neka jums

vakar? traucé?

Pacienta izdaritos
mérijumus vértét kritiski,
nemot véra vispargjo
stavokli.

Kliniskas
pazimes
Klepus
T37,5-38 °C
T>38°
Nogurums

Krépas

Elpas trukums

Muskulu sapes

Saposs kakls

Galvassapes

Drebuli

Aizlikts deguns

Nelabums vai
vemsana

Caureja

Jebkadas
blakusslimibas

Ozas un garsas
sajutu
traucgjumi
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(6) Lémums un
darbibas

lesakiet un
saskanojiet
atkartotu
izmeklésanu,
nemot vera vietéjas
iespéjas

Kurus pneimonijas
pacientus satit uz
slimnicu?

Sadu kiinisko
problému gadijuma:
-temperatara > 38 °C
-elpo3anas atrums
>20*
-pulss >90**
ar péksnu apjukumu
-skabekla
piesatinajums
< 94%***

lespé&jama lesp&jama Covid-19 Nozimigas
Covid-19 saslim$ana smaga blakusslimibas
saslim$ana forma, stavoklim Covid-19:
viegla forma pasliktinoties
PasarstéSanas Vienojieties par Proaktiva, Jaizsauc
: Skidrumi, atkartotu izmekléSanu vispariga atra
Paracetamols  videozvana veida. pacienta palidziba

Rapiga uzraudziba apriipe (113)

nepiecieSama gadijuma,

ja ir aizdomas par

g Plausukarsoni. 1
v Drosibas pasakumi V

Jasamazina virusa
izplatiba: jaievéro
pasreizéjie valdibas

Nodro-
Sinat
uzrau-

ieteikumi par palik§anu

majas

* Elpas vilcieni minaté

** Sitieni minaté

dzibu, ja

pacients
dzivo
viens

*** Ja pasam ir iespé&ja noteikt pulsa oksimetrijas radijumu

Uz-
nemt
Skidru
mu: 6—

Nekavéjoties
medicinisku
palidzibu
uztraucoSu
pazimju
gadijuma

8 gla-
zes
diena

Citas sudzibas, pieméram:

-
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2.3. COVID-19 pacienta veselibas stavokla novertejuma tabula

SARKANAS TRAUKSMES KRITERIJI — ja pacientiem ir talak minétie simptomi, jaizsauc NMP

Soks vai periféro funkciju atslégsanas

Izteikts elpas trikums

Citi kritiski simptomi, kuri, iespéjams, nav
saistiti ar COVID-19, pieméram:

Samazinats apzinas [imenis

o Ekstremitates ir aukstas, mitras un lipigas
e Balums — ada ir plankumaina, pelnu krasa,

zila vai loti bala

e Samazinata urina izdaliSanas — pédgjas

24 stundas urina bijis maz vai nemaz

e Strauja un izteikta elpoSanas
pasliktinadanas pedejas
stundas laika

e Jaunizveidojies elpas trikums
miera stavokli

teikumus
o Péksns elpas trakums

e Jaunizveidojusies nespéja pabeigt

o |zteiktas sapés kruskurvja centralaja dala
o Kolapss

PARAMETRI PACIENTIEM, KAM NAV KRITISKU SIMPTOMU VAI PAZIMJU

: : 3 punkti > R
0 punkti 1 punkts 2 punkti nostit Aprékinat
steidzami
1 | Sirdsdarbiba (sitieni minGté) i o1 <40 VAI > 130, ja
(ja nav inform&cijas par 51-90 41\/2?(;’;'“9'1&1/10 111-130 tam nav
sirdsdarbibu, atziméjiet 1 punktu) skaidrojuma
2a | Elpas trikums Elpas trikums Elpas trikums Izteiktas
mérenas piepules | mérenas piepiles elpoSanas Augstakais
Nav elpas A LT T o . )
_ laika, pieméram, laika, pieméram, gratibas, nespéj no 2a vai
trikuma . ) ) . . - -
ejot no istabas uz pieceloties no miera stavokli 2b
istabu krésla pabeigt teikumus
2b | vai ElpoSanas atrums (elpas . 8 vai mazak/30
vilcieni minita) 12-20 21-24 9-11 vai 25-29 vai vairak
3 | Elpas trokuma gaita Tapat, ka Elpas trokums, !Zt.e”ftva =
SR AR 2 pasliktina8anas
iepriek$éja diena izteiktaks neka - ~ min
A R pédéjas stundas
vai labak iepriek$éja diena laika
4a | Skabekla piesatinajums miera 0 , 0 : 93% vai mazak .
stavoklt (mérit 3 — 4 reizes uz 96° i3k 4095/;’ (nevellgt 4094/;’ (nevellét (neveikt 40 solu Augstakalljs
dazadiem pirkstiem) Yo UN vaira solu te§tu ez solu te§tu ez testu bez no 4a, 4
uzraudzibas) uzraudzibas) - un 4c
uzraudzibas)
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4b

vai Piesatindjums péc 40 soliem

Samazinajums

Samazinajums

Samazinajums

par 0-1% par 2% par 3% vai vairak
4c | vai Izteikts nogurums vai nespeks Nav vai viegla Reid_zam| . Gratibas izkapt Noguruma dél
forma nogurusaks, veicot no gultas nespeéj paruné,t
parastas darbibas
5a | Temperatira > 39 °C Augstakais
<38 °C 38,1-39 °C . - - no 5a vai
vai < 35 °C 5p
5b | vai Drudzaina sajuta ar drebuliem Nav Drudzis vai drebuli Nekontroléjaml i
’ drebuli
6 Lalk_s Eops_plrmo simptomu 7 vai mazak 8 vai vairak -
paradisanas (dienas)
7 | Muskulu sapes Nav vai v_|egla Mé&renas Izteiktas
forma
8 | Kognitivo spéju pasliktinaSanas Samazinata Jaunl_zveldOJles Samazinats
Nav modriba apjukums, apzinas limenis
saasinas pr
9 | Blakusslimibas Nav Ir - -
10 | Citi smaga iznakuma riska faktori
(pieméram, vecums, ne-balta 0-2 3 vai vairak - -
etniska piederiba, augsts KMI)
KOPA

REZULTATU INTERPRETACIJA

Punktu skaits

Provizoriska interpretacija

Provizoriska rekomendacija

7 vai vairak punkti kopa vai 3 punkti jebkura no
pozicijam vai izteikti augstas kliniskas bazas

AUGSTS RISKS

Steidzama nosatiSana uz slimnicu

4-6 punkti kopa vai augstas kliniskas bazas

MERENS RISKS

Izsaukt NMP

0-3 punkti kopa

ZEMS RISKS

Sniegt ieteikumus un turpinat
uzraudzit majas

Greenhalgh T, Thompson P, Weiringa S, et al. What items should be included in an early warning score for remote assessment of

suspected COVID-19? qualitative and Delphi study. BMJ Open 2020;10:e042626. doi:10.1136/bmjopen-2020-042626
https://bmjopen.bmj.com/content/10/11/e042626
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2.4. Gimenes arsta attalinati jautajumi pacientam

Jautajumi, kurus ieteicams uzdot pacientiem, ar kuriem sazina notiek telefoniski

vai cita veida attalinati un ir aizdomas par Covid-19:

8.

9.

Vai ir paaugstinata t°?

Ja, ja, tad konkretizét, cik/ vai ir drudzis vai drebuli, vai nekontrol&jami drebuli

Vai ir bijusi paaugstinata t° pédéjo 3 dienu laika, tas raksturojums

Cik reizes minate pacients elpo? (labak, ja elpoSanas biezumu 1 minaté skaita cits
cilvéks, kamér pacients pats to nemana)

Vai ir elpas trGkums un ka konkréti tas izpauzas?

e Vai Jums ir apgratinata elpo$sana? Vai Sodien ir sliktak ka vakar? Ka elpas
trGkums Jums traucé: elpas trikums mérenas piepdules laika, pieméram, ejot
no istabas uz istabu; pieceloties no krésla; izteiktas elpoSanas gratibas;

nespéj miera stavoklr pabeigt teikumus

¢ Noveértégjiet elpas trikuma gaitu: tapat, ka iepriek$€ja diena vai labak; elpas
trokums, izteiktaks neka iepriek$€ja diena; izteikta pasliktinaSanas pédéjas
stundas laika

Kads ir pulsa biezums minaté?

Vai ir klepus? Ja, ja, tad:
e cik reizes stunda, diena vai cita arsta izvéléta laikposma
e arvai bez krepam

e ar vai bez sapém kraskurvi
Vai ir ozas zudums? Ja, ja, tad ka konstatéts.
Vai ir garSas zudums?

Vai ir normala urinacija, vai samazinata?

10.Vai ir normala védera izeja? Vai nav caureja?

11.Vai ir zinams O2 (skabekla) piesatinajums? Ja pacientam ir pulsoksimetrs, mérit

3-4 reizes uz dazadiem pirkstiem, labak 2. vai 3.pirksts
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12.Vai ir izteikts nogurums vai nespéks? Gratibas izkapt no gultas, noguruma dél
nespéj parunat

13. Vai ir kadi citi simptomi/ stdzibas, kuriem/-am pacients vélas pievérst 1pasu
uzmanibu?

14.Vai pacients atrodas majas viens pats, vai ir kads, kas var palidzét un novértét

stavokli?

122



Pielikums 3

Rekomendeétie izmeklejumi hospitalizetiem
pacientiem ar apstiprinatu COVID-19 infekciju vai
aizdomu gadijuma

lestdjoties un dinamika péc kliniskam

Serologiska izmeklésana

indikacijam

¢ Pilna asinsaina (limfocitu skaits)

e ALAT, ASAT, kreatinins, KFK,
Ferritins, CRO

e Protrombins, INR, Fibrinogéns, D-
dimeéri

e HBs ag

e anti-HCV, ja iepriekS nav slimojis ar C
hepatitu

e HIV tests

Riska novértéSanai

e LDH

e Troponins (ja 1, atkarto ik 2-3 d.)
e EKG (izverte QT)

Péc kliniskam indikacijam

e Hemokulttra

e EGR, prokalcitonins

Urina analize, olbaltums urina

-6

beta-HCG sievietem reproduktiva
vecuma, ja aizdomas par gratniecibu

Radiologiska izmekléSana

e Plausu Rtg

e Bezkontrasta CT plausam tikai, ja
tas mainits taktiku

Infekciju kontrole

e SARS-CoV-2 tests, ja nav ieprieks
veikts

e TestéSanu uz gripu, RSV un citiem
respiratoriem virusiem

e Ja aizdomas par superinfekciju, krépu
uzséjums vai PKR, Legionellu ag
urina, Streptokoku ag urina

Iminkompromitétiem pacientiem

e Krépu izmekléSana uz pneimocistu infekciju (bez krépu inducésanas)
e Ja klniski indikacijas, uzséjumi uz sénitém, ARB

Papildus izmekléSana pacientiem, kuriem plano KS vai iminterapiju

e anti-HBc, anti-HBs

e T-spot (Quantiferon) tests — ja pacients no zemaka dzives limena valstim,
bezpajumtnieks, bijis ieslodzijuma, un ja nav anamnézé TB infekcija

Prokalcitonins var bat normas robezas pirmas 7-10 dienas, var pieaugt vélak

pat bez bakterialas infekcijas pievieno$anas.
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Pielikums 4

Arstésanas ieteikumi Tsuma hospitalizétiem

pacientiem

ArstéSanas ieteikumi lsuma, izvértéjot slimibas smaguma pakapi

Slimibas smaguma

kategorijas riska

faktoriem

_ Rekomendacijas Piezimes
pakape
e Pacienti ar vieglu gaitu | Simptomatiska arstéSana | Riska faktorus  skatit
e Pacienti bez 2. un 3. nodala “Augsta riska

pacientu identificeSana”

Pacienti ar videji smagu
vai smagu slimibas gaitu,
ar 2./3. kategorijas riska
faktoriem (neatkarigi no
vecuma vai cita 1.
kategorijas riska faktora)

Deksametazons 6 mg x 1
p/o vai i/v lldz 10 dienam

Antikoagulants -
mazmolekularais

heparins, pieméram,
Enoksaparins 40 mg x 1
(deva pielagojama

saistiba ar D-diméru un
kreatinina klirensa Ilimeni)

Gratniecém  2virs  20.
gestacijas nedélas
ieteicams  nefrakcionéts
heparins

Apsverams Remdesivirs
200 mg i/v 1. diena, péc
tam 100 mg i/v diena 5
dienas (rekomende
uzsakt Idz 10. slimibas
dienai)

Nenozimét/partraukt, ja
ALAT > 5 xvirs N un GFR
< 30 ml/min.

Rutina antibakterialo terapiju nerekomendé.

Nenozimét, ja apstiprinats COVID-19,

infiltracija, PCT < 0,2, nav ITN pacients.

radiologiski — periféra bilaterala

Apsvért, ja COVID-19 vél nav apstiprinats, radiologiski — lobara infiltracija,

PCT 20,2, ITN pacients.

Ja nozimé antibakterialu terapiju:

e Ceftriaksons 1 g i/v 1 x diena vai Amoksicilins/ klavulanskabe 1,2 g i/v 3 x

diena, vai Doksiciklins 100 mg x 2, ja nozimé p/o;

e Antibakterialas terapijas ilgums — 5 dienas (var atcelt atrak, ja noskaidrojas,

ka nav indikaciju).

e Regulari novértét antibakterialas terapijas nepiecieSamibu.

124



Pielikums 5

Augsta riska pacientu identificesana

1.kategorija
Riska grupu pacienti

2.kategorija
Kliniskie kritériji

3.kategorija
Laboratoriskie kritériji

Vecums > 50 g.

Elposanas frekvence >
24 x/min.

D-diméri > 1000 ng/ml

Hroniska plausu slimiba

Sirdsdarbibas frekvence
> 125 x/min.

KFK > 2 x virs normas

Hroniska nieru slimiba

SpO2 < 94%

CRO > 100 mg/l

Cukura diabéts, HbA1c > PaO2/Fi02 <300 mmHg | LDH > 245 VI
7,6%
Arteriala hipertensija 1 troponins

Kardiovaskulara slimiba
anamnéze

Absolitais limfocitu
skaits < 0,8 iestajoties

Biologisko medikamentu
lietoSana

Ferritins > 500 ug/l

Transplantatu recipienti vai
cita imdnsupresija

HIV infekcija, ja CD4 < 200
vai nav zinams

AptaukoSanas (KMI > 30)
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Pielikums 6

Slimibu profilakses un
kontroles centrs

leteikumi
Mediciniskas apliecibas par naves celoni

aizpildisanai Covid-19 gadijuma

2020
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1. leteikumu meérkis

Sajos ieteikumos aprakstita klasifikacija (kod&sana) ar Covid-19 saistitajos naves gadijumos un
to galvenais merkis ir identificét visus naves gadijumus, kas saistiti ar Covid-19. leteikumi
paredz&ti tam arstniecibas personam, kuras aizpilda Medicinisko apliecibu par naves c€loni
(veidlapa Nr. 106/u).

Janem véra, ka kopgjais to gadijumu skaits, kuros mirusais cilveks bijis inficéts ar Covid-19 un
miris, oficialaja statistiska atskirsies no to gadijumu skaita, kuros Covid-19 ir uzskatams par
naves pamatcéloni — atskirsies miruso cilvéku skaits, kuri biis mirusi no Covid-19, un to cilvéku
skaits, kuri bis bijusi Covid-19 infic@ti, tacu vinu naves pamatcé€lonis biis cits.

2. Ar Covid-19 saistita naves gadijuma definicija

Uzraudzibas nolika par Covid-19 izraisito naves gadijumu uzskatams varbiitéjs vai
apstiprinatais Covid-19 gadijums, kura naves iznakums ir kliniski izskaidrojams ar Covid-19,
iznemot gadijumus, ja pastav cits skaidrs naves c€lonis, ko nevar attiecinat uz Covid-19,
pieméram, trauma. Starp parslimoto Covid-19 un naves iestasanos nevar but no Covid-19
pilnigas izveseloSanas periods.

Covid-19 kod&sanai par naves céloni ir Iidzigi visparigie nosacijumi ka gripas gadijuma un
naves c€lona mediciniskaja apliecibas aizpildiSanai nav paredzeti kadi ipasi ieteikumi vai
nosactjumi. Gadijumos, ja pirms inficéSanas ar Covid-19 pacientam diagnosticéta cita slimiba,
piem&ram, vézis, kas varétu but veicinosais faktors smagai Covid-19 norisei, Covid-19 ir
jaieklauj mediciniskaja aplieciba par naves c€loni, tau uzskaitama neatkarigi.

Janem véra, ka naves cé€lonu klasifikacijas secibas logika atseviskas niansés dazkart médz
atskirties no kliniskas logikas, aprakstot pie naves tiesi noveduso patologisko notikumu virkni,
seviski multimorbidu pacientu un sarezgitu patogenétisko procesu gadijuma, tacu klasifikacija
atvieglo vienveidigu sistému dazadas valstis, tadgjadi nodroSinot salidzinaSanas iespé&ju.
Statistiskas ticamibas noliika Slimibu profilakses un kontroles centra katrs ar Covid-19 saistitais
naves gadijums tiks parbaudits un verificéts saskana ar ipaSu EUROSTAT (Eiropas Savienibas
Statistikas birojs) sadarbiba ar DIMDI (Deutsche Institut fiir Medizinische Dokumentation und
Information) izstradato naves c€lonu automatiskas kodé$anas sisttmu IRIS multiplu naves
celonu kodesanai un naves pamatcélona noteikSanai. leteikumi izstradati saskana ar PVO
ieteikumiem  “INTERNATIONAL  GUIDELINES FOR  CERTIFICATION  AND
CLASSIFICATION (CODING) OF COVID-19 AS CAUSE OF DEATH, Based on ICD
(International Statistical Classification of Diseases), (16 April 2020).”
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3. leteikumi Covid-19 registrésanai par naves pamatcéloni

Lai vienveidigi registrétu un zinotu par naves gadijumiem, kas saistiti ar COVID-19,
nepiecieSams ieverot vienotus principus.

Gadijumos, ja arsts nevar noteikt naves céloni, 2007. gada 27. marta Ministru kabineta
noteikumu Nr. 215 ,Kartiba, kdda veicama smadzenu un biologiskas naves fakta
konstatéSana un mirusa cilveka nodoSana apbediSanai” jaunakas redakcijas (ar 2015.
gada 29. septembra Ministru kabineta noteikumiem Nr. 552) 16. pants paredz, ka, ja
arsts, arsta paligs vai arkartéja situacija un iznémuma stavoklii militarais paramedikis
nevar noteikt naves céloni un nav redzamu vardarbigas naves pazimju, vins organizé
mirusa cilvéka kermena nogadasanu stacionaras arstniecibas iestades patologijas
nodala. Sados gadijumos medicinas apliecibu par naves céloni izraksta attiecigas
arstniecibas iestades patologs.

Teksta ieklautie pieméri nav paraugs mediciniskds apliecibas par naves céloni
aizpildiSanai. Pieméros ieklautas diagnozes ir izmantotas, lai paraditu, ka notiek naves
pamatcélona noteik§ana. Arstam aizpildot apliecibu ir korekti jaieraksta attiecigajam
naves gadijumam atbilsto$as, ikdiena lietotas kliniskas diagnozes, precizi noradot, kuri
patologiskie stavokli (un kada notikumu célonseciba) novedusi pie naves, ka arf minot
jebkurus papildu apstaklus, kas vecinaja naves iestasanos. Arstam nav javeic naves
célona kodésana, atbilstoSi Starptautiskas statistiskas slimibu un veselibas problému
klasifikacijas 10. redakcijas (SSK-10) kodiem. Visu mediciniskajas apliecibas par
naves céloni ieklauto klinisko diagnozu parkodésSana, atbilstosi SSK-10 diagnozu
nosaukumiem un kodiem, notiek centralizéti SPKC, kur to veic naves célonu kodésana
apmaciti arsti, nodrosinot PVO un EUROSTAT noteikto standartu ievéroSanu nosakot
naves pamatcéloni.

A — Covid-19 registréSana mediciniskaja aplieciba par naves céloni

Mediciniskaja aplieciba par naves céloni Covid-19 jaregistré visiem mirusajiem, ja §1
infekcijas slimiba ir izraisijusi vai tiek uzskatits, ka ta ir izraisijusi vai veicinajusi navi.

Kods U07.1 (Covid-19, viruss identificéts) ir piemérojams kodéSanai par naves
pamatceloni tajos gadijumos, kad Covid-19 aizsacis pie naves tieSi novedu$o
patologisko notikumu virkni. U07.2 (Covid-19, viruss nav identificéts) var tikt izmantots
kodésSanai par naves pamatcéloni gadijumos, kas atbilst Covid-19 kliniskajai gadijuma
definicijai un nav cita izskaidrojuma pacienta navei. Notikumu seciba var but sekojosa
— Covid-19 var but pneimonijas iemesls, kura savukart var izraisit akatu respiratoriska
distresa sindromu un secigi navi.

B — terminologija

Valsts valodas centrs par vienigo pareizo SARS-CoV-2 virusa izraisitas infekcijas
slimibas, kurai PVO anglu valoda pieskirusi nosaukumu COVID-19, atveidojumu
latvieSu valoda ieteicis Covid-19 (bez slipindjuma, bez pédinam). No anglu valodas
atskiriga rakstiba skaidrojama ar to, ka latvieSu valodad $Saja gadijuma lielo burtu
lietojums nav pamatots: Covid ir abreviatira, kas sastav no slimibas pilna nosaukuma
coronavirus disease zilbém. Lidz ar to Covid-19 nosaukums nav analogisks tadiem
slimibu nosaukumiem k& SARS, HIV, AIDS u.c., kas veidoti no sakumburtiem. Covid-
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19 gadijuma nav pielaujams, ka tiek lietots, pieméram, ,koronaviruss”, jo Saja virusu
dzimta ir daudz koronavirusu veidu. Covid-19 ir atseviS8ku nozologisku vienibu, proti,
diagnozi aprakstos$s termins, l1dzigi ka gripa, masalas vai tuberkuloze.

C — célonseciba

Naves celoni, kas jaieklauj naves célona mediciniskaja aplieciba ir ,visas tas slimibas,
patologiskie stavokli vai ievainojumi, kuru dé| iestajas nave vai kas to veicinaja, un
nelaimes gadijuma vai vardarbibas apstakli, kuros radas Sie ievainojumi”. Naves
pamatcélonis, kuru izmanto primarai statistiskai uzskaitei, ir ta slimiba vai ievainojums,
kas aizsak pie naves tiesi noveduso patologisko procesu rindu vai nelaimes gadijuma
vai vardarbibas apstakli, kuros radas navéjosais ievainojums’. TieSais naves célonis
ir jebkura slimiba vai stavoklis, kas tieSi novedis pie naves, un to nordda naves célona
mediciniskas apliecibas | dalas augstakaja (a) rinda. TieSais naves célonis izriet no
slimibam, kuras ierakstitas zemak eso$ajas apliecibas | dalas rindas. Starpcélonis ir
jebkura naves mediciniskas apliecibas | dald minéta slimiba vai stavoklis, kas atrodas
starp naves pamatcéloni un tieSo naves céloni (starp augstako un zemako Iiniju).
lepriekSéjais célonis ir jebkurs stavoklis, kas uzskatams par céloni virs ta augstaka
lTnija minétajam stavoklim. TieSais naves célonis nav mirSanas veids jeb mehanisms
vai simptomi, pieméram, sirds vai elpoSanas mazspéja.

Pieméram, gadijumos, ja Covid-19 ir izraisijusi pneimoniju un secigi fatalu akdta
respiratoriska distresa sindromu, naves célona aplieciba ieklaujama gan pneimonija,
gan akutais respiratoriska distresa sindroms. Par veicinoSu célonisko faktoru
uzskatama jebkura naves célona mediciniskaja apliecibd minéta slimiba vai stavoklis,
kas nav ieklaujama to notikumu seciba, kuri noveda pie naves, tacu péc apliecibas
izsniedz&ja domam varégja veicinat naves iestasanos. Tie ir visi stavokli, kas rakstami
apliecibas Il dala. VeicinoSie céloniskie faktori var but blakus slimibas, pieméram,
imdnas sisttmas nomakums, hroniskas slimibas u.tml.

7 Starptautiska statistiska slimibu un veselibas problému klasifikacija 10. redakcija, 2. séjums, Riga,
1998., 30.-31. Ipp.
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Célonsecibas apliecinasanas piemérs gadijuma, kad Covid-19 bijis naves iemesls:

Laika intervals SSK-10

Naves célonis* starp kods
sakumu un navi

Uz | a linijas TieSais naves célonis
Slimiba vai
Stavoklis, kas ved Akata  respiratoriska  distresa| 2 dienas
tieSi nave sindroms
del

Minét saistito
notikumu kédi, Cita viruspneimonija 10 dienas
jatadair

dé

Zemaka lietota Inije
noradiet naves -
pamatcéloni (iemeslu) de/

Covid-19 (viruss identificéts) 14 dienas

Citi nozimigi stavokli,

kas veicinaja naves iestasanos

(laika intervali iekavas péc

stavokla)

* Tas nozimé slimibu, ievainojumu, vai komplikaciju, kas izraisija navi
Tas nenozimé mirSanas veidu, pieméram, sirds mazspéja, elpoSanas mazspéja, Soks, tiska u.tml.

Sievietém nave iestajas: O
1- gratniecibas laika; 2- 42 dienas péc grutniecibas beigam; 3- 42 dienas-1g. péc
grutniecibas beigam

- No visam ieklautajam diagnozém par naves pamatcéloni oficialaja statistika Saja
gadijuma tiks ieklauts Covid-19 (viruss identificéts) U07.1, kas ierakstits c Iinija
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D - blakus slimibas

Arvien pieaug to pieradijumu daudzums, ka cilvékiem ir augstaks risks nomirt Covid-
19 gadijuma, ja vini slimo ar kadu hronisku slimibu vai ja viniem ir pazeminata
imunitate. Sis hroniskas slimibas parsvara ir neinfekcijas slimibas, pieméram,
koronaro artériju slimiba, hroniska obstruktiva plausu slimiba (HOPS) vai diabéts. Ja
miruSajam ieprieks ir tikuSas diagnosticétas Sis vai citas hroniskas slimibas, tas
ieklaujamas apliecibas |l dala:

Laika intervals
| Naves célonis* starp

sakumu un
Uz | a linijas - navi
Slimiba vai TieSais naves célonis
Stavoklis, kas ved
tieSi nave Akuta respiratoriska distresa | 2 dienas J80
sindroms
Minét saistito b | dél
notikumu kédi,

jatadair Cita viruspneimonija 10 dienas J12.8

Zemaka lietota 1TNijENgy, c | qal
noradiet naves '

pamatceloni (iemeslu) Covid-19 (suspecta) ja viruss nav | 12 dienas uo7.2

identificets
d | dé/

Il Koronaro artériju slimiba (5 gadi), Il tipa cukura diabéts
Citi nozimigi stavokli, (14 gadi), Hroniska obstruktiva plausu slimiba (8 gadi)
kas veicinaja naves iestaSanos 125.1, E11.9, J44.9

(laika intervali iekavas péc
stavokla)

* Tas nozimé slimibu, ievainojumu, vai komplikaciju, kas izraisija navi
Tas nenozimé mirSanas veidu, pieméram, sirds mazspéja, elpoSanas mazspéja, Soks, tiska u.tml.

Sievietém nave iestajas: O
1- gratniecibas laika; 2- 42 dienas péc gratniecibas beigam; 3- 42 dienas-1g. péc
grutniecibas beigam

- Naves pamatceélonis ir ¢ linijas — Covid-19
- Blakus slimibas atzimétas Il dala
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Laika intervals

| Naves célonis* starp

sakumu un
Uz | a linijas navi
Slimiba vai TieSais naves célonis
Stavoklis, kas ved
tieSi nave Akuata respiratoriska  distresa | 3 dienas
sindroms
Minét saistito de/
notikumu kédi,
jatadair Covid-19 (viruss identificéts) 1 nedéla

Zemaka lietota Inijé
e R
pamatceloni (iemeslu)

Il
Citi nozimigi stavokli, HIV infekcija (5 gadi) B24
I kas veicinaja naves iestaSanos I

(laika intervali iekavas péc
stavokla)
* Tas nozimé slimibu, ievainojumu, vai komplikaciju, kas izraisija navi

Tas nenozimé mirSanas veidu, pieméram, sirds mazspé€ja, elpoSanas mazspéja, Soks, tiska u.tml.

Sievietém nave iestajas: O
1- gratniecibas laika; 2- 42 dienas péc gritniecibas beigam; 3- 42 dienas-1g. péc

grutniecibas beigam

- Naves pamatcélonis uz b linijas — Covid-19
- HIV infekcija $aja gadijuma noradita veicinosais faktors
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E — Covid-19 ka tieSais naves célonis gritniecibas gadijuma

I Naves célonis* Laika intervals SSK-10

starp kods
Uz | a linijas sakumu un
Slimiba vai navi

Stavoklis, kas ved Tiesais naves célonis
tieSi nave -~
- \ Cita viruspneimonija

Minét saistito ElpoSanas sistémas slimibas, kas

qot;lflémy kédi, ~ sarez(i gritniecibu 099.5

ﬁggi!‘i Irigoeti ITnijé’ Covid-19 (viruss identificéts) 12 dienas uo7.1

L Nave: N Citas virusslimibas, kas sarezgn

pamatcéloni (iemeslu) gratniecibu 098.5
c | dé/
d | de/

Il

Citi nozim1gi stavokli, Gritnieciba

kas veicinaja naves iestaSanos
(laika intervali iekavas péc
stavokla)
* Tas nozimé slimibu, ievainojumu, vai komplikaciju, kas izraisija navi

Tas nenozimé mirSanas veidu, pieméram, sirds mazspé€ja, elpoSanas mazspéja, Soks, tiska u.tml.

Sievietém nave iestajas:
1- gritniecibas laika; 2- 42 dienas péc gratniecibas beigam; 3- 43 dienas-1g. péc
grutniecibas beigam

- Naves pamatcélonis ir Covid-19
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F — piemeéri, kuros naves pamatcélonis ir cits, taCu Covid-19 registreta ka nozimigs navi
veicinoss stavoklis

Pieméros atspogulota to gadijumu registréSana, kuros naves iestaSanos, iesp&jams,
ietekmé&ja Covid-19, taCu navi izraisija cita slimiba vai negadijums. Naves pamatcélonis
Sajos gadijumos bas cits:

Laika intervals
| Naves célonis* starp

sakumu un navi

Uz | a linijas

Slimiba vai Tiesais naves célonis
Stavoklis, kas ved
tiesi nave Akits transmurals  priek3éjas | 2 dienas 121.1
sienas miokarda infarkts
Minét saistito b | gal

notikumu kédi, ’
jatadair

Koronara sirds slimiba 5 gadi 125.1
Zemaka lietota lnija del
noradiet naves
pamatceloni (iemeslu)
dél
Il
Citi nozimigi stavokli, Covid-19, viruss identificéts (3 nedelas) uo7.1
kas veicinaja naves iestasanos
(laika intervali iekavas péc

stavokla)
* Tas nozimé slimibu, ievainojumu, vai komplikaciju, kas izraisija navi
Tas nenozimé mirSanas veidu, pieméram, sirds mazspéja, elpoSanas mazspéja, Soks, tliska u.tml.

Sievietém nave iestajas: O
1- gratniecibas laika; 2- 42 dienas péc grutniecibas beigam; 3- 42 dienas-1g. péc
gratniecibas beigam

- Naves pamatcélonis saskana ar kodéSanas priekSrocibas izvéles nosacijumiem ir uz b
[nijas — miokarda infarkts (121.9)
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Laika intervals

| Naves célonis* starp
sakumu un navi

Uz | a linijas

Slimiba vai Tiesais naves célonis
Stavoklis, kas ved

tieSi nave Akita posthemoragiska anémija 1 diena

ol=]]
Minét saistito “
I CUCILCO Aortas atslanosanas

ja tada ir
’ dél
Zemaka lietota Iinijss
noradiet naves \
pamatceloni (iemeslu)

Motociklista savainojums | 2 dienas
sadursmé ar autobusu satiksmes
nelaimes gadijuma

dé

Il
Citi nozimigi stavokli, Covid-19, viruss identificéts (3 nedeélas) uo7.1

kas veicindja naves iestasanos
(laika intervali iekavas péc

stavokla)

* Tas nozimé slimibu, ievainojumu, vai komplikaciju, kas izraisija navi
Tas nenozimé mirSanas veidu, pieméram, sirds mazspé€ja, elpoSanas mazspéja, Soks, tiska u.tml.

Sievietém nave iestdjas: O

1- grutniecibas laika; 2- 42 dienas péc gratniecibas beigam; 3- 42 dienas-1g. péc
grutniecibas beigam

- Pamatcélonis ir uz c linijas — satiksmes nelaimes gadijums personai ar Covid-19

G- papildu informacija
WHO, INTERNATIONAL GUIDELINES FOR CERTIFICATION AND CLASSIFICATION (CODING) OF
COVID-19AS CAUSE OF DEATH Based on ICD International Statistical Classification of
Diseases(16 April 2020)

https://www.who.int/classifications/icd/Guidelines_Cause_of Death_COVID-19.pdf

135



10.

11.

12.

13.

14.

15.
16.

17.

18.

19.

20.

21.

22.

Literaturas saraksts

Gorbalenya AE, Baker SC, Baric RS, et al. Severe acute respiratory syndrome-related
coronavirus: The species and its viruses — a statement of the Coronavirus Study Group. bioRxiv
2020. https://www.biorxiv.org/content/10.1101/2020.02.07.937862v1.

Zhu N, Zhang D, Wang W, et al. A Novel Coronavirus from Patients with Pneumonia in China,
2019. N Engl J Med 2020; 382:727.

Lu R, Zhao X, Li J, et al. Genomic characterisation and epidemiology of 2019 novel coronavirus:
implications for virus origins and receptor binding. Lancet 2020; 395:565.

Perlman S. Another Decade, Another Coronavirus. N Engl J Med 2020; 382:760.

Zhou P, Yang XL, Wang XG, et al. A pneumonia outbreak associated with a new coronavirus of
probable bat origin. Nature 2020; 579:270.

Hoffmann M, Kleine-Weber H, Schroeder S, et al. SARS-CoV-2 Cell Entry Depends on ACE2 and
TMPRSS2 and Is Blocked by a Clinically Proven Protease Inhibitor. Cell, 2020, 181(2): 271-
280.e8, https://doi.org/10.1016/j.cell.2020.02.052.

Wiersinga WJ, Rhodes A, Cheng AC, Peacock SJ, Prescott HC. Pathophysiology, Transmission,
Diagnosis, and Treatment of Coronavirus Disease 2019 (COVID-19): A Review. JAMA. 2020 Aug
25;324(8):782-793. doi: 10.1001/jama.2020.12839. PMID: 32648899.

Naqgvi AAT, Fatima K, Mohammad T, Fatima U, Singh IK, Singh A, Atif SM, Hariprasad G, Hasan
GM, Hassan MI. Insights into SARS-CoV-2 genome, structure, evolution, pathogenesis and
therapies: Structural genomics approach. Biochim Biophys Acta Mol Basis Dis. 2020 Oct
1;1866(10):165878. doi: 10.1016/j.bbadis.2020.165878. Epub 2020 Jun 13. PMID: 32544429;
PMCID: PMC7293463.

Pasaules Veselibas organizacijas dati, https://covid19.who.int/. Skatits 29.09.2020
Epidemiology Working Group for NCIP Epidemic Response, Chinese Center for Disease Control
and Prevention. The epidemiological characteristics of an outbreak of 2019 novel coronavirus
diseases (COVID-19) in China. Zhonghua Liu Xing Bing Xue Za Zhi. 2020 Feb 10;41(2):145-151.
Changing Age Distribution of the COVID-19 Pandemic — United States, May—August 2020. CDC
COVID-19 Response Team, https://www.cdc.gov/mmwr/volumes/69/wr/mm6939e1.htm; skatits
28.09.2020

Docherty AB, Harrison EM, Green CA, et al. Features of 16,749 hospitalised UK patients with
COVID-19 using the ISARIC WHO Clinical Characterisation protocol. medRxiv. Preprint posted
online April 28, 2020. doi:10.1101/2020.04.23.20076042

Viner RM, Mytton OT, Bonell C, et al. Susceptibility to SARS-CoV-2 Infection Among Children
and Adolescents Compared With Adults: A Systematic Review and Meta-analysis. JAMA
Pediatr. Published online September 25, 2020. doi:10.1001/jamapediatrics.2020.4573

Eiropas Slimibu kontroles un profilakses centrs. https://www.ecdc.europa.eu/en/covid-
19/surveillance/weekly-surveillance-report. Skatits 28.09.2020.

Slimibu profilakses un kontroles centrs, https://www.spkc.gov.Iv/lv.

Chu DK., Akl EA, Duda S, et al. COVID-19 Systematic Urgent Review Group Effort (SURGE)
study authors. Physical distancing, face masks, and eye protection to prevent person-to-person
transmission of SARS-CoV-2 and COVID-19: a systematic review and meta-analysis. Lancet.
2020; 395(10242): 1973-1987. doi:10.1016/S0140-6736(20)31142-9

Bourouiba L. Turbulent gas clouds and respiratory pathogen emissions: potential implications for
reducing transmission of COVID-19. JAMA. Published online March 26, 2020.
doi:10.1001/jama.2020.4756

Lewis D. Is the coronavirus airborne? experts can’t agree. Nature. 2020;580(7802):175.
doi:10.1038/d41586-020-00974-w

Chia P.Y, Coleman K.K., Tan Y.K. et al; Singapore 2019 Novel Coronavirus Outbreak Research
Team. Detection of air and surface contamination by SARS-CoV-2 in hospital rooms of infected
patients. Nat Commun. 2020;11(1):2800. do0i:10.1038/s41467-020-16670-2

van Doremalen N, Bushmaker T, Morris DH, et al. Aerosol and surface stability of SARS-CoV-2
as compared with SARS-CoV-1. N Engl J Med. 2020;382(16):1564-1567.
doi:10.1056/NEJMc2004973

He X, Lau EHY, Wu P, et al. Temporal dynamics in viral shedding and transmissibility of COVID-
19. Nat Med. 2020;26(5):672-675. doi:10.1038/s41591-020-0869-5

WeiWE, Li Z, Chiew CJ, Yong SE, Toh MP, Lee VJ. Presymptomatic transmission of SARS-CoV-
2—Singapore, January 23-March 16, 2020. MMWR Morb Mortal Wkly Rep. 2020;69(14):411-415.
doi:10.15585/mmwr.mm6914el

136



23.

24.

25.

26.

27.

28.

29.

30.

31.

32.

33.

34.

35.

36.

37.

38.

39.

40.

41.

42.

43.

44,

45.

46.

47.

48.

Bai Y, Yao L, Wei T, et al. Presumed asymptomatic carrier transmission of COVID-19. JAMA.
2020;323(14):1406-1407. doi:10.1001/jama.2020.2565

Wolfel R, Corman VM, Guggemos W, et al. Virological assessment of hospitalized patients with
COVID-2019. Nature. 2020;581(7809):465-469. doi:10.1038/s41586-020-2196-x

Sun J, Xiao J, Sun R, et al. Prolonged persistence of SARS-CoV-2 RNA in body fluids. Emerg
Infect Dis. Published online May 8, 2020. doi:10.3201/eid2608.201097

Symptom-based strategy to discontinue isolation for persons with COVID-19. Centers for Disease
Control and Prevention website. Updated May 3, 2020. https://www.cdc.gov/coronavirus/2019-
ncov/community/strategy-discontinue-isolation.html

Siddigi HK, Mehra MR. COVID-19 illness in native and immunosuppressed states: A clinical-
therapeutic staging proposal.J Heart Lung Transplant. 2020, 39(5): 405-407.
doi:10.1016/j.healun.2020.03.012

Hikmet F, Méar L, Edvinsson A, et al. The protein expression profile of ACE2 in human tissues.
Mol Syst Biol, 2020, 16:€9610. DOI: 10.15252/msb.20209610

Hamming I, Timens W, Bulthuis MLC, et al. Tissue distribution of ace2 protein, the functional
receptor for sars coronavirus. A first step in understanding sars pathogenesis. J. Pathol., 2004,
203: 631-637.

Li G, He X, Zhang L, et al. Assessing ACE2 expression patterns in lung tissues in the
pathogenesis of COVID-19. Journal of Autoimmunity, 2020, 112: 102463,
https://doi.org/10.1016/j.jaut.2020.102463.

Acharya D, Liu G, Gack MU. Dysregulation of type | interferon responses in COVID-19. Nat Rev
Immunol, 2020, 20, 397-398, https://doi.org/10.1038/s41577-020-0346-x

Long Q, Liu B, Deng H, et al. Antibody responses to SARS-CoV-2 in patients with COVID-19. Nat
Med, 2020, 26, 845-848, https://doi.org/10.1038/s41591-020-0897-1

Ni L, Ye F, Cheng M-L, et al. Detection of SARS-CoV-2-Specific Humoral and Cellular Immunity
in COVID-19 Convalescent Individuals. Immunity, 2020, 52(6): 971-977.e3,
https://doi.org/10.1016/j.immuni.2020.04.023.

Huang C, Wang Y, Li X, et al. Clinical features of patients infected with 2019 novel coronavirus in
Wuhan, China. Lancet, 2020, 395: 497-506, https://doi.org/10.1016/ S0140-6736(20)30183-5
Zhou F, Yu T, Du R, et al. Clinical course and risk factors for mortality of adult inpatients with
COVID-19 in Wuhan, China: a retrospective cohort study. Lancet, 2020; 395: 1054-1062.

Song J-W, Zhang C, Fan X, et al. Immunological and inflammatory profiles in mild and severe
cases of COVID-19. NATURE COMMUNICATIONS, 2020, 11:3410,
https://doi.org/10.1038/s41467-020-17240-2

Mangalmurti N, Hunter CA. Cytokine Storms: Understanding COVID-19. Immunity, 2020, 53(1):
9-25, https://doi.org/10.1016/j.immuni.2020.06.017.

Ruan Q, Yang K, Wang W, Jiang L, Song J. Clinical predictors of mortality due to COVID-19
based on an analysis of data of 150 patients from Wuhan, China. Intensive Care Med. 2020, doi:
10.1007/s00134-020-05991-x.

Shi Y, Wang Y, Shao C, et al. COVID-19 infection: the perspectives on immune responses. Cell
Death Differ, 2020, 27: 1451-1454, https://doi.org/10.1038/s41418-020-0530-3

Li X, Geng M, Peng Y, et al. Molecular immune pathogenesis and diagnosis of COVID-19. Journal
of Pharmaceutical Analysis, 2020, 10(2): 102-108, https://doi.org/10.1016/j.jpha.2020.03.001.
Bell TJ, B O, Morgan DJ, Salek-Ardakani S, et al. Defective lung function following influenza virus
is due to prolonged, reversible hyaluronan synthesis. Matrix Biol, 2018, 80: 14-28.

Bajema KL, Oster AM, McGovern OL, et al. Persons Evaluated for 2019 Novel Coronavirus -
United States, January 2020. MMWR Morb Mortal Wkly Rep 2020; 69:166.

Chen N, Zhou M, Dong X, et al. Epidemiological and clinical characteristics of 99 cases of 2019
novel coronavirus pneumonia in Wuhan, China: a descriptive study. Lancet 2020; 395:507.
Wang D, Hu B, Hu C, et al. Clinical Characteristics of 138 Hospitalized Patients With 2019 Novel
Coronavirus-Infected Pneumonia in Wuhan, China. JAMA 2020; 323:1061.

Liu K, Fang YY, Deng Y, et al. Clinical characteristics of novel coronavirus cases in tertiary
hospitals in Hubei Province. Chin Med J (Engl) 2020; 133:1025.

Yang X, Yu X, Xu J, Shu H, Xia J, Liu H, Wu Y, Zhang L, Yu Z, Fang M, Yu T, Wang Y, Pan S,
Zou X, YuanShang SY. Clinical course and outcomes of critically ill patients with SARS-CoV-2
pneumonia in Wuhan, China: a single centered, retrospective, observational study. Lancet
Respirat Med. 2020;8(5):475-481. doi: 10.1016/S2213-2600(20)30079-5.

Chan JF, Yuan S, Kok KH, et al. A familial cluster of pneumonia associated with the 2019 novel
coronavirus indicating person-to-person transmission: a study of a family cluster. Lancet 2020;
395:514.

Oran DP, Topol EJ. Prevalence of Asymptomatic SARS-CoV-2 Infection : A Narrative Review.
Ann Intern Med 2020; 173:362.

137



49.

50.

51.

52.

53.

54.

55.

56.

57.

58.

59.

60.

61.

62.

63.

64.

65.

66.

67.

68.

69.

70.

71.

72.

73.

74.

75.

Lavezzo E, Franchin E, Ciavarella C, et al. Suppression of a SARS-CoV-2 outbreak in the Italian
municipality of Vo'. Nature 2020; 584:425.

Japanese National Institute of Infectious Diseases. Field Briefing: Diamond Princess COVID-19
Cases, 20 Feb Update. https://www.niid.go.jp/niid/en/2019-ncov-e/9417-covid-dp-fe-02.html
(Accessed on March 01, 2020).

Sakurai A, Sasaki T, Kato S, et al. Natural History of Asymptomatic SARS-CoV-2 Infection. N
Engl J Med 2020; 383:885.

Arons MM, Hatfield KM, Reddy SC, et al. Presymptomatic SARS-CoV-2 Infections and
Transmission in a Skilled Nursing Facility. N Engl J Med 2020; 382:2081.

Sutton D, Fuchs K, D'Alton M, Goffman D. Universal Screening for SARS-CoV-2 in Women
Admitted for Delivery. N Engl J Med 2020; 382:2163.

Baggett TP, Keyes H, Sporn N, Gaeta JM. Prevalence of SARS-CoV-2 Infection in Residents of
a Large Homeless Shelter in Boston. JAMA 2020; 323:2191.

Campbell KH, Tornatore JM, Lawrence KE, et al. Prevalence of SARS-CoV-2 Among Patients
Admitted for Childbirth in Southern Connecticut. JAMA 2020; 323:2520.

Louie JK, Scott HM, DuBois A, et al. Lessons from Mass-Testing for COVID-19 in Long Term
Care Facilities for the Elderly in San Francisco. Clin Infect Dis 2020.

Li Q, Guan X, Wu P, et al. Early Transmission Dynamics in Wuhan, China, of Novel Coronavirus-
Infected Pneumonia. N Engl J Med 2020; 382:1199.

Guan WJ, Ni ZY, Hu Y, et al. Clinical Characteristics of Coronavirus Disease 2019 in China. N
Engl J Med 2020; 382:1708.

Lauer SA, Grantz KH, Bi Q, et al. The Incubation Period of Coronavirus Disease 2019 (COVID-
19) From Publicly Reported Confirmed Cases: Estimation and Application. Ann Intern Med 2020;
172:577.

Qin J, You C, Lin Q, et al. Estimation of incubation period distribution of COVID-19 using disease
onset forward time: a novel cross-sectional and forward follow-up study. Sci Adn 2020.
Wiersinga WJ, Rhodes A, Cheng AC, Peacock SJ, Prescott HC. Pathophysiology, Transmission,
Diagnosis, and Treatment of Coronavirus Disease 2019 (COVID-19): A Review. JAMA. 2020 Jul
10 early online

Stokes EK, Zambrano LD, Anderson KN, et al. Coronavirus Disease 2019 Case Surveillance -
United States, January 22-May 30, 2020. MMWR Morb Mortal Wkly Rep 2020; 69:759.

World Health Organization. Director-General's remarks at the media briefing on 2019-nCoV on
11 February 2020. http://www.who.int/dg/speeches/detail/who-director-general-s-remarks-at-the-
media-briefing-on-2019-ncov-on-11-february-2020 (Accessed on February 12, 2020)

Zayet S, Kadiane-Oussou NJ, Lepiller Q, et al. Clinical features of COVID-19 and influenza: a
comparative study on Nord Franche-Comte cluster. Microbes Infect 2020.

Struyf T, Deeks JJ, Dinnes J, et al. Signs and symptoms to determine if a patient presenting in
primary care or hospital outpatient settings has COVID-19 disease. Cochrane Database Syst Rev
2020; 7:CD013665.

Spinato G, Fabbris C, Polesel J, et al. Alterations in Smell or Taste in Mildly Symptomatic
Outpatients With SARS-CoV-2 Infection. JAMA 2020; 323:2089.

Lechien JR, Chiesa-Estomba CM, Hans S, et al. Loss of Smell and Taste in 2013 European
Patients With Mild to Moderate COVID-19. Ann Intern Med 2020.

Boscolo-Rizzo P, Borsetto D, Fabbris C, et al. Evolution of Altered Sense of Smell or Taste in
Patients With Mildly Symptomatic COVID-19. JAMA Otolaryngol Head Neck Surg 2020.
Annweiler C, Sacco G, Salles N, et al. National French Survey of COVID-19 Symptoms in People
Aged 70 and Over. Clin Infect Dis 2020.

Recalcati S. Cutaneous manifestations in COVID-19: a first perspective. J Eur Acad Dermatol
Venereol 2020; 34:e212.

Manalo IF, Smith MK, Cheeley J, Jacobs R. A dermatologic manifestation of COVID-19: Transient
livedo reticularis. J Am Acad Dermatol 2020; 83:700.

Galvan Casas C, Catala A, Carretero Hernandez G, et al. Classification of the cutaneous
manifestations of COVID-19: a rapid prospective nationwide consensus study in Spain with 375
cases. Br J Dermatol 2020; 183:71.

Alramthan A, Aldaraji W. Two cases of COVID-19 presenting with a clinical picture resembling
chilblains: first report from the Middle East. Clin Exp Dermatol 2020; 45:746.

Kolivras A, Dehavay F, Delplace D, et al. Coronavirus (COVID-19) infection-induced chilblains: A
case report with histopathologic findings. JAAD Case Rep 2020; 6:489.

de Masson A, Bouaziz JD, Sulimovic L, et al. Chilblains is a common cutaneous finding during
the COVID-19 pandemic: A retrospective nationwide study from France. J Am Acad Dermatol
2020; 83:667.

138



76.

77.

78.

79.

80.

81.

82.

83.

84.

85.

86.

87.

88.

89.

90.

91.

92.

93.

94.

95.

96.

97.

Mcintosh K. Coronavirus disease 2019 (COVID-19): Clinical features, 2020. https://www-
uptodate-com.db.rsu.lv/contents/coronavirus-disease-2019-covid-19-clinical
features?search=covid%2019%20clinical%20manifestations&source=search_result&selectedTit
le=1~150&usage_type=default&display_rank=1#H343826471 (Accessed on September 28).
Wu Z, McGoogan JM. Characteristics of and Important Lessons From the Coronavirus Disease
2019 (COVID-19) Outbreak in China: Summary of a Report of 72 314 Cases From the Chinese
Center for Disease Control and Prevention. JAMA 2020; 323:1239.

Petrilli CM, Jones SA, Yang J, et al. Factors associated with hospital admission and critical iliness
among 5279 people with coronavirus disease 2019 in New York City: prospective cohort study.
BMJ 2020; 369:m1966.

Liang W, Guan W, Chen R, et al. Cancer patients in SARS-CoV-2 infection: a nationwide analysis
in China. Lancet Oncol 2020; 21:335.

CDC COVID-19 Response Team. Preliminary Estimates of the Prevalence of Selected
Underlying Health Conditions Among Patients with Coronavirus Disease 2019 - United States,
February 12-March 28, 2020. MMWR Morb Mortal Wkly Rep 2020; 69:382.

Lighter J, Phillips M, Hochman S, et al. Obesity in Patients Younger Than 60 Years Is a Risk
Factor for COVID-19 Hospital Admission. Clin Infect Dis 2020; 71:896.

Williamson EJ, Walker AJ, Bhaskaran K, et al. Factors associated with COVID-19-related death
using OpenSAFELY. Nature 2020; 584:430.

Tartof SY, Qian L, Hong V, et al. Obesity and Mortality Among Patients Diagnosed With COVID-
19: Results From an Integrated Health Care Organization. Ann Intern Med 2020.

Coronavirus Disease 2019 (COVID-19): Who Is at Increased Risk for Severe lliness? - People of
Any Age with Underlying Medical Conditions. Centers for Disease Control and Prevention.
Available at: http://www.cdc.gov/coronavirus/2019-ncov/need-extra-precautions/people-with-
medical-conditions.html (Accessed on June 26, 2020).

Coronavirus Disease 2019 (COVID-19): Evidence used to update the list of underlying medical
conditions that increase a person's risk of severe illness from COVID-19. Centers for Disease
Control and Prevention. Available at: http://www.cdc.gov/coronavirus/2019-ncov/need-extra-
precautions/evidence-table.html (Accessed on June 26, 2020).

McMichael TM, Currie DW, Clark S, et al. Epidemiology of Covid-19 in a Long-Term Care Facility
in King County, Washington. N Engl J Med 2020; 382:2005.

Richardson S, Hirsch JS, Narasimhan M, et al. Presenting Characteristics, Comorbidities, and
Outcomes Among 5700 Patients Hospitalized With COVID-19 in the New York City Area. JAMA
2020; 323:2052.

Onder G, Rezza G, Brusaferro S. Case-Fatality Rate and Characteristics of Patients Dying in
Relation to COVID-19 in Italy. JAMA 2020; 323:1775.

Chen T, Wu D, Chen H, et al. Clinical characteristics of 113 deceased patients with coronavirus
disease 2019: retrospective study. BMJ 2020; 368:m1091.

Kragholm K, Andersen MP, Gerds TA, et al. Association between male sex and outcomes of
Coronavirus Disease 2019 (Covid-19) - a Danish nationwide, register-based study. Clin Infect Dis
2020.

Garg S, Kim L, Whitaker M, et al. Hospitalization Rates and Characteristics of Patients
Hospitalized with Laboratory-Confirmed Coronavirus Disease 2019 - COVID-NET, 14 States,
March 1-30, 2020. MMWR Morb Mortal Wkly Rep 2020; 69:458.

Gold JAW, Wong KK, Szablewski CM, et al. Characteristics and Clinical Outcomes of Adult
Patients Hospitalized with COVID-19 - Georgia, March 2020. MMWR Morb Mortal Wkly Rep 2020;
69:545.

Price-Haywood EG, Burton J, Fort D, Seoane L. Hospitalization and Mortality among Black
Patients and White Patients with Covid-19. N Engl J Med 2020; 382:2534.

Wortham JM, Lee JT, Althomsons S, et al. Characteristics of Persons Who Died with COVID-19
— United States, February 12—May 18, 2020. MMWR Morb Mortal Wkly Rep 2020.

Wu C, Chen X, Cai Y, Xia J, Zhou X, Xu S, Huang H, Zhang L, Zhou X, Du C, Zhang Y, Song J,
Wang S, Chao Y, Yang Z, Xu J, Zhou X, Chen D, Xiong W, Xu L, Zhou F, Jiang J, Bai C, Zheng
J, Song Y.Risk Factors Associated With Acute Respiratory Distress Syndrome and Death in
Patients With Coronavirus Disease 2019 Pneumonia in Wuhan, China. JAMA Intern Med.
2020;180(7):934.

Shi S, Qin M, Shen B, et al. Association of Cardiac Injury With Mortality in Hospitalized Patients
With COVID-19 in Wuhan, China. JAMA Cardiol 2020; 5:802.

Liao D, Zhou F, Luo L, et al. Haematological characteristics and risk factors in the classification
and prognosis evaluation of COVID-19: a retrospective cohort study. Lancet Haematol 2020;
7:e671.

139



98.

99.

100.

101.

102.

103.

104.

105.

106.

107.

108.

109.

110.

111.

112.

113.

114.

115.

116.

117.

118.

Ellinghaus D, Degenhardt F, Bujanda L, et al. Genomewide Association Study of Severe Covid-
19 with Respiratory Failure. N Engl J Med 2020.

van der Made ClI, Simons A, Schuurs-Hoeijmakers J, et al. Presence of Genetic Variants Among
Young Men With Severe COVID-19. JAMA 2020.

Tenforde MW, Billig Rose E, Lindsell CJ, et al. Characteristics of Adult Outpatients and Inpatients
with COVID-19 - 11 Academic Medical Centers, United States, March-May 2020. MMWR Morb
Mortal Wkly Rep 2020; 69:841.

World Health Organization Director-General's opening remarks at the media briefing on COVID-
19 - 24 February 2020. Available at: https://www.who.int/dg/speeches/detail/who-director-
general-s-opening-remarks-at-the-media-briefing-on-covid-19---24-february-2020 (Accessed on
February 26, 2020)

Laboratory testing for 2019 novel coronavirus (2019-2CoV) in suspected human cases, Interim
guidance, WHO/2019-nCoV/laboratory/2020.3. legits no  https://www.who.int/health-
topics/coronavirus/laboratory-diagnostics-for-novel-coronavirus.

Kubina R, Dziedzic A. Molecular and Serological Tests for COVID-19. A Comparative Review of
SARS-CoV-2 Coronavirus Laboratory and Point-of-Care Diagnostics, Diagnostics (Basel). 2020
Jun; 10(6): 434. Published online 2020 Jun 26. doi: 10.3390/diagnostics10060434, PMCID:
PMC7345211, PMID: 32604919, leglts no
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC7345211/.

WHO Diagnostic testing for SARS-CoV-2 Interim guidance 11 September 2020, legits no
https://www.who.int/publications/i/item/diagnostic-testing-for-sars-cov-2.

Infectious Diseases Society of America Guidelines on the Diagnosis of COVID-19: Serologic
Testing, legits no https://www.idsociety.org/practice-guideline/covid-19-guideline-serology/.
Laboratory testing strategy recommendations for COVID-19: interim guidance 21 March 2020.
leglts no https://www.who.int/publications-detail/laboratory-testing-strategy-recommendations-
for-covid-19-interim-guidance.

Caruana G, Croxatto A, Coste A T, Opota O, Lamoth F, Jaton K, Greub G. Diagnostic strategies
for SARS-CoV-2 infection and interpretation of microbiological results, Clinical Microbiology and
Infection, Volume 26, Issue 9, September 2020, Pages 1178-1182, leglits no
https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S1198743X203036337? via%3Dihub.

La Scola B, Le Bideau M, Andreani J, Hoang V T. Viral RNA load as determined by cell culture
as a management tool for discharge of SARS-CoV-2 patients from infectious disease wards,
European Journal of Clinical Microbiology & Infectious Diseases volume 39, pages1059—
1061(2020),Published: 27 April 2020, leguts no https://link.springer.com/article/10.1007/s10096-
020-03913-9.

CDC Interim Guidelines for COVID-19 Antibody Testing Interim Guidelines for COVID-19
Antibody Testing in Clinical and Public Health Settings, Updated Aug. 1, 2020, legits no
https://www.cdc.gov/coronavirus/2019-ncov/lab/resources/antibody-tests-guidelines.html.

Xiong H-L, Wu Y-T, Cao J-L. Robust neutralization assay based on SARS-CoV-2 S-bearing
vesicular stomatitis virus (VSV) pseudovirus and ACE2-overexpressed BHK21 cells, CSH,
bioRxiv, April 13, 2020. legats no https://www.biorxiv.org/content/10.1101/2020.04.08.026948v2.
Nie J, Li Q, Wu J. Establishment and validation of a pseudovirus neutralization assay for SARS-
CoV-2, Emerging Microbes & Infections, 24 Mar 2020. ISSN: (Print) 2222-1751 leguts no
https://www.tandfonline.com/loi/temi20.

ECDC COVID-19 testing strategies and objectives 15 September 2020, legdts no
https://lwww.ecdc.europa.eu/sites/default/files/documents/TestingStrategy Objective-Sept-
2020.pdf.

ECDC Diagnostic  testing and screening for SARS-CoV-2, leglts no
https://www.ecdc.europa.eu/en/covid-19/latest-evidence/diagnostic-testing.

Massachusetts General Hospital (MGH) COVID-19 Treatment Guidance. Pieejams:
https://lwww.massgeneral.org/assets/MGH/pdf/news/coronavirus/mass-general-COVID-19-
treatment-guidance.pdf

Zhang J., Dong X., Cao Y. et al. Clinical characteristics of 140 patients infected with SARSCoV-
2 in Wuhan, China. Allergy, 2020, 75:1730-1741. DOI: 10.1111/all.14238

Galloway J. B., Norton S., Barker R. D., et al. A clinical risk score to identify patients with COVID-
19 at high risk of critical care admission or death: An observational cohort study. Journal of
Infection, 2020, 81: 282-288.

4 imaging features that define severe COVID-19
https://www.auntminnie.com/index.aspx?sec=sup&sub=cto&pag=dis&IltemID=128343

Homsi M, Chung M, Berheim A, Jacobi A, King MJ, Lewis S, Taouli Bachir, Review of chest CT
manifestations of COVID-19 infection, European Journal of Radiology Open, 2020.
https://www.nchi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC7276000/

140



119.

120.

121.

122.

123.

124,

125.

126.

127.

128.

129.

130.

131.

132.

133.
134.

135.

136.

137.

138.

139.
140.

141.

142.

143.

Simpson S, Kay FU, Abbara S, et al. Radiological Society of North America Expert Consensus
Statement on Reporting Chest CT Findings Related to COVID-19. Endorsed by the Society of
Thoracic Radiology, the  American College  of  Radiology, and RSNA.
https://pubs.rsna.org/doi/10.1148/ryct.2020200152

CT Provides Best Diagnosis for Coronavirus, Feb 2020, RSNA
https://lwww.technologynetworks.com/diagnostics/news/ct-provides-best-diagnosis-for-
coronavirus-331491?fbclid=IwAROVOI_n_e8GRUG6TZR|_iTwgpMgyBVjezdBBINE15MIOeEu-
LckVNmMFOcAc

Harrison X. Bai, Ben Hsieh, Zeng Xiong, Kasey Halsey, Ji Whae Choi, Thi My Linh Tran, lan Pan,
Lin-Bo Shi, Dong-Cui Wang, Ji Mei, Xiao-Long Jiang, Qiu-Hua Zeng, Thomas K. Egglin, Ping-
Feng Hu, Saurabh Agarwal, Fangfang Xie, Sha Li, Terrance Healey, Michael K. Atalay, Wei-Hua
Liao. Performance of radiologists in differentiating COVID-19 from viral pneumonia on chest CT.
Radiology 2020. https://doi.org/10.1148/radiol.20202008235

Huang, Yi, Wang, Sihan, Liu, Yue, Zhang, Yaohui, Zheng, Chuyun, Zheng, Yu, Zhang, Chaoyang,
Min, Weili, Zhou, Huihui, Yu, Ming, Hu, Mingjun. A Preliminary Study on the Ultrasonic
Manifestations of Peripulmonary Lesions of Non-Critical Novel Coronavirus Pneumonia (COVID-
19). https://papers.ssrn.com/sol3/papers.cfm?abstract_id=3544750

Fiala M J. Ultrasound in COVID-19: a timeline of ultrasound findings in relation to CT, 2020, April.
https://www.ncbi.nim.nih.gov/pmc/articles/PMC7165267/

Behzad S, Aghaghazvini L,Radmard A R, Gholamrezanezhadc A. Extrapulmonary manifestations
of COVID-19: Radiologic and clinical overview, 2020 May 18. doi: 10.1016/j.clinimag.2020.05.013
Galanopoulos M, Gkeros F, Doukatas A et al. COVID-19 pandemic: Pathophysiology and
manifestations from the gastrointestinal tract, 2020 Aug 21. doi: 10.3748/wjg.v26.i31.4579

Tan Y, Wang X, Yang W et al. COVID-19 patients with progressive and non-progressive CT
manifestations, 6 July 2020

Hamer OW, Aguirre DA, Casola G et-al. Fatty liver: imaging patterns and pitfalls. Radiographics.
26 (6): 1637-53. doi:10.1148/rg.266065004 - Pubmed citation

Kodama Y, Ng CS, Wu TT, Ayers GD, Curley SA, Abdalla EK, Vauthey JN, Charnsangavej C.
Comparison of CT methods for determining the fat content of the liver. (2007) AJR. American
journal of roentgenology. 188 (5): 1307-12. doi:10.2214/AJR.06.0992 - Pubmed

Kato M, Saji S, Kanematsu M et-al. A case of liver metastasis from colon cancer masquerading
as focal sparing in a fatty liver. Jpn. J. Clin. Oncol. 1997;27 (3). 189-
92. do0i:10.1093/jjco/27.3.189 - Pubmed citation

Tchelepi H, Ralls PW, Radin R et-al. Sonography of diffuse liver disease. J Ultrasound Med.
2003;21 (9): 1023-32. Pubmed citation

Chao A, Gharahbaghian L. Tips and Tricks: Clinical Ultrasound for Small Bowel Obstruction — A
Better Diagnostic Tool? ACEM newsletter. Available from:
http://www.acep.org/Content.aspx?ID=100218

Haime M A , Pathogenesis and Treatment Strategies of COVID-19-Related Hypercoagulant and
Thrombotic Complications, 020 Jul 28. doi: 10.1177/1076029620944497
http://www.radiologija.lv/userfiles/file/lUS_dezinfekcija_covid_final.pdf

Yan-Chao L et al. The neuroinvasive potential of SARS-CoV2 may play a role in the respiratory
failure of COVID-19 patients. Journal of MEDICAL VIROLOGY, Febr, 2020

Tay MZ et al. The trinity of COVID-19: immunity, inflammation and intervention. Nat. Rev.
Immunol., June, 2020

Wu'Y, Xu X, Chen Z, Duan J, Hashimoto K, Yang L, Liu C, Yang C. Nervous system involvement
after infection with COVID-19 and other coronaviruses. Brain Behav Immun. 2020 Jul;87:18-22.
doi: 10.1016/j.bbi.2020.03.031. Epub 2020 Mar 30. PMID: 32240762; PMCID: PMC7146689.
Filippi Ch.G., New York, USA. Webinar: “COVID-19 Neuroimaging In Real Life. An International
Perspective from the WFNRS (Word Federation of Neuroradiologic Societies)”. May 5, 2020
Poyiadji N. et al. COVID-19-associated Acute Hemorrhagic Necrotizing Encephalopathy: CT and
MRI Features. RSNA, Radiology, Mar 2020

Needham EJ et al. Neurological Implications of COVID-19 Infections. Neurocrit. Care, 2020
Klok F.A. et al. Incidence of thrombotic complications in critically ill ICU patients with COVID-19.
Thrombosis Research, Apr. 2020

Zhang Y, Xiao M, Zhang S, et al. Coagulopathy and Antiphospholipid Antibodies in Patients with
Covid-19. N Engl J Med 2020; 382:e38.

Mao L et al. Neurologic Manifestations of Hospitalized Patients With Coronavirus Disease 2019
in Wuhan, China. JAMA Neurology, 2020

Gerevini S, Bergamo, Italy. Webinar: “COVID 19 Neuroimaging In Real Life. An International
Perspective from the WFNRS (Word Federation of Neuroradiologic Societies)”. May 5, 2020

141



144.

145.

146.

147.

148.

149.

150.

151.

152.

153.

154.

155.

156.

157.

158.

159.
160.

161.

162.

163.

164.

165.

166.

Xu Z, Shi L, Wang Y, Zhang J, Huang L, Zhang C, et al. Pathological findings of COVID-19
associated with acute respiratory distress syndrome. Lancet Respir Med 2020.
https://doi.org/10.1016/S2213-2600(20)30076-X [Epub ahead of print].

Polak S B, Van Gool IC , Cohen D et al. A systematic review of pathological findings in COVID-
19: a pathophysiological timeline and possible mechanisms of disease progression. Mod Pathol
2020 Nov;33(11):2128-2138. doi: 10.1038/s41379-020-0603-3. Epub 2020 Jun 22.

von der Thiusen J, van der Eerden M. Histopathology and genetic susceptibility in COVID-19
pneumonia. Eur J Clin Invest 2020 Jul;50(7):€13259. doi: 10.1111/eci.13259. Epub 2020 Jun 27.
Bradley B T, Maioli H, Johnston R et al. Histopathology and ultrastructural findings of fatal
COVID-19 infections in Washington State: a case series. Lancet 2020 Aug 1;396(10247):320-
332. doi: 10.1016/S0140-6736(20)31305-2. Epub 2020 Jul 16.

Su H, Yang M, Wan C et al. Renal histopathological analysis of 26 postmortem findings of
patients with COVID-19 in China. Kidney Int 2020 Jul;98(1):219-227. doi:
10.1016/j.kint.2020.04.003. Epub 2020 Apr 9.

Prieto-Pérez L, Fortes J, Soto C et al. Histiocytic hyperplasia with hemophagocytosis and acute
alveolar damage in COVID-19 infection. Mod Pathol 2020 Nov;33(11):2139-2146. doi:
10.1038/s41379-020-0613-1. Epub 2020 Jul 3.

Coronavirus disease 2019 (COVID-19): Outpatient evaluation and management in adults.
Pieejams: https://www-uptodate-com.db.rsu.lv/contents/coronavirus-disease-2019-covid-19-
outpatient-evaluation-and-management-in-
adults?search=covid%2019%20outpatient%20management&source=search_result&selectedTitl
e=1~150&usage_type=default&display rank=1

World Health Organization. Report of the WHO-China joint mission on coronavirus disease 2019
(COVID-19), 2020. Pieejams: https://www.who.int/publications-detail/report-of-the-who-china-
joint-mission-on-coronavirus-disease-2019-(covid-19)

Greenhalgh T, Wherton J, Shaw S, Morrison C. Video consultations for covid-19. BMJ 2020;
368:m998.

Turer RW, Jones |, Rosenbloom ST, et al. Electronic personal protective equipment: A strategy
to protect emergency department providers in the age of COVID-19. J Am Med Inform Assoc
2020; 27:967.

Judson TJ, Odisho AY, Neinstein AB, et al. Rapid design and implementation of an integrated
patient self-triage and self-scheduling tool for COVID-19. J Am Med Inform Assoc 2020; 27:860.
Greenhalgh T, Koh GCH, Car J. Covid-19: a remote assessment in primary care. BMJ 2020;
368:m1182.

Mehring WM, Poksay A, Kriege J, et al. Initial Experience with a COVID-19 Web-Based Patient
Self-assessment Tool. J Gen Intern Med 2020; 35:2821.

Crane SJ, Ganesh R, Post JA, Jacobson NA. Telemedicine Consultations and Follow-up of
Patients With COVID-19. Mayo Clin Proc 2020; 95:S33.

Massachusetts general hospital coronaviruses - COVID-19 treatment  —
massgeneral/org/news/coronavosuss/treatment

WHO Quideline development group for clinical management of COVID — 19 V3- 30-33 pgg
Golman ILLYE DCB, Hui DS Rremdisvir for 5 orl10 days in patients with severe COVID-19. NEngl
J.med, 2020

Furtado RHM, Bervanger O.Fonsecaa HA et all Azithromycin in addition to standar of care versus
standart of care alone in the treatmentof patientsadmitted to the hospital with severe COVID-
19Lancet.2020availableat http.www.nebi.nim.nih.gov.pubmed 3289692
Beigel.JH.TomashekK.Dodd LERemdisvir for the treatment of COVID-19 — preliminery report. N.
Engl. J. Med 2020 available www.neim.org/dei/101056.NEJM2007764

ArabiYM, MandourahY.HameedF.et.al Corticosteroid therapy for critical ill patients with middle
East respiratory syndromeAmJ.RespitCritCare Med 2018;197(6)757-767

Rawson TM, Moore LSP, Zhu N, et al. Bacterial and fungal co-infection in individuals with
coronavirus: a rapid review to support COVID-19 antimicrobial prescribing. Clin Infect Dis.
Published online May 2, 2020. doi:10.1093/cid/ciaa530

Guan WJ, Ni ZY, Hu Y, Liang WH, Ou CQ, He JX, Liu L, Shan H, Lei CL, Hui DSC, Du B, Li LJ,
Zeng G, Yuen KY, Chen RC, Tang CL, Wang T, Chen PY, Xiang J, Li SY, Wang JL, Liang ZJ,
Peng YX, Wei L, Liu Y, Hu YH, Peng P, Wang JM, Liu JY, Chen Z, Li G, Zheng ZJ, Qiu SQ, Luo
J, Ye CJ, Zhu SY, Zhong NS, China Medical Treatment Expert Group for Covid-19. Clinical
Characteristics of Coronavirus Disease 2019 in China. N Engl J Med. 2020;382(18):1708. Epub
2020 Feb 28.

European Commission secures EU acces to remdesvir for treatment of COVID-19 2020.
https://ec.europa.eu/commission/presscorner/detail/en/ip_20 1416 (Accessed on September
17).

142



167.

168.

169.

170.

171.

172.

173.

174.

175.

176.

177.

178.

179.

180.

181.

182.

183.

184.

185.

186.

187.

188.

Covid 19 Treatment guidelines 2020. https://www.covid19treatmentguidelines.nih.gov/antiviral-
therapy/remdesivir/ (Accessed on September 20).

Lamb,  Y.N. Remdesivir: First  Approval. Drugs 80, 1355-1363  (2020).
https://doi.org/10.1007/s40265-020-01378-w

Remdesvir  zalu  apraksts, 2020. https://www.ema.europa.eu/en/documents/product-
information/veklury-epar-product-information_Iv.pdf (Accessed on September 17).

Eastman R T et al. “Remdesivir: A Review of Its Discovery and Development Leading to
Emergency Use Authorization for Treatment of COVID-19.” ACS central science vol. 6,5 (2020):
672-683. doi:10.1021/acscentsci.0c00489
https://lwww.nchi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC7202249/

Fact sheet for healthcare providers emergency use authorization (EUA) of Veklury (remdesvir),
2020. https://www.fda.gov/media/137566/download (Accessed on September 17)

Burwick R, Yawetz S, Stephenson KE, Collier A, Sen P, Blackburn B, et al. Compassionate Use
of Remdesivir in Pregnant Women with Severe COVID-19. Presented at the Virtual COVID-19
Conference, 2020 Jul 10-11.
https://www.covid19treatmentguidelines.nih.gov/antiviral-therapy/table-2-characteristics-of-
potential-antiviral-agents/ (Accessed on September 17, 2020)

Umang A et al. Favipiravir: A new and emerging antiviral option in COVID-19. Medical journal,
Armed Forces India, 10.1016/j.mjafi.2020.08.004. 2 Sep. 2020, doi:10.1016/j.mjafi.2020.08.004
Trial to Evaluate the Efficacy and Safety of Nitazoxanide (NTZ) for Post-Exposure Prophylaxis of
COVID-19 and Other Viral Respiratory llinesses in Elderly Residents of Long-Term Care Facilities
(LTCF).
ClinicalTrials.gov.https://clinicaltrials.gov/ct2/show/NCT04343248?term=nitazoxanide&recrs=ab
&cond=COVID&draw=2&rank=6. 2020 Apr 16; (Accessed on September 17, 2020).

Trial to Evaluate the Efficacy and Safety of Nitazoxanide (NTZ) for Pre- or Post Exposure
Prophylaxis of COVID-19 and Other Viral Respiratory lllnesses (VRI) in Healthcare Workers.
ClinicalTrials.gov. Available
at https://clinicaltrials.gov/ct2/show/NCT04359680?term=nitazoxanide&recrs=ab&cond=COVID
&draw=2&rank=5. 2020 Apr 24; (Accessed on September 17, 2020).

COVID-19 (coronavirus) drugs: Are there any that work? 2020.
https://www.mayoclinic.org/diseases-conditions/coronavirus/expert-answers/coronavirus-
drugs/faq-20485627 (Accessed on September 17,2020).

British Thoracic Society adult community acquired pneumonia audit 2009/10. AU Lim WS,
Woodhead M, British Thoracic Society SO Thorax. 2011;66(6):548. Epub 2011 Apr 17.
Coronavirus Disease 2019 (COVID-19) Treatment Guidelines. Pieejams:
https://www.covid19treatmentguidelines.nih.gov/

Infectious Diseases Society of America Guidelines on the Treatment and Management of Patients
with  COVID-19. Pieejams: https://www.idsociety.org/practice-guideline/covid-19-guideline-
treatment-and-management/

Clinical management of COVID-19. Interim guidance. WHO. Pieejams:
https://www.who.int/publications/i/item/clinical-management-of-covid-19

Clinical management of patients with COVID-19: Second interim guidance. Pieejams:
https://www.canada.ca/en/public-health/services/diseases/2019-novel-coronavirus-
infection/clinical-management-covid-19.html#a6

Caly L, Druce JD, Catton MG, Jans DA, Wagstaff KM. The FDA-approved drug ivermectin inhibits
the replication of SARS-CoV-2 in vitro. Antiviral Res. 2020 Jun;178:104787. doi:
10.1016/j.antiviral.2020.104787.

Heidary F, Gharebaghi R. Ivermectin: a systematic review from antiviral effects to COVID-19
complementary regimen. J Antibiot (Tokyo). 2020;73(9):593-602. doi:10.1038/s41429-020-0336-
z

Kelleni MT. Nitazoxanide/azithromycin combination for COVID-19: A suggested new protocol for
early management. Pharmacol Res. 2020;157:104874. doi:10.1016/j.phrs.2020.104874

Zhong J, Tang J, Ye C, Dong L. The immunology of COVID-19: is immune modulation an option
for treatment? Lancet Rheumatology. 2020;2(7):e438-e436.
Pieejams: https://www.thelancet.com/journals/lanrhe/article/P11S2665-9913(20)30120-
X/fulltext#seccestitle10

Wang X, Guo X, Xin Q, et al. Neutralizing antibodies responses to SARS-CoV-2 in COVID-19
inpatients and convalescent patients. medRxiv. 2020; Preprint.
Pieejams: https://www.medrxiv.org/content/10.1101/2020.04.15.20065623v3.

Mair-Jenkins J, Saavedra-Campos M, Baillie JK, et al. The effectiveness of convalescent plasma
and hyperimmune immunoglobulin for the treatment of severe acute respiratory infections of viral

143



189.

190.

191.

192.

193.

194.

195.

196.

197.

198.

199.

200.

201.

202.

203.

204.

205.

206.

207.

208.

2009.

210.

211.

212.

etiology: a systematic review and exploratory meta-analysis. J Infect Dis. 2015;211(1):80-90.
Pieejams: https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/25030060

Shakoory B, Carcillo JA, Chatham WW, et al. Interleukin-1 receptor blockade is associated with
reduced mortality in sepsis patients with features of macrophage activation syndrome: reanalysis
of a prior Phase Il trial. Crit Care Med. 2016;44(2):275-281. Available
at: https://www.nchi.nlm.nih.gov/pubmed/26584195.

Xu X, Han M, Li T, et al. Effective treatment of severe COVID-19 patients with tocilizumab. Proc
Natl Acad Sci USA. 2020. Available at: https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/32350134.

Zhou Q, Wei X, Xiang X, et al. Interferon-a2b treatment for COVID-19. medRxiv. 2020;Preprint.
Available at: https://www.medrxiv.org/content/10.1101/2020.04.06.20042580v1.

Cao Y, Wei J, Zou L, et al. Ruxolitinib in treatment of severe coronavirus disease 2019 (COVID-
19): a multicenter, single-blind, randomized controlled trial. J Allergy Clin Immunol.
2020;146(1):137-146. Available at: https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/32470486.

Huet T, Beaussier H, Voisin O et al. Anakinra for severe forms of COVID-19: a cohort study.
Lancet Rheumatol. 2020; 2: €393-e400

US Food and Drug Administration. Emergency use authorization for convalescent plasma. August
23, 2020 https://www.fda.gov/media/141477/download (Accessed on August 24, 2020).

Clark E, Guilpain P, Filip IL, et al. Convalescent plasma for persisting COVID-19 following
therapeutic lymphocyte depletion: a report of rapid recovery. Br J Haematol 2020; 190:e154.
Piechotta V, Chai KL, Valk SJ, et al. Convalescent plasma or hyperimmune immunoglobulin for
people with COVID-19: a living systematic review. Cochrane Database Syst Rev 2020;
7:CD013600.

Li L, Zzhang W, Hu Y, et al. Effect of Convalescent Plasma Therapy on Time to Clinical
Improvement in Patients With Severe and Life-threatening COVID-19: A Randomized Clinical
Trial. JAMA 2020; 324:460.

Liu Z. Errors in Trial of Effect of Convalescent Plasma Therapy on Time to Clinical Improvement
in Patients With Severe and Life-threatening COVID-19. JAMA 2020; 324:518.

Valk SJ, Piechotta V, Chai KL, et al. Convalescent plasma or hyperimmune immunoglobulin for
people with COVID-19: a rapid review. Cochrane Database Syst Rev 2020; 5:CD013600.
Marovich M, Mascola JR, Cohen MS. Monoclonal Antibodies for Prevention and Treatment of
COVID-19. JAMA 2020; 324:131.

Cavalli G, De Luca G, Campochiaro C, et al. Interleukin-1 blockade with high-dose anakinra in
patients with COVID-19, acute respiratory distress syndrome, and hyperinflammation: a
retrospective cohort study. Lancet Rheumatol 2020; 2:e325.

Pontali E, Volpi S, Antonucci G, et al. Safety and efficacy of early high-dose 1V anakinra in severe
COVID-19 lung disease. J Allergy Clin Immunol 2020; 146:213.

De Luca G, Cavalli G, Campochiaro C, et al. GM-CSF blockade with mavrilimumab in severe
COVID-19 pneumonia and systemic hyperinflammation: a single-centre, prospective cohort
study. Lancet Rheumatol 2020; 2:e465.

Diurno F, Numis FG, Porta G, et al. Eculizumab treatment in patients with COVID-19: preliminary
results from real life ASL Napoli 2 Nord experience. Eur Rev Med Pharmacol Sci 2020; 24:4040.
Cheng LL, Guan WJ, Duan CY, et al. Effect of Recombinant Human Granulocyte Colony-
Stimulating Factor for Patients With Coronavirus Disease 2019 (COVID-19) and Lymphopenia: A
Randomized Clinical Trial. JAMA Intern Med 2020.

Sciascia S, Apra F, Baffa A et al. Pilot prospective open, single-arm multicentre study on off-label
use of tocilizumab in patients with severe COVID-19. Clin Exp Rheumatol. 2020; 38: 529-532
Campins L, Boixeda R, Perez-Cordon L, Aranega R, Lopera C, Force L. Early tocilizumab
treatment could improve survival among COVID-19 patients Clin Exp Rheumatol. 2020; 38: 578
World Health  Organization.  Corticosteroids for COVID-19: Living guidance.
https://www.who.int/publications/i/item/WHO-2019-nCoV-Corticosteroids-2020.1 (Accessed on
September 08, 2020).

National Institutes of Health. Coronavirus Disease 2019 (COVID-19) Treatment Guidelines.
https://covid19treatmentguidelines.nih.gov/ (Accessed on September 08, 2020).

UK Government press release. World first coronavirus treatment approved for NHS use by
government  https://www.gov.uk/government/news/world-first-coronavirus-treatment-approved-
for-nhs-use-by-government (Accessed on June 16, 2020).

RECOVERY Collaborative Group, Horby P, Lim WS, et al. Dexamethasone in Hospitalized
Patients with Covid-19 - Preliminary Report. N Engl J Med 2020

Lamontagne F, Agoritsas T, Macdonald H, et al. A living WHO guideline on drugs for covid-19.
BMJ 2020; 370:m3379.

144



213.

214.

215.

216.

217.

218.

219.

220.

221.

222.

223.

224.

225.

226.
227.
228.
229.

230.

231.

232.

233.

234.

235.

236.

WHO Rapid Evidence Appraisal for COVID-19 Therapies (REACT) Working Group, Sterne JAC,
Murthy S, et al. Association Between Administration of Systemic Corticosteroids and Mortality
Among Critically lll Patients With COVID-19: A Meta-analysis. JAMA 2020.

Siemieniuk RA, Bartoszko JJ, Ge L, et al. Drug treatments for covid-19: living systematic review
and network meta-analysis. BMJ 2020; 370:m2980.

Jeronimo CMP, Farias MEL, Val FFA, et al. Methylprednisolone as Adjunctive Therapy for
Patients Hospitalized With COVID-19 (Metcovid): A Randomised, Double-Blind, Phase llb,
Placebo-Controlled Trial. Clin Infect Dis 2020.

Writing Committee for the REMAP-CAP Investigators, Angus DC, Derde L, et al. Effect of
Hydrocortisone on Mortality and Organ Support in Patients With Severe COVID-19: The REMAP-
CAP COVID-19 Corticosteroid Domain Randomized Clinical Trial. JAMA 2020.

Dequin PF, Heming N, Meziani F, et al. Effect of Hydrocortisone on 21-Day Mortality or
Respiratory Support Among Critically Ill Patients With COVID-19: A Randomized Clinical Trial.
JAMA 2020.

Villar J, Ferrando C, Martinez D, et al. Dexamethasone treatment for the acute respiratory distress
syndrome: a multicentre, randomised controlled trial. Lancet Respir Med. 2020;8(3):267-276.
Available at: https://www.nchi.nlm.nih.gov/pubmed/32043986.

Liu J, Wang T, Cai Q, et al. Longitudinal changes of liver function and hepatitis B reactivation in
COVID-19 patients with pre-existing chronic HBV infection. Hepatol Res. 2020. Available at:
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/32761993.

World Health Organization. Clinical management of COVID-19. Interim guidance. 27 May 2020.
https://covid19.who.int/. Skatits 29.09.2020

Centers for Disease Control and Prevention. Evidence used to update the list of underlying
medical conditions that increase a person’s risk of severe illness from COVID-19. 2020. Pieejams:
https://lwww.cdc.gov/coronavirus/2019-ncov/need-extra-precautions/evidence-table.html. Skatits
29.09.2020

Centers for Disease Control and Prevention. Coronavirus disease 2019 (COVID-19): people with
certain medical conditions. 2020. Available at: https://www.cdc.gov/coronavirus/2019-ncov/need-
extra-precautions/people-with-medical-conditions.html. Accessed September 22, 2020.
https://www.covid19treatmentguidelines.nih.gov/overview/clinical-presentation/

World Health Organisation (WHO) Clinical managment of COVID-19 - Interim Guidence 27 May
2020

Alhazzani W, Moller MH, Arabi YM, et al. Surviving Sepsis Campaign: guidelines on the
management of critically ill adults with coronavirus disease 2019 (COVID-19). Crit Care Med.
2020; 48 (6): e440-e469. Pieejams: https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/32224769.
https://lwww.covid19treatmentguidelines.nih.gov/critical-care/
https://lwww.covid19treatmentguidelines.nih.gov/therapeutic-management/

Shekar K, Badulak J, Peek G, et al. Extracorporeal Life Support Organization Coronavirus
Disease 2019 Interim Guidelines: A Consensus Document from an International Group of
Interdisciplinary Extracorporeal Membrane Oxygenation Providers. ASAIO J 2020; 66:707.
Bartlett RH, Ogino MT, Brodie D, et al. Initial ELSO Guidance Document; ECMO for COVID-19
Patients with Severe Cardiopulmonary Failure. ASAIO J 2020; 66:472.

Ramanathan K, Antognini D, Combes A, et al. Planning and provision of ECMO services for
severe ARDS during the COVID-19 pandemic and other outbreaks of emerging infectious
diseases. Lancet Respir Med 2020; 8:518.

Zochios V, Brodie D, Charlesworth M, Parhar KK. Delivering extracorporeal membrane
oxygenation for patients with COVID-19: what, who, when and how? Anaesthesia 2020; 75:997.
Matthay MA, Aldrich JM, Gotts JE. Treatment for severe acute respiratory distress syndrome from
COVID-19. Lancet Respir Med 2020; 8:433.

Zeng Y, Cai Z, Xianyu Y, et al. Prognosis when using extracorporeal membrane oxygenation
(ECMO) for critically ill COVID-19 patients in China: a retrospective case series. Crit Care 2020;
24:148.

Al Gazwi HA, Ibrahim EE, Al Hammad ZA, Al Robeh ZA. Extracorporeal Membrane Oxygenation
in Severe ARDS Secondary to Middle East Respiratory Syndrome Coronavirus. Respiratory Care
64.

Alshahrani MS, Sindi A, Alshamsi F, et al. Extracorporeal membrane oxygenation for severe
Middle East respiratory syndrome coronavirus. Ann Intensive Care 2018; 8:3.

Sukhal S, Sethi J, Ganesh M, et al. Extracorporeal membrane oxygenation in severe influenza
infection with respiratory failure: A systematic review and meta-analysis. Ann Card Anaesth 2017;
20:14.

145



237.

238.

239.

240.

241.

242.

243.

244,

245,

246.

247.

248.

249.

250.

251.

252.

253.

254.

255.

256.

257.

258.

259.

260.

261.

262.

Zangrillo A, Biondi-Zoccai G, Landoni G, et al. Extracorporeal membrane oxygenation (ECMO) in
patients with HIN1 influenza infection: a systematic review and meta-analysis including 8 studies
and 266 patients receiving ECMO. Crit Care 2013; 17:R30.

Patroniti N, Zangrillo A, Pappalardo F, et al. The Italian ECMO network experience during the
2009 influenza A(H1N1) pandemic: preparation for severe respiratory emergency outbreaks.
Intensive Care Med 2011; 37:1447.

Rajagopal K, Keller SP, Akkanti B, et al. Advanced Pulmonary and Cardiac Support of COVID-
19 Patients: Emerging Recommendations From ASAIO-a Living Working Document. Circ Heart
Fail 2020; 13:e007175.

Augoustides JG. Extracorporeal Membrane Oxygenation - Crucial Considerations during the
Coronavirus Crisis. J Cardiothorac Vasc Anesth 2020; 34:1720.

Sanford Z, Madathil RJ, Deatrick KB, et al. Extracorporeal Membrane Oxygenation for COVID-
19. Innovations (Phila) 2020; 15:306.

Deatrick KB, Mazzeffi MA, Galvagno SM Jr, et al. Outcomes of Venovenous Extracorporeal
Membrane Oxygenation When Stratified by Age: How Old Is Too Old? ASAIO J 2019.

Hanidziar D, Bittner EA. Sedation of Mechanically Ventilated COVID-19 Patients: Challenges and
Special Considerations. Anesth Analg 2020; 131:e40.

Blanch L, Villagra A, Sales B, et al. Asynchronies during mechanical ventilation are associated
with mortality. Intensive Care Med 2015; 41:633.

Martyn JAJ, Mao J, Bittner EA. Opioid Tolerance in Critical lllness. N Engl J Med 2019; 380:365.
Portugal LG, Adams DR, Baroody FM, Agrawal N. A Surgical Safety Checklist for Performing
Tracheotomy in Patients with Coronavirus Disease 19. Otolaryngol Head Neck Surg 2020;
163:42.

Mustafa AK, Alexander PJ, Joshi DJ, et al. Extracorporeal Membrane Oxygenation for Patients
With COVID-19 in Severe Respiratory Failure. JAMA Surg 2020.

Li X, Guo Z, Li B, et al. Extracorporeal Membrane Oxygenation for Coronavirus Disease 2019 in
Shanghai, China. ASAIO J 2020; 66:475.

Xie Y, Wang X, Yang P, et al. COVID-19 complicated by acute pulmonary embolism. Radiology:
Cardiothoracic Imaging 2020; 2:e200067.

Danzi GB, Loffi M, Galeazzi G, Gherbesi E. Acute pulmonary embolism and COVID-19
pneumonia: a random association? Eur Heart J 2020; 41:1858.

Levi M, Thachil J, Iba T, Levy JH. Coagulation abnormalities and thrombosis in patients with
COVID-19. Lancet Haematol 2020; 7:e438.

Arachchillage DRJ, Laffan M. Abnormal coagulation parameters are associated with poor
prognosis in patients with novel coronavirus pneumonia. J Thromb Haemost 2020; 18:1233.
Griffin DO, Jensen A, Khan M, et al. Pulmonary Embolism and Increased Levels of d-Dimer in
Patients with Coronavirus Disease. Emerg Infect Dis 2020; 26:1941.

Hékimian G, Lebreton G, Bréchot N, et al. Severe pulmonary embolism in COVID-19 patients: a
call for increased awareness. Crit Care 2020; 24:274.

Hu D, Liu K, Li B, Hu Z. Large intracardiac thrombus in a COVID-19 patient treated with prolonged
extracorporeal membrane oxygenation implantation. Eur Heart J 2020; 41:3104.

Schmiady MO, Sromicki J, Kucher N, Ouda A. Successful percutaneous thrombectomy in a
patient with COVID-19 pneumonia and acute pulmonary embolism supported by extracorporeal
membrane oxygenation. Eur Heart J 2020; 41:3107.

Quintel M, Bartlett RH, Grocott MPW, et al. Extracorporeal Membrane Oxygenation for
Respiratory Failure. Anesthesiology 2020; 132:1257.

Mehra MR, Desai SS, Kuy S, Henry TD, Patel AN. Cardiovascular Disease, Drug Therapy, and
Mortality in Covid-19. N Engl J Med. 2020. Epub 2020/05/02.

COVID-19 and the use of angiotensin-converting enzyme inhibitors and receptor blockers.
Scientific Brief 7 May 2020. Geneva: World Health Organization; 2020 (https://www.who.int/news-
room/commentaries/detail/covid-19-and-the-use-of-angiotensin-converting-enzyme-inhibitors-
andreceptor-blockers, accessed 14 May 2020).

Allotey J, Stallings E, Bonet M, et al. Clinical manifestations, risk factors, and maternal and
perinatal outcomes of coronavirus disease 2019 in pregnancy: living systematic review and meta-
analysis. BMJ 2020; 370:m3320.

Berghella V., Hughes B. Coronavirus disease 2019 (COVID-19): Pregnancy issues, 2020.
https://www-uptodate-com.db.rsu.lv/contents/coronavirus-disease-2019-covid-19-
hypercoagulability?search=covid%2019%20pregnancy&section=main_section&source=covid19
_landing (Accessed on September 28).

Kotlyar AM, Grechukhina O, Chen A, et al. Vertical transmission of coronavirus disease 2019: a
systematic review and meta-analysis. Am J Obstet Gynecol 2020.

146



263.

264.

265.

266.

267.

268.

269.

270.

271.

272.

273.

274.

275.

276.

277.

278.

279.

280.

281.

282.

283.

284.

285.

286.

287.

Walker KF, O'Donoghue K, Grace N, et al. Maternal transmission of SARS-COV-2 to the neonate,
and possible routes for such transmission: a systematic review and critical analysis. BJOG 2020;
127:1324.

CDC. Care for newborns. https://www.cdc.gov/coronavirus/2019-ncov/hcp/caring-for-
newborns.html (Accessed on September 27, 2020).

WHO. Breastfeeding and COVID-19. Scientific Brief. 23 June 2020
https://lwww.who.int/publications/i/item/10665332639 (Accessed on Sptember 27, 2020).
www.ACOG.org (Accessed on September 27, 2020).

Lou-Merchade A.C., Gavin O., Oros D., et al. Prevention of thrombosis in pregnant women with
suspected SARS-CoV-2 infection: clinical management algorithm., 2020.
https://doi.org/10.1002/u0g.22096

Royal College of Obstetricians and Gynaecologists. Coronavirus (COVID-19) Infection in
Pregnancy. Information for healthcare professionals. Version 12. 2020.
https://www.rcog.org.uk/globalassets/documents/guidelines/2020-10-14-coronavirus-covid-19-
infection-in-pregnancy-v12.pdf

Dong Y, Mo X, Hu Y, et al. Epidemiology of COVID-19 Among Children in China. Pediatrics 2020;
145.

Zimmermann P, Curtis N. Coronavirus Infections in Children Including COVID-19: An Overview
of the Epidemiology, Clinical Features, Diagnosis, Treatment and Prevention Options in Children.
Pediatr Infect Dis J 2020; 39:355.

de Lusignan S, Dorward J, Correa A, et al. Risk factors for SARS-CoV-2 among patients in the
Oxford Royal College of General Practitioners Research and Surveillance Centre primary care
network: a cross-sectional study. Lancet Infect Dis 2020; 20:1034.

Statistica. Distribution of Coronavirus cases in Italy as of August 25, 2020, by age group. Available
at: https://www.statista.com/statistics/1103023/coronavirus-cases-distribution-by-age-group-
italy/ (Accessed on September 04, 2020).

American Academy of Pediatrics. Children and COVID-19: State-Level Data Report. Available at:
https://services.aap.org/en/pages/2019-novel-coronavirus-covid-19-infections/children-and-
covid-19-state-level-data-report/ (Accessed on September 23, 2020).
https://lwww.spkc.gov.lv/lv/aktualitates-par-covid-19; Grafiski attélota informacija par Covid-19
Latvija 28.09.2020.

Posfay-Barbe KM, Wagner N, Gauthey M, et al. COVID-19 in Children and the Dynamics of
Infection in Families. Pediatrics 2020; 146

Zachariah P, Johnson CL, Halabi KC, et al. Epidemiology, Clinical Features, and Disease Severity
in Patients With Coronavirus Disease 2019 (COVID-19) in a Children's Hospital in New York City,
New York. JAMA Pediatr 2020; €202430.

Brown NE, Bryant-Genevier J, Bandy U, et al. Antibody Responses after Classroom Exposure to
Teacher with Coronavirus Disease, March 2020. Emerg Infect Dis 2020; 26.

Macartney K, Quinn HE, Pillsbury AJ, et al. Transmission of SARS-CoV-2 in Australian
educational settings: a prospective cohort study. Lancet Child Adolesc Health 2020.

Salvatore CM, Han JY, Acker KP, et al. Neonatal management and outcomes during the COVID-
19 pandemic: an observation cohort study. Lancet Child Adolesc Health 2020; 4:721.

CDC COVID data tracker. Demographic trends of COVID-19 cases and deaths in the US reported
to the CDC. Available at: https://www.cdc.gov/covid-data-tracker/index.html#demographics
(Accessed on September 23, 2020).

Ma N, Li P, Wang X, et al. Ocular Manifestations and Clinical Characteristics of Children With
Laboratory-Confirmed COVID-19 in Wuhan, China. JAMA Ophthalmol 2020.

Tian Y, Rong L, Nian W, He Y. Review article: gastrointestinal features in COVID-19 and the
possibility of faecal transmission. Aliment Pharmacol Ther 2020; 51:843.

Parri N, Lenge M, Buonsenso D, Coronavirus Infection in Pediatric Emergency Departments
(CONFIDENCE) Research Group. Children with Covid-19 in Pediatric Emergency Departments
in Italy. N Engl J Med 2020; 383:187.

Vanhems P, Endtz H, Dananché C, et al. Comparison of the Clinical Features of SARS-CoV-2,
Other Coronavirus and Influenza Infections in Infants Less Than 1-Year-Old. Pediatr Infect Dis J
2020; 39:e157

Riphagen S, Gomez X, Gonzalez-Martinez C, et al. Hyperinflammatory shock in children during
COVID-19 pandemic. Lancet 2020; 395:1607.
https://lwww-uptodate-com.db.rsu.lv/contents/coronavirus-disease-2019-covid-19-clinical-
manifestations-and-diagnosis-in-children?search=COVID-
19&source=search_result&selectedTitle=5~150&usage_type=default&display_rank=5

Centers for Disease Control and Prevention Health Alert Network (HAN). Multisystem
Inflammatory Syndrome in Children (MIS-C) Associated with Coronavirus Disease 2019 (COVID-

147



288.

289.

290.

291.

292.
293.
294.
295.
296.
297.
298.
299.
300.
301.
302.

303.

304.

305.

306.

307.

308.

300.

310.

311.

312.

313.

19). Available at: https://emergency.cdc.gov/han/2020/han00432.asp (Accessed on May 15,
2020).

World Health Organization. Multisystem inflammatory syndrome in children and adolescents with
COVID-19: Scientific  Brief. 2020. Available at: https://www.who.int/publications-
detail/multisystem-inflammatory-syndrome-in-children-and-adolescents-with-covid-19 (Accessed
on May 17, 2020)

Hoang A, Chorath K, Moreira A, et al. COVID-19 in 7780 pediatric patients: A systematic review.
EClinicalMedicine 2020; 24:100433.

Children and COVID-19:State Data Report A joint report from the American Academy of
Pediatrics and the Children’s Hospital Association Summary of publicly reported data from 49
states, NYC, DC, PR, and GU Version: 9/24/20

Coronavirus disease 2019 Who is at increased risk for severe ilness? People of any age with
underlying medical condition.Centers for disesase control and prevention. available at
http.//www.cdc.gov/coronavirus/019-ncov/need- ekstra- precautions/people wth medical-
condition.html

Tay HS Harwood R Atypical presentation of COVID-19 in a frail older person.Age ageining.
2020.Epub.2020/04/22

COVID-19 treatment quideline — www..nh.gov/oronavirus30-36

Richadson.S, Hirsch J, Naerasimhan M et al. Presenting charesteristics comorbidities and
outcomes among 5700 patients hospitalized wth COVID-19in the New York City area,
JAMA2020-323;2052

Liang K, Mussini C, Ngugi C, Abu-Sittah G, Meintjes G, Flowers T, Boffito M. COVID-19 and HIV
— webinar series - COVID-19 and HIV: lessons learned from healthcare workers around the world
Pozniak A. Global health systems preparadness.

Doherty M. Latest WHO updates and quidance on COVID-19 and HIV.

Nawej O. Frontline lessons learned and measures implemented for people living with HIV.
Guillen E, Pineiro GJ, Revuelta |, et al. Case report of COVID-19 in a kidney transplant recipient:
Does immunosuppression alter the clinical presentation? Am J Transplant 2020; 20:1875.
Pereira MR, Mohan S, Cohen DJ, et al. COVID-19 in solid organ transplant recipients: Initial report
from the US epicenter. Am J Transplant 2020; 20:1800.

Akalin E, Azzi Y, Bartash R, et al. Covid-19 and Kidney Transplantation. N Engl J Med 2020;
382:2475.

Caillard S, Anglicheau D, Matignon M, et al. An initial report from the French SOT COVID Registry
suggests high mortality due to Covid-19 in recipients of kidney transplants. Kidney Int 2020.
Roberts MB, Izzy S, Tahir Z, et al. COVID-19 in solid organ transplant recipients: Dynamics of
disease progression and inflammatory markers in ICU and non-ICU admitted patients. Transpl
Infect Dis 2020;e13407.

Fishman JA. The Immunocompromised Transplant Recipient and SARS-CoV-2 Infection. J Am
Soc Nephrol 2020; 31:1147.

Fernandez-Ruiz M, Andrés A, Loinaz C, et al. COVID-19 in solid organ transplant recipients: A
single-center case series from Spain. Am J Transplant 2020; 20:1849.

Crespo M, Pérez-Saez MJ, Redondo-Pachén D, et al. COVID-19 in elderly kidney transplant
recipients. Am J Transplant 2020.

Kates OS, Haydel BM, Florman SS, et al. COVID-19 in solid organ transplant: A multi-center
cohort study. Clin Infect Dis 2020.

Chen G, Wu D, Guo W, Cao Y, Huang D, Wang H, Wang T, Zhang X, Chen H, Yu H, Zhang X,
Zhang M, Wu S, Song J, Chen T, Han M, Li S, Luo X, Zhao J. Ning Q (2020) Clinical and
immunologic features in severe and moderate coronavirus disease 2019. J Clin Invest.
2020;130(5):2620-2029. doi: 10.1172/JCI137244.

Conti P, Ronconi G, Caraffa A, et al. Induction of pro-inflammatory cytokines (IL-1 and IL-6) and
lung inflammation by Coronavirus-19 (COVI-19 or SARS-CoV-2): anti-inflammatory strategies. J
Biol Regul Homeost Agents 2020; 34:327.

Latif F, Farr MA, Clerkin KJ, et al. Characteristics and Outcomes of Recipients of Heart Transplant
With Coronavirus Disease 2019. JAMA Cardiol 2020.

Yi SG, Rogers AW, Saharia A, et al. Early Experience With COVID-19 and Solid Organ
Transplantation at a US High-volume Transplant Center. Transplantation 2020.

Nair V, Jandovitz N, Hirsch JS, et al. COVID-19 in kidney transplant recipients. Am J Transplant
2020; 20:1819.

Bornstein SR, Rubino F, Khunti K et al. Practical recommendations for the management of
diabetes in patients with COVID-19. Lancet Diabetes Endocrinol 2020; 8: 546-50 Published
Online April 23, 2020 https://doi.org/10.1016/ S2213-8587(20)30152-2

148



314.

315.

316.

317.

318.

3109.

320.

321.

322.

323.

324.

325.

326.

327.

328.

329.

330.

331.

332.

333.

334.

335.

336.

337.

338.

339.

Guo W, Li M, Dong Y, et al. Diabetes is a risk factor for the progression and prognosis of COVID-
19. Diabetes Metab Res Rev 2020; :e3319. Diabetes Metab. 2020 Sep;46(4):335-
337. doi:10.1016/j.diabet.2020.05.001. Epub 2020 May 13.

Targher G, Mantovani A, Wang X-B, Yan H-D, Sun Q-F,Pan K-H, Byrne C D, Zheng K |,
Chen Y-P, Eslam M, George J, Zheng M-H. Patients with diabetes are at higher risk for severe
illness from COVID-19. PMID: 32416321 PMCID: PMC7255326
DOI: 10.1016/j.diabet.2020.05.001

Scheen AJ, Marre M, Thivolet C. Prognostic factors in patients with diabetes hospitalized for
COVID-19: Findings from the CORONADO study and other recent reports. Diabetes Metab. 2020
Sep;46(4):265-271. doi: 10.1016/j.diabet.2020.05.008. Epub 2020 May 21.PMID: 32447101
Bode B, Garrett V, Messler J, et al. Glycemic Characteristics and Clinical Outcomes of COVID-
19 Patients Hospitalized in the United States. J Diabetes Sci Technol 2020; 14:813.
https://www.england.nhs.uk/wp-content/uploads/2020/05/valabhji-COVID-19-and-Diabetes-
Paper-1.pdf (Accessed on July 02, 2020).
https://www.england.nhs.uk/wp-content/uploads/2020/05/Valabhji-COVID-19-and-Diabetes-
Paper-2-Full-Manuscript.pdf (Accessed on July 02, 2020).

Kim NY, Ha E, Moon JS, et al. Acute Hyperglycemic Crises with Coronavirus Disease-19: Case
Reports. Diabetes Metab J 2020; 44:349.

United States Centers for Disease Control and Prevention. People who are at increased risk for
severe illness. Available at: https://www.cdc.gov/coronavirus/2019-ncov/need-extra-
precautions/people-at-increased-risk.html (Accessed on September 14, 2020).

Yang J; Zheng Y; Gou X; Pu K; Chen Z; Guo Q; Ji R; Wang H; Wang Y; Zhou Y. Prevalence of
comorbidities and its effects in patients infected with SARS-CoV-2: a systematic review and meta-
analysis. Int J Infect Dis. 2020; 94:91-95 (ISSN: 1878-3511)

Flick H, Arns BM, Bolitschek J, et al. Management of patients with SARS-CoV-2 infections and of
patients with chronic lung diseases during the COVID-19 pandemic (as of 9 May 2020): Statement
of the Austrian Society of Pneumology (ASP). Wien Klin Wochenschr. 2020;132(13-14):365-386.
doi:10.1007/s00508-020-01691-0

United States Centers for Disease Control and Prevention. Recommended Adult Immunization
Schedule for ages 19 vyears or older, United States, 2020. Available at:
https://www.cdc.gov/vaccines/schedules/hcp/imz/adult.htmi

The National Institute for Health and Care Excellence (NICE). COVID-19 rapid guideline:
community-based care of patients with chronic obstructive pulmonary disease (COPD). Published
date: 09 April 2020. Available at: https://www.nice.org.uk/guidance/ng168

Vardavas Cl, Nikitara K. COVID-19 and smoking: A systematic review of the evidence. Tob Induc
Dis. 2020;18:20. doi: 10.18332/tid/119324. [PMC free article] [PubMed] [CrossRef] [Google
Scholar]

https://goldcopd.org/gold-covid-19-guidance/ (Accessed on April 03, 2020).
https://www.copdfoundation.org/Downloads/COVID19 Webinar Q_ & A FINAL.pdf (Accessed
on April 03, 2020).

Lupia T, Scabini S, Mornese Pinna S, et al. 2019 novel coronavirus (2019-nCoV) outbreak: A new
challenge. J Glob Antimicrob Resist 2020; 21:22.

Mahdavinia M, Foster KJ, Jauregui E, et al. Asthma prolongs intubation in COVID-19. J Allergy
Clin Immunol Pract 2020; 8:2388.

Global Initiative for Asthma (GINA). Global Strategy for Asthma Management and Prevention.
www.ginasthma.org (Accessed on March 27, 2020).
https://college.acaai.org/acaai-statement-covid-19-and-asthma-allergy-and-immune-deficiency-
patients-3-12-20 (Accessed on March 27, 2020).
https://lwww.aaaai.org/conditions-and-treatments/library/asthma-library/covid-asthma (Accessed
on April 14, 2020).

Beaney T, Salman D, Samee T, Mak V. Assessment and management of adults with asthma
during the covid-19 pandemic. BMJ 2020; 369:m2092.

Chhiba KD, Patel GB, Vu THT, et al. Prevalence and characterization of asthma in hospitalized
and nonhospitalized patients with COVID-19. J Allergy Clin Immunol 2020; 146:307.

Akenroye AT, Wood R, Keet C. Asthma, biologics, corticosteroids, and coronavirus disease 2019.
Ann Allergy Asthma Immunol 2020; 125:12.

The National Institute for Health and Care Excellence. COVID-19 rapid guideline: interstitial lung
disease. Published date: 15 May 2020. Available at: https://www.nice.org.uk/guidance/ngl77
Zhang C, Shi L, Wang FS. Liver injury in COVID-19: management and challenges. Lancet
Gastroenterol Hepatol 2020; 5:428.

Albillos A, Lario M, Alvarez-Mon M. Cirrhosis-associated immune dysfunction: distinctive features
and clinical relevance. J Hepatol 2014;61:1385-1396

149



340.

341.

342.

343.

344.

345.

346.

347.

348.

349.

350.

351.

352.

353.
354.

355.

356.

357.

358.

359.

360.

361.

362.

Boettler T, Newsome PN, Mondelli MU, Maticic M, Cordero E, Cornberg M,Berg T, Care of
patients with liver disease during the COVID-19 pandemic: EASL-ESCMID position paper, JHEP
Reports (2020), doi: https://doi.org/10.1016/j.jhepr.2020.100113

Chai X, Hu L, Zhang Y, Han W. ACE2 expression in cholangiocytes may cause liver damage after
2019-nCoV infection. bioRxiv 2020.

Xu H, Zhong L, Deng J, Peng J, Dan H, Zeng X, et al. High expression of ACE2 receptor of 2019-
nCoV on the epithelial cells of oral mucosa. Int J Oral Sci 2020;12:8.

Moon AM, Webb GJ, Aloman C, et al. High mortality rates for SARS-CoV-2 infection in patients
with pre-existing chronic liver disease and cirrhosis: Preliminary results from an international
registry. J Hepatol 2020; 73:705.

Centers for Disease Control and Prevention. Coronavirus Disease 2019 (COVID-19): Groups at
higher risk for severe illness. Published February 11, 2020.
https://lwww.cdc.gov/coronavirus/2019-ncov/need-extra-precautions/groups-at-higher-risk.html
Ji D, Qin E, Xu J, et al. Non-alcoholic fatty liver diseases in patients with COVID-19: A
retrospective study. J Hepatol 2020; 73:451.

Singh S, Khan A. Clinical Characteristics and Outcomes of Coronavirus Disease 2019 Among
Patients With Preexisting Liver Disease in the United States: A Multicenter Research Network
Study. Gastroenterology 2020; 159:768.

Williamson E, Bhaskaran KJ, Bacon S, et al. OpenSAFELY: Factors associated with COVID-19-
related hospital death in the linked electronic health records of 17 million adult NHS patients.
MedRxiv 2020.

Reddy KR, Beavers KL, Hammond SP, et al. American Gastroenterological Association Institute
guideline on the prevention and treatment of hepatitis B virus reactivation during
immunosuppressive drug therapy. Gastroenterology 2015; 148:215.

Chen LF, Mo YQ, Jing J, et al. Short-course tocilizumab increases risk of hepatitis B virus
reactivation in patients with rheumatoid arthritis: a prospective clinical observation. Int J Rheum
Dis 2017; 20:859.

Ekpanyapong S, Reddy KR. Hepatitis B Virus Reactivation: What Is the Issue, and How Should
It Be Managed? Clin Liver Dis 2020; 24:317.

Gerussi A, Rigamonti C, Chiara E, et al. Coronavirus Disease 2019 (COVID-19) in autoimmune
hepatitis: a lesson from immunosuppressed patients. Hepatol Commun 2020.

Mack CL, Adams D, Assis DN, et al. Diagnosis and Management of Autoimmune Hepatitis in
Adults and Children: 2019 Practice Guidance and Guidelines From the American Association for
the Study of Liver Diseases. Hepatology 2020; 72:671.

http://www.aasld.org/Clinicallnsights (Accessed on June 11, 2020).

Landewé RB, Machado PM, Kroon F, et al. EULAR provisional recommendations for the
management of rheumatic and musculoskeletal diseases in the context of SARS-CoV-2 Annals
of the Rheumatic Diseases 2020;79:851-858.

Montero F, Martinez-Barrio J, Serrano-Benavente B, et al. Coronavirus disease 2019 (COVID-
19) in autoimmune and inflammatory conditions: clinical characteristics of poor outcomes.
Rheumatol Int. 2020;40(10):1593-1598. doi:10.1007/s00296-020-04676-4.

Hasseli R, Mueller-Ladner U, Schmeiser T, et al. National registry for patients with inflammatory
rheumatic diseases (IRD) infected with SARS-CoV-2 in Germany (ReCoVery): a valuable mean
to gain rapid and reliable knowledge of the clinical course of SARS-CoV-2 infections in patients
with IRD. RMD Open. 2020;6(2):e001332. doi:10.1136/rmdopen-2020-001332

D’Antiga L. Coronaviruses and immunosuppressed patients: the facts during the third epidemic
[letter]. Liver Transpl 2020;26:832-4.

Gianfrancesco M. A, Hyrich K. L, Gossec L. et al. Jonathan S Hausmann Rheumatic disease and
COVID-19: initial data from the COVID-19 Global Rheumatology Alliance provider registries. The
Lancet, 2020, 2(5): E250-E253, https://doi.org/10.1016/S2665-9913(20)30095-3

Schulze-Koops H, lking-Konert C, Leipe J, et al. [Recommendations of the German Society for
Rheumatology for management of patients with inflammatory rheumatic diseases in the context
of the SARS-CoV-2/COVID-19 pandemic - Update July 2020]. Zeitschrift fur Rheumatologie. 2020
Sep; 79(7): 679-685. DOI: 10.1007/s00393-020-00851-x.

Fang L, Karakiulakis G, Roth M (2020) Are patients with hypertension and diabetes mellitus at
increased risk for COVID-19 infection? Lancet Respir Med. 2020; 8(4): e21.
https://doi.org/10.1016/s2213-2600(20)30116-8

Mikus T. R., Johnson S. R., Fraenkel L. et al. American College of Rheumatology Guidance for
the Management of Rheumatic Disease in Adult Patients During the COVID-19 Pandemic:
Version 2. https://doi.org/10.1002/art.41437

Yu J, Ouyang W, Chua MLK, Xie C. SARS-CoV-2 Transmission in Patients With Cancer at a
Tertiary Care Hospital in Wuhan, China. JAMA Oncol 2020.

150



363.

364.

365.

366.

367.

368.

369.

370.

371.

372.

373.

374.

375.

376.

377.

378.

379.

380.

381.

382.

383.

384.

385.

386.

Bertuzzi AF, Marrari A, Gennaro N, et al. Low Incidence of SARS-CoV-2 in Patients with Solid
Tumours on Active Treatment: An Observational Study at a Tertiary Cancer Centre in Lombardy,
Italy. Cancers (Basel) 2020; 12.

Rogado J, Obispo B, Pangua C, et al. Covid-19 transmission, outcome and associated risk factors
in cancer patients at the first month of the pandemic in a Spanish hospital in Madrid. Clin Transl
Oncol 2020.

NICE COVID-19 rapid guideline: delivery of systemic anticancer treatments NICE guideline. 20
March 2020. www.nice.org.uk/guidance/ng161. Last updated 27 April 2020

Desai A, Sachdeva S, Parekh T, Desai R. COVID-19 and Cancer: Lessons From a Pooled Meta-
Analysis. JCO Glob Oncol 2020; 6:557.

Mehta V, Goel S, Kabarriti R, et al. Case Fatality Rate of Cancer Patients with COVID-19 in a
New York Hospital System. Cancer Discov 2020; 10:935.

Dai M, Liu D, Liu M, et al. Patients with Cancer Appear More Vulnerable to SARS-CoV-2: A
Multicenter Study during the COVID-19 Outbreak. Cancer Discov 2020; 10:783.

Giannakoulis VG, Papoutsi E, Siempos Il. Effect of Cancer on Clinical Outcomes of Patients With
COVID-19: A Meta-Analysis of Patient Data. JCO Glob Oncol 2020; 6:799.

Venkatesulu BP, Chandrasekar VT, Girdhar P, et al. A systematic review and meta-analysis of
cancer patients affected by a novel coronavirus. medRxiv 2020.

Coronavirus Disease 2019 (COVID-19): Who Is at Increased Risk for Severe lliness? - People of
Any Age with Underlying Medical Conditions. Centers for Disease Control and Prevention.
Available at: http://www.cdc.gov/coronavirus/2019-ncov/need-extra-precautions/people-with-
medical-conditions.html (Accessed on June 26, 2020).

Fung M, Babik JM. COVID-19 in Immunocompromised Hosts: What We Know So Far [published
online ahead of print, 2020 Jun 27]. Clin Infect Dis. 2020;ciaa863. doi:10.1093/cid/ciaa863
Zhang H, Wang L, Chen Y, et al. Outcomes of novel coronavirus disease 2019 (COVID-19)
infection in 107 patients with cancer from Wuhan, China [published online ahead of print, 2020
Jun 23]. Cancer. 2020;10.1002/cncr.33042. doi:10.1002/cncr.33042.

Docherty AB, Harrison EM, Green CA, et al. Features of 20 133 UK patients in hospital with covid-
19 using the ISARIC WHO Clinical Characterisation Protocol: prospective observational cohort
study. BMJ 2020; 369:m1985.

Miyashita H, Mikami T, Chopra N, et al. Do patients with cancer have a poorer prognosis of
COVID-19? An experience in New York City. Ann Oncol 2020; 31:1088.

Cook G, John Ashcroft A, Pratt G, et al. Real-world assessment of the clinical impact of
symptomatic infection with severe acute respiratory syndrome coronavirus (COVID-19 disease)
in patients with multiple myeloma receiving systemic anti-cancer therapy. Br J Haematol 2020;
190:e83.

Robilotti EV, Babady NE, Mead PA, et al. Determinants of COVID-19 disease severity in patients
with cancer. Nat Med 2020; 26:1218.

Tian J, Yuan X, Xiao J, et al. Clinical characteristics and risk factors associated with COVID-19
disease severity in patients with cancer in Wuhan, China: a multicentre, retrospective, cohort
study. Lancet Oncol 2020; 21:893.

Singh AK, Gillies CL, Singh R, et al. Prevalence of co-morbidities and their association with
mortality in patients with COVID-19: A systematic review and meta-analysis. Diabetes Obes
Metab 2020.

Yarza R, Bover M, Paredes D, et al. SARS-CoV-2 infection in cancer patients undergoing active
treatment: analysis of clinical features and predictive factors for severe respiratory failure and
death. Eur J Cancer 2020; 135:242.

van Doesum J, Chinea A, Pagliaro M, et al. Clinical characteristics and outcome of SARS-CoV-
2-infected patients with haematological diseases: a retrospective case study in four hospitals in
Italy, Spain and the Netherlands. Leukemia 2020; 34:2536.

Ofori-Asenso R, Ogundipe O, Agyeman AA, et al. Cancer is associated with severe disease in
COVID-19 patients: a systematic review and meta-analysis. Ecancermedicalscience 2020;
14:1047.

Grasselli G, Greco M, Zanella A, et al. Risk Factors Associated With Mortality Among Patients
With COVID-19 in Intensive Care Units in Lombardy, Italy. JAMA Intern Med 2020.

Hultcrantz M, Richter J, Rosenbaum C, et al. COVID-19 infections and outcomes in patients with
multiple myeloma in New York City: a cohort study from five academic centers. medRxiv 2020.
Jee J, Foote MB, Lumish M, et al. Chemotherapy and COVID-19 Outcomes in Patients With
Cancer. J Clin Oncol 2020; JC0O2001307.

Lee LYW, Cazier JB, Starkey T, et al. COVID-19 prevalence and mortality in patients with cancer
and the effect of primary tumour subtype and patient demographics: a prospective cohort study.
Lancet Oncol 2020.

151



387.

388.

389.

390.

391.

392.

393.

394.

395.

396.

397.

398.

399.

400.

401.

402.

403.

404.

405.

406.

407.

408.

409.

Passamonti F, Cattaneo C, Arcaini L, et al. Clinical characteristics and risk factors associated with
COVID-19 severity in patients with haematological malignancies in Italy: a retrospective,
multicentre, cohort study. Lancet Haematol 2020.

ESMO Special report: Guidelines Cancer patient management during the COVID-19 pandemic.
https://www.esmo.org/guidelines/cancer-patient-management-during-the-covid-19-pandemic
Infectious Diseases Society of America Guidelines on the Diagnosis of COVID-19.
https://lwww.idsociety.org/practice-guideline/covid-19-guideline-diagnostics/ (Accessed on May

08, 2020)
ASCO Special report: Guide to cancer care delivery during the COVID-19 pandemic. May 19,
2020. http://www.asco.org/sites/new-www.asco.org/files/content-files/2020-ASCO-Guide-

Cancer-COVID19.pdf (Accessed on May 20, 2020). 32-5

Ueda M, Martins R, Hendrie PC, et al. Managing Cancer Care During the COVID-19 Pandemic:
Agility and Collaboration Toward a Common Goal [published online ahead of print, 2020 Mar 20].
J Natl Compr Canc Netw. 2020;1-4. doi:10.6004/jnccn.2020.7560

Zhou Y, Yang Q, Chi J, et al. Comorbidities and the risk of severe or fatal outcomes associated
with coronavirus disease 2019: A systematic review and meta-analysis. Int J Infect Dis 2020;
99:47.

Kuderer NM, Choueiri TK, Shah DP, et al. Clinical impact of COVID-19 on patients with cancer
(CCC19): a cohort study. Lancet 2020; 395:1907.

Fox TA, Troy-Barnes E, Kirkwood AA, et al. Clinical outcomes and risk factors for severe COVID-
19 in patients with haematological disorders receiving chemo- or immunotherapy. Br J Haematol
2020.

Zhang L, Zhu F, Xie L, et al. Clinical characteristics of COVID-19-infected cancer patients: a
retrospective case study in three hospitals within Wuhan, China. Ann Oncol. 2020;31(7):894-901.
doi:10.1016/j.annonc.2020.03.296

Gomersall CD, Joynt GM, Lam P, Li T, Yap F, Lam D, Buckley TA, Sung JJ, Hui DS, Antonio GE,
Ahuja AT, Leung P. Short-term outcome of critically ill patients with severe acute respiratory
syndrome. Intensive Care Med. 2004;30(3):381—-387. doi: 10.1007/s00134-003-2143-y.
Galiatsatos P. What Coronavirus Does to the Lungs, 2020.
https://www.hopkinsmedicine.org/health/conditions-and-diseases/coronavirus/what-coronavirus-
does-to-the-lungs (Accessed on September 16).

Tian S, Hu W, Niu L, Liu H, Xu H, Xiao S.Y. Pulmonary pathology of early-phase 2019 novel
coronavirus (COVID-19) pneumonia in two patients with lung cancer.

Shi H, Han X, Jiang N, et al. Radiological findings from 81 patients with COVID-19 pneumonia in
Wuhan, China: a descriptive study. Lancet Infect Dis 2020; 20:425.

Zhao W, Zhong Z, Xie X, et al. Relation Between Chest CT Findings and Clinical Conditions of
Coronavirus Disease (COVID-19) Pneumonia: A Multicenter Study. AJR Am J Roentgenol 2020;
214:1072.

Topol J.E., COVID-19 can affect the heart, 2020. DOI: 10.1126/science.abe2813 (Accessed on
September 27, 2020).

Caforio LP.A., Coronavirus disease 2019 (COVID-19): Myocardial injury, 2020. https://www-
uptodate-com.db.rsu.lv/contents/coronavirus-disease-2019-covid-19-myocardial-
injury?search=covid%2019%20complications&source=search_result&selectedTitle=10~150&us
age_type=default&display_rank=9 (Accessed on September 27,2020).

Prutkin M.J., Coronavirus disease 2019 (COVID-19): Arrhythmias and conduction system
disease, 2020. https://www-uptodate-com.db.rsu.lv/contents/coronavirus-disease-2019-covid-
19-arrhythmias-and-conduction-system-
disease?search=covid%2019%20complications&source=search_result&selectedTitle=6~150&u
sage_type=default&display rank=5 (Accessed on September 27,2020).

Quali E.S., Achkar J.P., et al. Gastrointestinal manifestations of COVID-19, Cleveland Clinic
Journal of Medicine June 2020, DOI: https://doi.org/10.3949/ccjm.87a.ccc049 (Accessed on
September 28, 2020).

El Moheb M, Naar L, Christensen MA, et al. Gastrointestinal Complications in Critically 1ll Patients
With and Without COVID-19. JAMA 2020.

Kaafarani, Haytham M A et al. Gastrointestinal Complications in Critically Ill Patients With COVID-
19. Annals of surgery vol. 272,2 (2020): e61-e62. doi:10.1097/SLA.0000000000004004

Qi, F, Qian, S, Zhang, S, et al. Single cell RNA sequencing of 13 human tissues identify cell types
and receptors of human coronaviruses. Biochem Biophys Res Commun 2020; 526: 135-140.
Bellastella, G et al. “Endocrine complications of COVID-19: what happens to the thyroid and
adrenal glands?.” Journal of endocrinological investigation vol. 43,8 (2020): 1169-1170.
doi:10.1007/s40618-020-01311-8

N Engl J Med 2020; 382:e110 DOI: 10.1056/NEJMc2015132.

152



410.
411.

412.

413.

414.

415.

416.

417.

418.

4109.

420.

421.

422.

423.

424,

425.

426.

427.

428.

429.

430.

431.

432.

https://covidprotocols.org/protocols/neurology/

Merkler A E. Neurologic Manifestations of Hospitalized Patients with COVID-19 in Wuhan, China.
Internal Medicine, July 30, 2020.

Khatoon F, Prasad K, Kumar V. Neurological manifestations of COVID-19: available evidences
and a new paradigm. J Neurovirol. 2020;26(5):619-630. doi:10.1007/s13365-020-00895-4
Zubair AS, McAlpine LS, Gardin T, Farhadian S, Kuruvilla DE, Spudich S. Neuropathogenesis
and Neurologic Manifestations of the Coronaviruses in the Age of Coronavirus Disease 2019: A
Review. JAMA Neurol. 2020;77(8):1018-1027. doi:10.1001/jamaneurol.2020.2065.
https://ichd-3.org/

Majumder, Maimuna S et al. Early in the epidemic: impact of preprints on global discourse about
COVID-19 transmissibility. The Lancet Global Health, Volume 8, Issue 5, €627 - €630.

Aggarwal G, Lippi G, Michael Henry B. Cerebrovascular disease is associated with an increased
disease severity in patients with Coronavirus Disease 2019 (COVID-19): A pooled analysis of
published literature. Int J Stroke. 2020 Jun;15(4):385-389. doi: 10.1177/1747493020921664.
Epub 2020 Apr 20. PMID: 32310015.

Powers WJ et al. Guidelines for the Early Management of Patients With Acute Ischemic Stroke:
2019 Update to the 2018 Guidelines for the Early Management of Acute Ischemic Stroke: A
Guideline for Healthcare Professionals From the American Heart Association/American Stroke
Association. Stroke. 2019 Dec;50(12):e344-e418. doi: 10.1161/STR.0000000000000211. Epub
2019 Oct 30. Erratum in: Stroke. 2019 Dec;50(12):e440-e441. PMID: 31662037.

Ahmed N et al. Consensus statements and recommendations from the ESO-Karolinska Stroke
Update Conference, Stockholm 11-13 November 2018. Eur Stroke J. 2019 Dec;4(4):307-317.
doi: 10.1177/2396987319863606. Epub 2019 Sep 2. PMID: 31903429; PMCID: PMC6921948.
David A. Berlin, M.D., Roy M. Gulick, M.D., M.P.H., and Fernando J. Martinez, M.D. Severe
Covid-19. May 15, 2020, DOI: 10.1056/NEJMcp2009575

Saad M et al. Clinical aspects and outcomes of 70 patients with Middle East respiratory syndrome
coronavirus infection: a single-center experience in Saudi Arabia. Int J Infect Dis. 2014
Dec;29:301-6. doi: 10.1016/}.ijid.2014.09.003. Epub 2014 Oct 7. PMID: 25303830; PMCID:
PMC7110769.
http://likumi.lv/ta/id/155624-kartiba-kada-veicama-smadzenu-un-biologiskas-naves-fakta-
konstatesana-un-mirusa-cilveka-nodosana-apbedisanai.

Yan CH et al. Association of chemosensory dysfunction and COVID-19 in patients presenting
with influenza-like symptoms. Int Forum Allergy Rhinol. 2020; 10: 806— 813.

Lechien JR et al. Olfactory and gustatory dysfunctions as a clinical presentation of mild-to-
moderate forms of the coronavirus disease (COVID-19): a multicenter European study. Eur Arch
Otorhinolaryngol. 2020 Aug;277(8):2251-2261. doi: 10.1007/s00405-020-05965-1. Epub 2020
Apr 6. PMID: 32253535; PMCID: PMC7134551.

Frazier KM, Hooper JE, Mostafa HH, Stewart CM. SARS-CoV-2 Virus Isolated From the Mastoid
and Middle Ear: Implications for COVID-19 Precautions During Ear Surgery. JAMA Otolaryngol
Head Neck Surg. 2020;146(10):964—966. doi:10.1001/jamaoto.2020.1922.

De Jonghe B, Sharshar T, Lefaucheur J, et al. Paresis Acquired in the Intensive Care Unit: A
Prospective Multicenter Study. JAMA. 2002;288(22):2859-2867. doi:10.1001/jama.288.22.2859.
Ursano R.J, Fullerton C.S, Weisaeth L, Raphael B (Eds.) Textbook of Disaster Psychiatry, 2ED.
London, UK: Cambridge University Press. 2017

Moreno C, Wykes T, Galderisi S, Nordentoft M, Crossley N, Jones N, et all. How mental health
care should change as a consequence of the COVID-19 pandemic. The Lancet Psychiatry, 1July
16, 2020 DOI:https://doi.org/10.1016/S2215-0366(20)30307-2

Morganstein J.C, Fullerton C.S, Ursano R.J, Holloway, Pandemics: Health Care Emergencies. In
Textbook of Disaster Psychiatry (2nd ed., pp. 270-284). Cambridge University Press. 2017
Taquet M, Luciano S, Geddes JR, Harrison PJ, Bidirectional associations between COVID-19
and psychiatric disorders: retrospective cohort studies of 62 354 COVI-19 cases in the USA,
Lancet Psychiatry 2020, Nov 9, 2020. https://doi.org/10.1016/ S2215-0366(20)30462-4

Wang Q, Xu R, Volkow ND. Increased risk of COVID-19 infection and mortality in people with
mental disorders: analysis from electronic health records in the United States. World Psychiatry.
2020 Oct. doi:10.1002/wps.20806. PMID: 33026219.

Rogers JP, Chesney E, Oliver D, Pollak TA, McGuire P, Fusar-Poli P, Zandi MS, Lewis G, Davis
AS, Psychiatric and neuropsychiatric presentations associated with severe coronavirus infections:
a systemic review and meta-analysis with comparison to the COVID-19 pandemic, Lancet
Psychiatry 2020;7:611-27, May 18, 2020. https://doi.org/10.1016/ S2215-0366(20)30203-0
Chegg.org. COVID-19 and Mental Health: How Americans high school and college students are
coping during the pandemic, Sep 10, 2020

153


https://covidprotocols.org/protocols/neurology/

433.

434,

435.

436.

437.

438.

439.

440.

441.

442.

443,

444,

445.

446.

447.

448.

449.

450.

451.

452,

453.

454,

455.

456.

American Psychiatric Association. Coronavirus and Mental Health: Taking Care of Ourselves
During Infectious Disease Outbreaks, Feb 19, 2020 https://www.psychiatry.org/news-room/apa-
blogs/apa-blog/2020/02/coronavirus-and-mental-health-taking-care-of-ourselves-during-
infectious-disease-outbreaks

Li L, Li F, Fortunati F, Krystal JH. Association of a Prior Psychiatric Diagnosis With Mortality
Among Hospitalized Patients With Coronavirus Disease 2019 (COVID-19) Infection. JAMA Netw
Open. 2020; 3(9): €2023282. doi: 10.1001/jamanetworkopen.2020.23282

Simon NM, Saxe GN, Marmar CR. Mental Health Disorders Related to COVID-19—-Related
Deaths. JAMA. 2020; 324(15): 1493-1494. do0i:10.1001/jama.2020.19632

Cranshaw T, Harikumar T. COVID-19 Infection May Cause Clozapine Intoxication: Case Report
and Discussion, Schizophrenia Bulletin vol 46 no 4 pp. 751, 2020 doi:10.1093/schbul/shaa070
Lieberman JA. COVID-19 in People With Schizophrenia, ReCAP Guidance, June 15, 2020
Fullerton CS, Mash HBH, Morganstein JC, Ursano RJ. Active Shooter and Terrorist Event-
Related Posttraumatic Stress and Depression: Television Viewing and Perceived Safety. Disaster
Med Public Health Prep. 2019 Jun;13(3):570-576. doi: 10.1017/dmp.2018.121. PMID: 31328712.
American Psychiatric Association. COVID-19 Pandemic Guidance Document. Changing The
System: Cultivating Preparedness For Future Public Health Emergencies, 2020

Department of Health and Human Services, FDA, Practical Guidance for COVID-19, Oct 2, 2020
https://www.psychiatry.org/psychiatrists/covid-19-coronavirus/practice-guidance-for-covid-19
American Psychiatric Association. COVID-19 Moral Injury During The COVID-19 pandemics,
2020

UN Inter-Agency Standing Committee. Basic Psychosocial Skills. A Guide for COVID-19
Responders, 2020 https://interagencystandingcommittee.org/system/files/2020-
05/Basic%20Psychosocial%20Skills-%620A%20Guide%20for%20COVID-
19%20Responders.pdf

Centres for Disease Control and Prevention, Coronavirus Disease 2019 (COVID-19) Coping with
Stress, July 1, 2020 https://www.cdc.gov/coronavirus/2019-ncov/daily-life-coping/managing-
stress-
anxiety.html?CDC_AA_refVal=https%3A%2F%2Fwww.cdc.gov%2Fcoronavirus%2F2019-
ncov%2Fprepare%2Fmanaging-stress-anxiety.html

Patel S.K., et al., The kidney and COVID-19 patients — Important considerations. Travel Medicine
and Infectious Disease 2020,37: 101831

Shaikh S., et al., Management of Acute Kidney Injury in Coronavirus Disease 2019. Adv Chronic
Kidney Dis., 2020: https://doi.org/10.1053/j.ackd.2020.08.002

Benedetti C., et al., (2020) COVID-19 and the Kidneys: An Update. Frontiers of Medicine,
7:423.doi: 10.3389/fmed.2020.00423

Faruk S., et al., COVID-19 and the kidney: what we think we know so far and what we don't.
Journal of Nephrology, https://doi.org/10.1007/s40620-020-00789-y

Hassanein M., et al., COVID-19 and the kidney. Cleveland Clinic Journal of Medicine,
2020;87(10):619-631

Blum D., et al, Kidney injury associated with COVID-19, Canadian Medical Association Journal
(CMAJ) 2020,14;192:E1065

Nadim M.K., et al., COVID-19- associated acute kidney injury: consensus report of the 25th Acute
Disease Quality Initiative (ADQI) Workgroup. Nature Reviews, 2020,
https://doi.org/10.1038/s41581-020-00356-5

Raza A., et al., (June 03, 2020) Acute Renal Failure in Critically Il COVID-19 Patients With a
Focus on the Role of Renal Replacement Therapy: A Review of What We Know So Far. Cureus
12(6): e8429. DOI 10.7759/cureus.8429

KDIGO Clinical Practice Guideline for Acute Kidney Injury, Kidney International, 2012,2(Supl1):1-
138

Chu DK, Akl EA, Duda S, et al; COVID-19 Systematic Urgent Review Group Effort (SURGE)
study authors. Physical distancing, face masks, and eye protection to prevent person-to-person
transmission of SARS-CoV-2 and COVID-19: a systematic review and meta-analysis. Lancet.
2020;395(10242):1973-1987. doi:10.1016/S0140-6736(20)31142-9

Juni P, Rothenbilhler M, Bobos P, et al. Impact of climate and public health interventions on the
COVID-19 pandemic: a prospective cohort study. CMAJ. 2020;192(21):E566-E573.
doi:10.1503/cmaj.200920

Pan A, Liu L, Wang C, et al. Association of public health interventions with the epidemiology of
the COVID-19 outbreak in Wuhan, China. JAMA. 2020;323(19):1-9. doi:10.1001/jama.2020.6130
Markel H, Lipman HB, Navarro JA, et al. Nonpharmaceutical interventions implemented by US
cites during the 1918-1919 influenza pandemic. JAMA. 2007;298(6):644-654.
doi:10.1001/jama.298.6.644

154



457.

458.
459.
460.
461.
462.

463.

464.

465.

466.

467.

468.

469.

470.

471.

472.

473.

474,

475.

476.

477.

478.

479.

480.

Xiao Y, Tang B, Wu J, Cheke RA, Tang S. Linking key intervention timings to rapid decline of the
COVID-19 effective reproductive number to quantify lessons from mainland China. Int J Infect
Dis. Published online June 11, 2020. doi:10.1016/}.ijid.2020.06.030
https://www.who.int/initiatives/act-accelerator/covax
https://www.ecdc.europa.eu/en/covid-19/latest-evidence/vaccines-and-treatment
https://vac-Ishtm.shinyapps.io/ncov_vaccine_landscape/
https://www.ema.europa.eu/en/news/ema-starts-first-rolling-review-covid-19-vaccine-eu
European Medicines Agency (EMA). COVID 19 vaccines: key facts. Pieejams:
https://lwww.ema.europa.eu/en/human-regulatory/overview/public-health-threats/coronavirus-
disease-covid-19/treatments-vaccines/covid-19-vaccines-key-facts

Zalu Valsts Agentlira (ZVA). Fakti par vakcinam pret COVID-19: izstrade turpinas. Pieejams:
https://www.zva.gov.Iv/lv/jaunumi-un-publikacijas/jaunumi/fakti-par-vakcinam-pret-covid-19-
vakcinu-izstrade-turpinas

World Health Organization. Corona virus (COVID 19) vaccines. Pieejams:
https://lwww.who.int/news-room/g-a-detail/coronavirus-disease-(covid-19)-
vaccines?adgroupsurvey={adgroupsurvey}&gclid=EAlalQobChMIm4aUyZKr7QIVgp-
yCh1vdgDpEAAYASAAEgKPDfD_BwE

European Medicines Agency (EMA). Treatments and vaccines for COVID-19 2020. Pieejams:
https://www.ema.europa.eu/en/humanregulatory/overview/public-health-threats/coronavirus-
disease-covid-19/treatmentsvaccines-covid-19

Joyner M, Wright RS, Fairweather D, Senefeld J, Bruno K, Klassen S, et al. Early Safety Indicators
of COVID-19 Convalescent Plasma in 5,000 Patients. medRxiv. 2020:2020.05.12.20099879.

Liu STH, Lin H-M, Baine I, Wajnberg A, Gumprecht JP, Rahman F, et al. Convalescent plasma
treatment of severe COVID-19: A matched control study. medRxiv. 2020:2020.05.20.20102236.
Commission TE. COVID-19 Convalescent Plasma Transfusion. 2020.

EUROPEAN COMMISSION- DIRECTORATE-GENERAL FOR HEALTH AND FOOD SAFETY.
An EU programme of COVID-19 convalescent plasma collection and transfusion. Guidance on
collection, testing, processing, storage, distribution and monitored use. 2020. Pieejams:
https://ec.europa.eu/health/sites/health/files/blood_tissues_organs/docs/guidance_pl
asma_covid19_en.pdf

U.S. Food and Drug Administration (FDA). FDA Issues Emergency Use Authorization for
Convalescent Plasma as Potential Promising COVID-19 Treatment, Another Achievement in
Administration’s Fight Against Pandemic. Press announcements. 2020.

Guidelines for the implementation of nonpharmaceutical interventions against COVID-19 24
September 2020 https://www.ecdc.europa.eu/sites/default/files/documents/covid-19-guidelines-
non-pharmaceutical-interventions-september-2020.pdf

Epidemiologiskas droSibas pasakumi Covid-19 infekcijas izplatibas ierobezo$anai. Ministru
kabineta noteikumi Nr.360. Riga 2020. gada 9. janija. TieSsaiste: https://likumi.lv/ta/id/315304-
epidemiologiskas-drosibas-pasakumi-covid-19-infekcijas-izplatibas-ierobezosanai

European Centre for Disease Prevention and Control (ECDC). Guidelines for the use of non-
pharmaceutical measures to delay and mitigate the impact of 2019-nCoV [Internet]. Stockholm:
ECDC; 2020 [cited 25 August 2020]. Pieejams:
https://www.ecdc.europa.eu/sites/default/files/documents/novel-coronavirusguidelines-non-
pharmaceutical-measures_0.pdf

Jones NR, Qureshi ZU, Temple RJ, Larwood JPJ, Greenhalgh T, Bourouiba L. Two metres or
one: what is the evidence for physical distancing in covid-19? BMJ. 2020;370:m3223.

Chu DK, Akl EA, Duda S, Solo K, Yaacoub S, Schiinemann HJ, et al. Physical distancing, face
masks, and eye protection to prevent person-to-person transmission of SARS-CoV-2 and COVID-
19: a systematic review and meta-analysis. The Lancet. 2020;395(10242):1973-87.

World Health Organization (WHO). WHO Guidelines on Hand Hygiene in Health Care: a
Summary [Internet]. Geneva: WHO; 2009 [cited 07 September 2020]. Available from:
https://lwww.who.int/gpsc/5may/tools/who_guidelines-handhygiene_summary.pdf
https://lwww.spkc.gov.lv/sites/spkc/files/data_content/ecdc_sejas_maskas_veselajiem_2004202
0_002.pdf

https://lwww.lvs.lv/news/225

Jefferson T, Jones M, Al Ansari LA, Bawazeer G, Beller E, Clark J et al. Physical interventions to
interrupt or reduce the spread of respiratory viruses. Part 1 - Face masks, eye protection and
person distancing: systematic review and meta-analysis. medRxiv. 2020.03.30.20047217.

Smith JD, MacDougall CC, Johnstone J, Copes RA, Schwartz B, Garber GE. Effectiveness of
N95 respirators versus surgical masks in protecting healthcare workers from acute respiratory
infection: a systematic review and meta-analysis. CMAJ: Canadian Medical Association journal =
journal de I'Association medicale canadienne. 2016;188(8):567-74.

155



481.

482.

483.

484.

485.

486.

487.

488.

489.

490.
491.
492.

Perencevich EN, Diekema DJ, Edmond MB. Moving Personal Protective Equipment Into the
Community: Face Shields and Containment of COVID-19. JAMA. 2020;323(22):2252-3
https://www.spkc.gov.Iv/lv/tirisana-un-dezinfekcija

Disinfection of environments in healthcare and non-healthcare settings potentially contaminated
with SARS-CoV-2 26 Mar 2020 European Centre for Disease Prevention and
Controlhttps://www.ecdc.europa.eu/en/publications-data/disinfection-environments-covid-19

To KK, Hung IF, Ip JD, et al. COVID-19 re-infection by a phylogenetically distinct SARS-
coronavirus-2 strain confirmed by whole genome sequencing. Clin Infect Dis 2020.

Van Elslande J, Vermeersch P, Vandervoort K, et al. Symptomatic SARS-CoV-2 reinfection by a
phylogenetically distinct strain. Clin Infect Dis 2020.

Gupta V, Bhoyar RC, Jain A, et al. Asymptomatic reinfection in two healthcare workers from India
with genetically distinct SARS-CoV-2. Clin Infect Dis 2020.

Tyrrell DA, Bynoe ML "Cultivation of a Novel Type of Comon-cold Viruse in Organ Cultures".
British Medical Journal, June 1965,1(5448), 1467-70.

Mcintosh K., Beker WB, Chanock RM. Growth in Suckling-mouse brain of "IBV-like" viruses from
patients with upper respiratory tract disease". Proceeding of the National Academy of sciences of
the USA, Apri, 1967, 58(6), 2268-73.

Mcintosh K., Dee's JH, Becker WB, Kapikian AZ. Chanock RM. Recovery in tracheal organ
cultures of novel viruses from patients with respiratory disease. Proceedings of the National
Academy of sciences of the USA. Apri, 1967, 57(4), 933-40.
https://www.technologyrevien.com/2021/01/06/1015822/covid-19-immunity-likely-last-for-years
https://www.medrxiv.org/content/10.1101/2021.01.07.21249390v1
https://www.medrxiv.org/content/10.1101/2020.08.21.20179200v2.full.pdf
https://www.nejm.org/doi/10.1056/NEJM0a2031994

156



