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1. Hintergrund

e Die wichtigste Empfehlung ist PRAVENTION der Infektion ... Maske, Hygiene, Abstand

e Die Therapieschemata sind Empfehlungen, die immer eine Bewertung und Anpassung fur den einzelnen Patienten
erfordern, insbesondere da nach wie vor ausreichend evidenz-basierte Daten gerade fur Therapien bei Dialysepatienten und
Nierentransplantierten fehlen

e Gegenliber der ersten Therapieempfehlung vom 25.03.2020 haben sich keine grundséatzlichen Anderungen ergeben, bis auf

(@)

@)
@)
@)

das Streichen der ‘antiviralen’ Substanzen Hydroxchloroquin und Lopinavir/Ritonavir (fehlende Effektivitat)

der Spezifikation des Einsatzes von Remdesivir (verklrzte Krankheitsdauer)

der Therapie mit Dexamethason (Reduktion der Mortalitat bei schwerer bis kritischer Covid-19 Erkrankung) und
der Anpassung der Dosen/Zielbereiche fur die Calcineurininhibitoren (moéglicherweise auch positive Effekte auf
Virusreplikation und Inflammation)

das Hinzunehmen von allgemein nephrologischen Patienten inkl. Glomerulopathien
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Die Hauptquellen fur die vorliegenden Empfehlungen sind die unter Referenzen aufgefuhrten Guidelines und Artikel, wobei
diese praktisch alle auf Erfahrungen aus der ‘ersten Welle’ beruhen sowie aus der Expertise im Umgang mit Virusinfektionen
bei Patienten mit Immunsuppression und multiplen Komorbiditaten

Alle Empfehlungen berucksichtigen die Weisungen vom BAG und USZ

Nephrologische Patienten, insbesondere Dialyse- und transplantierte Patienten, sind durch eine SARS-CoV-2 Infektion
starker gefahrdet, wahrscheinlich auch durch das haufige Vorliegen von Komorbiditaten, eine genaue Risikoeinschatzung ist
noch nicht maglich

Die Immunsuppression konnte moglicherweise zu einer eher abgeschwachten, initialen Symptomatologie (niedrigeres
Fieber, geringere Inflammation) fuhren

Der Effekt der Immunsuppression auf die Dynamik der Infektion mit SARS-CoV-2, d.h. der Phase der primaren
Viruspathogenitat (Replikation) und der Phase der primaren kdrpereigenen Immunantwort (host immune response) ist nicht
ausreichend bekannt

Generell ist es notwendig mit unseren Patienten Uber Ihre Patientenverfugung, Advance Care Planning (ACP) und ggf. auch
Uber Einverstandniserklarungen fur Forschung zu sprechen

Bei Verdacht auf eine Infektion ist eine Selbstisolation notwendig

Bei hohem klinischen Verdacht auf COVID-19 empfehlen wir trotz negativem Abstrich die entsprechenden
Vorsichtsmassnahmen einzuhalten und den Abstrich nach 24 - 48 h zu wiederholen.
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2. Ubersicht zu Schwere und Therapieansitze bei einer Infektion mit SARS-CoV-2
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3. Therapieempfehlungen

3.1. Generelle Therapieprinzipien

3.1.1. Betreuung und Risikoeinschatzung

Empfohlene Impfungen gegen Grippe und Pneumokokken zur Vorbeugung von sekundar- oder Koinfektionen
Patienten mit Covid-Verdacht immer als potentiell Covid-positiv behandeln und Selbstisolation veranlassen

Bei Symptomen maoglichst andere Ursachen ausschliessen, insbesondere CMV, Influenza, Pneumonie, Harnwegsinfekt,
Hypervolamie

Ansteckungsgefahr flr andere fallt signifikant ca. 10 Tage nach Beginn der Symptome und mindestens 72 h nach
Verschwinden der Symptome

Immunsupprimierte kdnnen sehr lange Virusausscheider sein, fraglich ist ob Sie dann noch ansteckend sind

Wiederaufnahme der Arbeit
o bei Niedrigrisikopatienten, die nicht stationar behandelt werden mussten, wenn mindestens 10 Tage vergangen sind
und seit 48 Stunden keine Symptome mehr bestehen (ohne Antipyretika; leichter Husten, Geschmacks- und
Geruchsverlust kdnnen noch langer weiterbestehen)
o bei Hochrisikopatienten oder Patienten mit stationarer Behandlung ggf. langere Zeitraume vorsehen
Therapie immer individualisiert, insbesondere Abwagung
(a) Covid-Risiko aufgrund von Alter, Komorbiditaten, Infektionsanamnese, Schwere der Symptome und
Immunsuppression, sowie
(b) Risiko der Reduktion der Immunsuppression aufgrund von immunologischem Status, bisherige
Abstossungsreaktionen, Zeitpunkt nach Transplantation, Gefahr der Rekurrenz der Grunderkrankung
Risikokalkulatoren bei einer Covid-Infektion sind noch nicht validiert und missen sehr kritisch interpretiert werden, z.B.:



Usz Universitats
Spital Zirich

Klinik fiir Nephrologie

o 4C Mortality Score for Covid-19: https://www.mdcalc.com/4c-mortality-score-covid-19
o Horowitz Index for Lung Function: https://www.mdcalc.com/horowitz-index-lung-function-p-f-ratio
o Covid-19 Mortality Prediction (noch nicht peer reviewed): www.predictcovidrisk.com

¢ Hospitalisation

o ambulante Behandlung bei Niedrigrisikopatienten mit milder Klinik (O2-Sattigung =294%, keine Dyspnoe/Tachypnoe)

o stationare Behandlung trotz milder Klinik bei Hochrisikopatienten (z.B. Alter >65, Komorbiditaten, hohes
immunologisches Risiko) stark empfohlen, generell alle Patienten mit moderater oder schwerer Kilinik (s. Abb.)

o Bei ambulant gebliebenen Patienten stufenweise Wiederaufnahme der der ‘pra-Covid’ immunsuppressiven
Erhaltungstherapie (in umgekehrter Reihenfolge zur Reduktion) friihestens 14 Tage nach Beginn der Symptome
und wenn die Patienten mindestens 2 Tage symptomfrei waren (ohne Antipyretika; leichter Husten, Geschmacks-
und Geruchsverlust kdnnen noch langer weiterbestehen)

o Wir empfehlen generell Antikoagulation bei stationarer Behandlung

3.1.2. Rationale fiir die immunsuppressive Therapieanpassung

Nach wie vor gibt es keine spezifische antivirale Therapie gegen SARS-CoV-2. Bei den allgemeinen Therapieprinzipien gibt
es keine wesentlichen Unterschiede zwischen Dialysepatienten, Nierentransplantierten und letztlich Allgemeinpatienten
Aktuell setzen wir Remdesivir (s. Anlage fur Indikation und Dosierung, die Gabe bei GFR <30 ml/min erfolgt auf eigene
Verantwortung) und Dexamethason ein, immer in Absprache mit Infektiologen und Intensivmedizinern

Es gibt noch keine Daten und Studien Uber die Haufigkeit von Abstossungsreaktionen unter COVID-19

FiUr die Anpassung der Immunsuppression bei Infektionen fehlen klare, evidenz-basierte Daten, insbesondere fur die COVID-
19 Infektion. Therapiekonzepte beruhen primar auf Erfahrungen mit anderen Virusinfektionen bei Immunsupprimmierten
(insbesondere BK Virus, CMV) sowie Lymphopenie als Risikofaktor fur den Covid-Verlauf.

Schlusselfragen sind


https://www.mdcalc.com/4c-mortality-score-covid-19
https://www.mdcalc.com/horowitz-index-lung-function-p-f-ratio
http://www.predictcovidrisk.com/
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(a) ob die Reduktion/Stopp der Immunsuppression die mit dem Covid-Infekt einhergehende Inflammation
exazerbiert ODER ob die Beibehaltung der Immunsuppression die Anti-Covid-19-Immunantwort inhibiert,
insbesondere da Lymphopenie und niedrige T-Zellzahlen typisch fur Transplantierte sind und

(b) wann der richtige Zeitpunkt fiir Anderungen der Immunsuppression im Verlauf der Erkrankung ist.

Unsere Richtlinien sind deshalb sehr vorsichtig formuliert, orientieren sich an den unter den Referenzen aufgefuhrten
Guidelines und Publikationen und versuchen dem allgemeinen Verstandnis zu Immunsuppressiva gerecht zu
werden:

o antiproliferative Substanzen, d.h. Mycophenolat Mofetil (MMF; CellCept®), enteric-coated Myophenolsaure
(EC-MPA; Myfortic®) oder Azathioprin (AZA; Imurek®) werden im ersten Schritt reduziert bzw. gestoppt.
Die primare Rationale dafur ist der antiproliferative Effekt auf die Lymphozyten und damit die Schwachung der
zellularen und sekundar auch humoralen Immunantwort gegen Viren.

o Calcineurin-Inhibitoren (CNI), d.h. Tacrolimus (TAC; Prograf®, Advagraf®, Envarsus® oder Cyclosporin
(CsA; Sandimmun Neoral®) sollten im zweiten Schritt angepasst werden.
Die Empfehlungen sind nicht einheitlich. Zum einen koénnte insbesondere die Hemmung von IL-2 zur
Verminderung der T-Zellen und zytotoxischen T-Zellaktivitat fuhren (damit mehr Virusreplikation), zum anderen
zeigen in vitro Daten einen hemmenden Effekt von CsA auf die Virusreplikation Gber die Bindung an
Cyclophilin A, welches notwendig ist fur die regelrechte Faltung des Virusproteins und fur TAC uber FK506-
bindende Proteine die fir die Virusreplikation notwendig sind.
Cyclosporin scheint in-vitro die starker virostatische Substanz zu sein, deshalb ist die Dosisreduktion generell
geringer fur CsA als fur TAC.

o Corticosteroide wirken breit immunsuppressiv und besonders anti-inflammatorisch tuber die Modulation pro-
inflammatorischer Zytokine (inkl. IL-1, IL-6, IL-12, TNFa). Diese Wirkung scheint einen positiven Effekt bei
COVID-19 zu haben wenn eine Hyperinflammation auftritt und dementsprechend, unterstutzt durch Studien,
wird die Gabe von Dexamethason 6 mg beim Ubergang von schwer zu kritisch krank empfohlen. Der positive
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Effekt auf die Immunpathologie tritt wahrscheinlich bei der niedrigen Dosierung nicht auf, wobei bei der hohen
Dosis die Virusclearance mdglicherweise negativ beeinflusst wird. Die Rationale trotzdem low-dose Prednison
fortzufihren oder neu einzusetzen ist die Kompensation fur die reduzierte Immunsuppression (MMF/AZA,
CNI).
Zur Einschatzung des Immunstatus und Schwere der COVID-19 Erkrankung empfehlen wir bei Verdacht/Erstdiagnose
einmalig zusatzlich zum Routinelabor das Corona Labor 1: zusatzlich zum Routinelabor CMV, EBV, BK PCR, IL6, TNFa,
IFNg, Neopterin, PCT, CD3, CD4, CD8, CD19, HLA-Ak (Serothek), D-Dimer, Fibrinogen, Ferritin, Troponin, NTpro-BNP, S-
lgG

3.1.3. Covid-19 Impfempfehlungen

Diese Empfehlungen sind wirklich noch sehr im Fluss mit praktisch taglich neuen Informationen zu wann erhaitlich, welcher
Impfstoff, wer zuerst, wo ...

Wir haben trotzdem erste Informationen in die Guidelines mit aufgenommen, gerade weil Patienten sehr explizit danach
fragen. Fur Transplantierte wurden Anfang Dezember von der Internationalen Gesellschaft fur Herz-und
Lungentransplantation (ISHLT) Richtlinien veroffentlicht, darauf beruhen die ganz aktuell von Swiss Transplant
veroffentlichten und im Folgenden aufgefuhrten Empfehlungen.

e COVID-19 Impfung in Kandidaten fur eine solide Organtransplantation und Patienten nach solider
Organtransplantation (SwissTransplant, Bern, den 21.12.2020)

Mehrere COVID-19 Impfungen haben bereits oder befinden sich kurz vor der Swissmedic Zulassung. In der Schweiz
werden zuerst MRNA basierte Impfstoffe zur Verfugung stehen (Moderna, Pfizer/BioNTech). Diese Impfungen werden
in 2-Dosen appliziert. Die aktuellen Daten zeigen eine Effektivitat der mRNA Impfstoffe von >90%. Die haufigsten
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Nebenwirkungen dieser Impfstoffe sind Schmerzen an der Einstichstelle (~90%), Abgeschlagenheit (~70%) und
Kopfschmerzen (~60%). Schwere Nebenwirkungen sind selten (~1%).

Empfanger nach soliden Organtransplantationen waren von Impfstudien ausgeschlossen, so dass die Effektivitat
in dieser Population unbekannt ist. Basierend auf den friheren Erfahrungen mit anderen Impfstoffen konnte die
Immunogenitat potentiell reduziert sein im Vergleich zu immun-kompetenten Patienten. Daten zur Sicherheit bei
Empfangern solider Organtransplantationen sind nicht verfugbar.

In friheren Impfstoffstudien wurden jedoch generell keine erhohten Raten von Abstossung nachgewiesen. Ob
diese auch auf mRNA Impfstoffe zutrifft, ist aktuell nicht bekannt. In Anbetracht des potenziellen Schweregrades von
COVID-19 bei Empfangern nach solider Organtransplantation sind wir der Ansicht, dass der potenzielle Nutzen einer
COVID-19-Impfung in dieser Bevolkerungsgruppe die Bedenken hinsichtlich eines potenziellen Fehlens an Sicherheit
uberwiegt. Wir empfehlen daher die Immunisierung von Patienten, die auf eine solide Organtransplantation warten,
und von Empfangern nach einer soliden Organtransplantation.

In der Zeit nach einer Transplantation ist der ideale Zeitpunkt der Impfung ungewiss. Wir empfehlen, die Impfung zu
verzogern bis zu einem Monat nach der Transplantationsoperation und 3-6 Monate nach der Verwendung von T-
Zell oder B-Zell depletierenden Substanzen; vor allem wegen der zu erwartenden reduzierten Effektivitat, weniger
wegen Sicherheitsbedenken. Vor einer Transplantation empfehlen wir die Impfung von allen Patienten auf der
Warteliste, einschliesslich von den Patienten, die bereits eine immunsuppressive Therapie aus anderen Grinden
erhalten (in Ubereinstimmung mit den kommenden Empfehlungen der Eidgendssischen Kommission fiir Impffragen,
EKIF, siehe Webseite fur Empfehlungen noch im Dezember2020). Im Falle einer dringlichen Listung schwer kranker
Patienten (z.B. bei akutem Leberversagen) sollte die Entscheidung fur oder gegen eine Impfung fur den individuellen
Fall getroffen werden.

Empfehlung verabschiedet durch Swisstransplant Arbeitsgruppe Infektiologie durch deren Prasidenten Dr. Cédric
Hirzel und durch den Prasidenten der Eidgendssischen Kommission fur Impffragen, Herr Prof. Dr. Christoph Berger
und PD Dr. Franz Immer, Medizinischer Direktor und CEO Swisstransplant.

Referenzen:
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https://ishit.orq/ishlt/media/documents/SARS-CoV-2 Guidance-for-Cardiothoracic-Transplant-and-VAD-center.pdf

und
https.//www.swisstransplant.org/de/infos-material/fuer-fachpersonen/informationen-zum-coronavirus/

e In Ubereinstimmung mit diesen Empfehlungen und im Wesentlichen auch auf der Grundlage der ISHLT-Verdffentlichung
wollen wir noch als Information erganzen:

(@)

Laut FOPH werden Patienten mit relevanter Imnmundefizienz priorisiert, d.h. fir uns: Organtransplantierte,
Knochenmark- oder Stammzell-Transplantierte sowie Personen auf einer Warteliste fur Transplantationen

In Studien wurden bei >60'000 Personen keine schweren Nebenwirkungen berichtet, die langste Beobachtungsdauer
ist ca. 6 Monate. Die Allgemeinsymptome sprechen in der Regel gut auf Paracetamol an

Anaphylaktische Reaktionen kdnnen, wie bei anderen Impfungen und Arzneimitteln, auftreten. Bei Personen mit
bekannten, schweren Allergien muss individuell entschieden werden. Nach Impfung sollte generell 30 Minuten
nachbeobachtet werden

Patienten, die bereits eine COVID-19 Infektion durchgemacht haben, sollten sich laut ISHLT auch impfen lassen
In den ISHLT Guidelines wird noch empfohlen, da bei einigen Impfstoffen bereits eine erste Inmunantwort auf die
COVID-19-Impfung innerhalb von 2-3 Wochen nach der Immunisierung mit einer Einzeldosis beobachtet wird, die
Impfung bei Patienten auf der Warteliste flr eine Transplantation zu beginnen, bei denen es unwahrscheinlich ist,
dass sie innerhalb dieses Zeitrahmens einen Organspender erhalten. Da dies auch fiur geplante
Lebendspendetransplantationen wichtig ist wirden wir momentan versuchen potentielle Empfanger mindestens 2-3
Wochen vor der Transplantation zu impfen.


https://ishlt.org/ishlt/media/documents/SARS-CoV-2_Guidance-for-Cardiothoracic-Transplant-and-VAD-center.pdf
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3.2. Patienten mit akuter Nierenschadigung und/oder chronisch eingeschrankter Nierenfunktion

3.2.1. Patienten mit akuter Nierenschadigung (AKI) und COVID-19

Pause der Therapie mit Renin-Angiotensin-Aldosteron-System-Blockern (ACE-Hemmer und ARB) sowie mit
Mineralokortikoidrezeptor-Antagonisten (MRA) erwagen

o Wiederbeginn nach Erholung AKI und stabiler Nierenfunktion
Nephrotoxische Medikamente vermeiden
Hyperkalidamie vermeiden
Bezuglich Management der akuten Nierenschadigung bei COVID Patienten im stationaren Setting schliessen wir uns den
Empfehlungen des «Consensus reports of the 25th Acute Disease Quality Initiative (ADQI) Workgroup on COVID-19-
associated acute kidney injury» an

3.2.2. Patienten mit chronisch eingeschrankter Nierenfunktion (CKD) und COVID-19

ACE-Hemmer oder ARB nicht absetzen solange keine akute Nierenschadigung, kein Risiko fur Hypovolamie, (Diarrhoe,
Erbrechen, hohes Fieber) und keine Hyperkaliamie

Nephrotoxische Medikamente vermeiden

Klinische/laborchemische Kontrollen je nach Schwere der Symptomatik; ggf. telefonische Konsultationen bei milder
Symptomatik

10
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3.2.3. Empfehlungen fiir nichttransplantierte Patienten mit nephrologischen Erkrankungen,
welche eine immunsuppressive Therapie benétigen

Generell

o

Reduktion von Antimetaboliten (Mycophenolat, Azathioprin) erwagen, insbesondere fur Patienten in anhaltender
Remission >12 Monate (je nach Risikoprofil)

o Bei COVID erkrankten Patienten: Reduktion oder Stopp von Antimetaboliten evaluieren, je nach Schwere des
Infektes respektive Aktivitat der Grunderkrankung
= Reduktion/Stopp nur temporar (Wiederaufnahme der ‘pra-COVID’ immunsuppressiven Erhaltungstherapie
frihestens 14 Tage nach Beginn der Symptome und wenn Patient mindestens 48 h ohne Antipyretika
symptomfrei ist
o Kein akutes Stoppen von Steroiden in hdherer Dosierung
o Prinzipiell kurz wirkende, reversible Mittel gegenuber lang wirkenden bevorzugen
o Kein Therapiebeginn mit Immunsuppressiva bei marginalen Kriterien oder nicht standardisierten Indikationen z.B.
Immunkomplex- oder Komplement-vermittelte membranoproliferative GN, IgA Nephritis
o Kein Therapiebeginn mit Immunsuppressiva bei minimal symptomatischen Patienten mit stabiler eGFR (z.B. FSGS,
MN, IGAN)
o Keine NSAR als Antipyretika einsetzen
o ACEi oder ARB belassen solange kein (Risiko fur) akutes Nierenversagen
Diagnostik
o Verwendung von Urinstreifen zur Proteinurie/Hamaturie-Uberwachung zu Hause falls &rztliche Kontrollintervalle
verlangerte werden missen
o Corona Labor 1 (s. 3.1.2.)

Supportive Massnahmen

o

Prophylaktische Antibiotika (z.B. TMP-SMX) bei kombinierter immunsuppressiver Therapie mit hohen Steroiddosen

11
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o Thromboseprophylaxe bei Patienten mit COVID-19 und nephrotischem Syndrom

(@)

Empfohlene Impfungen gegen Grippe und Pneumokokken zur Vorbeugung von sekundar- oder Koinfektionen

o IVIG erwagen bei sekundarer Hypogammaglobulinamie (CAVE: enthalt keine AK gegen SARS-CoV2; Ratio:
Verhinderung von Superinfektionen)

Spezifisch:

o ANCA-Vaskulitis
= |nduktion

Low dose Prednisonschema bei ANCA Patienten gemass PEXIVAS Protokoll

Unklar ob CYC oder RTX Induktion ein hoheres Risiko hinsichtlich COVID-19 darstellt. Bezuglich CYC
gibt es keine Erfahrung, wahrend unter RTX zum Teil schwere COVID-Verlaufe bei Patienten mit
Autoimmunerkrankungen beschrieben sind

Maglichst keine kontinuierliche orale Therapie mit CYC, da mit erhdhter Rate von Infektionen assoziiert
im Vergleich zu IV CYC Boli

= Erhaltungstherapie

Azathioprin erwagen anstatt Rituximab, insbesondere nach Induktion mit Cyclophosphamid

e MAINRITSANZ2 Schema bevorzugen (ANCA und CD19 gesteuerte Erhaltungstherapie)
e Zum Zeitpunkt O der Erhaltungstherapie nur eine RTX Infusion a 500mg erwagen anstatt zwei
e Generell Verzdégerung der Rituximab-Gabe bei Patienten bei denen das Risiko eines Krankheitsschubes
als gering und das Risiko nachteiliger Folgen einer SARS-CoV2-Infektion als hoch eingeschatzt wird.
o Selbsttestung mittels Urinstreifentest
o MCD/FSGS
= Induktion

eher CsA oder Steroide als Rituximab

12
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e Steroide: bei raschem Ansprechen sollte ein frihzeitiges Tapering der hochdosierten Steroide in
Betracht gezogen werden, ggf. zugunsten eines langsameren Taperings im tiefdosierten Bereich um
einen Ruckfall wahrend der Pandemie zu verhindern

» Erhaltungstherapie

e moglichst RTX vermeiden, eher CsA respektive niedrigdosiert Steroide

o Ziel ist die Fortsetzung der Immunsuppression mit der niedrigsten Dosis, um die Remission
aufrechtzuerhalten, aber einen Ruickfall zu vermeiden. - Vorerst kein Absetzen der Erhaltungstherapie
bei Patienten mit einer Vorgeschichte von haufigen Ruckfallen, die wahrend der Pandemie auf niedrig
dosierter IS stabil sind.

e Dbei Patienten in Remission unter RTX vorerst keine RTX Erhaltungsinfusionen

o Selbsttestung mittels Urinstreifentest

o Membrandse GN
= Induktionstherapie nur bei hohem Risiko/Komplikationen, abnehmender eGFR
= eher CsA anstatt Rituximab einsetzen
= wenn moglich kein CYC einsetzen (Induktion/Erhaltungstherapie)

o Lupus Nephritis
= Hydroxychloroquin weitergeben
= Eher Induktion mit Mycophenolat als CYC
= RTX vorerst vermeiden, eher zusatzlich CNI bei Therapieresistenz

13
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3.3. Dialysepatienten

3.3.1. Dialysepatienten mit milder Klinik

e Allgemein- und akute Atemwegssymptome (z.B. trockener Husten, Geschmacks- und Geruchsverlust, Fatigue,
Kopfschmerzen, Diarrhoe) und/oder Fieber OHNE Dyspnoe/Tachypnoe oder patholog. Thoraxbefund (CT/Rdntgen)

e Selbstisolation gemass BAG Richtlinien; bei Mehrpersonenhaushalten sollte der Patient eine chirurgische Maske tragen

e Vorgehen nach Protokoll der jeweiligen Dialysestation:

o Patienten sollten keine Dialysebehandlung verpassen

o Entscheidung uber Isolation in der Dialyseeinrichtung

o Patienten sollten nochmal speziell informiert werden uber Wichtigkeit durch Flussigkeitsaufnahme und Ernahrung
akute Dialyseindikationen zu vermeiden

o Patienten sollten Dialyseeinheiten bei Anderungen im Allgemeinbefinden direkt anrufen

o In der Dialyseeinheit Einhaltung von raumlicher Isolation und speziellen Schutzmassnahmen fur Patienten und
Personal (siehe z.B. https://www.era-edta.org/en/wp-content/uploads/2020/03/Recommendations-for-Dialysis. COVID-
19-SIN-ER.pdf)

o Trockengewicht taglich re-evaluieren

o Engmaschige Uberwachung inklusiv Temperatur, Atemfrequenz

e Empirische Antibiotika-Therapie
o Bei Verdacht auf Vorliegen einer bakteriellen Superinfektion
o Immer Dosisanpassung bei Nierenfunktionseinschrankung sowie Medikamenteninteraktionen berucksichtigen

e Corona Labor1 (s. 3.1.2.)
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3.3.2. Dialysepatienten mit moderat-schwerer Klinik

Dyspnoe, Fieber 238°, Hypoxie (O2-Sattigugng < 94% unter Raumluft, PaCO2/FiO2 <300 mmHg), Atemfrequenz > 30/min,
und/oder patholog. Thoraxbefund (CT/Rontgen)

Hospitalisation

Corona Labor 1 (s. 3.1.2.)

Empirische Antibiotika-Therapie
o Nur bei Verdacht auf bakterielle Superinfektion
o Immer Dosisanpassung bei Nierenfunktionseinschrankung sowie Medikamenteninteraktionen bericksichtigen

Antivirale und zusatzliche Therapien in Absprache mit Infektiologen und/oder Intensivmediziner
o Angepasstes Remdesivir-Schema (s.a. Anlage)
o Ss.a. https://ssi.quidelines.ch/quideline/3352
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3.4. Nierentransplantierte

3.4.1. Immunologische Risikoklassifikation

e diese istimmer bezogen auf das aktuelle Organtransplantat, zusatzlich bertcksichtigen
o die kumulative immunsuppressive Last («immunsuppressive pack years»)
o Alter (>65 yrs)
o die Komorbiditaten sowie
o Infektions- und Tumoranamnese
e hilfreich fur die Einschatzung ist das Vorliegen eines
o kurzlich erfolgten Anti-HLA-Antikorperscreenings
o der Lymphozytenzahl und idealerweise auch der Subpopulationen CD3 und CD19/20 sowie
o S-1gG Konzentration

(a) niedriges oder moderates immunologisches Risiko
o keine Anti-HLA-Antikdrper oder nur nicht-donorspezifische (non-DSA) Anti-HLA-Antikdrper
o keine fruheren Abstossungsreaktionen oder vorliegende chronische Abstossungsreaktionen
o kombinierte Nieren/Leber-Transplantation

(b) hohes immunologisches Risiko
o praformierte oder de novo donor-spezifische (DSA) Anti-HLA-Antikorper
o frihere Abstossungsreaktionen oder vorliegende chronische Abstossungsreaktionen
o kombinierte Nieren/Herz- oder Nieren/Pankreas- oder Nieren/Lungentransplantationen
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3.4.2. Nierentransplantierte mit milder Klinik

Allgemein- und akute Atemwegssymptome (z.B. trockener Husten, Fatigue, Kopfschmerzen, Diarrhoe,
Geschmacksverlust, Geruchsverlust) mit Temperaturen <38°C, OHNE Dyspnoe/Tachypnoe, unauffalligem
Thoraxbefund (CT/Rdntgen) und einer O2-Sattigung 294% unter Raumluft

Cave: TPL-Patienten kdnnen zunachst Symptome verzoégert oder weniger ausgepragt zeigen und dann akut
dekompensieren

Entscheidung immer individuell von Fall-zu-Fall, aber generell

(a) ambulante Behandlung

e moglich bei Patienten mit niedrigem oder moderatem immunologischen Risiko (insbesondere flr
Auftreten einer Abstossungsreaktion) und auch niedrigerem Risiko fur eine schwere Covid-Infektion

e Selbstisolation zu Hause (gemass BAG Richtlinien) fur mindestens 10 Tage und wenn
mindestens 48 Stunden keine Symptome mehr vorlagen (ohne Antipyretika; leichter Husten,
Geschmacks- und Geruchsverlust kdnnen noch langer weiterbestehen)

e 3-mal tagliche Messung der Koérpertemperatur (und idealerweise 3-mal taglich auch der O2-
Sattigung und Blutdruck)

e jeden 2. Tag telefonische Konsultation

e Ausgangslabor (s.u.) und alle 2-5 Tage Laborkontrolle (inkl. Krea, CRP, kl. BB, U’'Sediment)

(b) stationare Behandlung
e dringend empfohlen bei Patienten mit hohem immunologischen Risiko, d.h. Gefahr fur eine
Abstossungsreaktion bei Senkung der Immunsuppression und hohes Alter (sonst engmaschige
ambulante Kontrolle)
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e Corona Labor 1 (s. 3.1.2))

e Immunsuppressive Therapie bei milder Klinik:
(a) niedriges oder moderates immunologisches Risiko

= Antimetabolit (MMF/MPA oder Azathioprin) — Pause
= Calcineurin-Inhibitor — Reduktion auf Zielspiegel um 4-6 ug/I fir TAC, um 50-80 ug/I fur CsA
= Glucocorticoide — Prednison 5 bis 10 mg

(b) hohes immunologisches Risiko

= Antimetabolit (MMF/MPA oder Azathioprin) — Reduktion um 50%
= Calcineurin-Inhibitor — Reduktion auf Zielspiegel um 5-7 ug/I fur TAC, um 60-100 ug/I fir CsA
= Glucocorticoide — Prednison 5 bis 10 mg

¢ Antikoagulation
o ambulant Heparin/Fragmin evaluieren
o stationar
e Heparin
e Dalteparin

e ACE-Hemmer/Sartan
o beibehalten
o Indikation Uberprifen
o Cave: potentiell Nierenversagen induzierend
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e Empirische Antibiotika- und antivirale Therapie
o Antibiotika bei Verdacht auf bakterielle Superinfektion
o immer Dosisanpassung bei Nierenfunktionseinschrankung sowie Medikamenteninteraktionen berlcksichtigen
o antivirale Therapie/Remdesivir bei milder Klinik nicht indiziert, Rlicksprache mit Infektiologen
o S.a. https://ssi.quidelines.ch/quideline/3352

3.4.3. Nierentransplantierte mit moderater Klinik

e pathologisches Thoraxbild (R6/CT), OHNE Dyspnoe oder Hypoxamie (O2-Sattigung 294% bei Raumluft), kein O2-
Bedarf

e stationare Behandlung
e Corona Labor1 (s. 3.1.2.)

e Immunsuppressive Therapie:
(a) niedriges oder moderates immunologisches Risiko

= Antimetabolit (MMF/MPA oder Azathioprin) — Pause
= Calcineurin-Inhibitor — Reduktion auf Zielspiegel um 2-4 ug/I far TAC, um 30-60 ug/I CsA
» Glucocorticoide — Prednison 5 bis 10 mg

(b) hohes immunologisches Risiko

= Antimetabolit (MMF/MPA oder Azathioprin) — Pause
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= Calcineurin-Inhibitor — Reduktion auf Zielspiegel um 4-6 ug/I fir TAC, um 50-80 ug/I fur CsA
= Glucocorticoide — Prednison 5 bis 10 mg (bei vorbestehender Steroidtherapie Erhéhung auf 10 bis 15 mg)

e Empirische Antibiotika- und antivirale Therapie

@)
@)
@)

Antibiotika bei Verdacht auf bakterielle Superinfektion

immer Dosisanpassung bei Nierenfunktionseinschrankung sowie Medikamenteninteraktionen bertcksichtigen
antivirale Therapie mit Remdesivir ist bei moderater Klinik in der Regel noch nicht indiziert (RS mit Infektiologie
empfohlen)

s.a. https://ssi.quidelines.ch/quideline/3352

¢ Antikoagulation

@)
@)
@)

e Heparin
e Dalteparin

3.4.4. Nierentransplantierte mit schwerer bis kritischer Klinik
diese Phasen stellen haufig ein Kontinuum dar

entscheidende Klinik sind Dyspnoe, Tachypnoe, und Ausmass der Hypoxamie sowie O2-Bedarf
Stationare Behandlung immer mit Information an die IPS

e Corona Labor1 (s.3.1.2.)
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e Immunsuppressive Therapie:

= Antimetabolit (MMF oder Azathioprin) — Pause
= Calcineurin-Inhibitor — Stopp oder Reduktion auf Zielspiegel um 2-4 ug/I fur TAC, um 30-60 ug/I fur CsA
= Glucocorticoide
— Prednison 5 bis 10 mg (bei vorbestehender Steroidtherapie Erhdhung auf 10 bis 15 mg)
Bei Ubergang in kritische Phase/Zeichen der schweren Hyperinflammation (CRP >100mg/l, Zunahme
Atemfrequenz, Zunahme Dyspnoe, O2-Bedarf) Wechsel auf
— Dexamethason 6 mg tgl fir 7-10 Tage in RS mit Infektiologie

e Antivirale Therapie mit Remdesivir in Absprache mit Infektiologen

o s.a. https://ssi.quidelines.ch/quideline/3352

e Antikoagulation

e Heparin
e Dalteparin
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4. Referenzen der Hauptdokumente fur diese Guidelines

4.1. Websites

BTS British Transplant Society, Guidance on the management of transplant recipients diagnosed with or suspected of having COVID19 (updated 18th
November 2020)
e https://bts.org.uk/wp-content/uploads/2020/11

British renal society:
e https://britishrenal.org/news/covid-19-national-renal-guidance/

Bundesamt fiir Gesundheit::
e https://www.bag.admin.ch/bag/de/home/krankheiten/ausbrueche-epidemien-pandemien/aktuelle-ausbrueche-epidemien/novel-cov.html

Brigham and Women’s Hospital COVID-19 Critical Care Guidelines:
e https://www.covidprotocols.org/

Covid-Dokumente Infektiologie, inkl. Einwilligung fur experimentelle Therapien (USZ):
e http://intranet.usz.ch/seiten/COVID-19-Dokumente-Infektiologie-INF _1000129497.aspx und
http://intranet.usz.ch/Documents/Information%20und%20Einwilligung%20experimenteller%20Therapie %20COVID19Chloroquine%20Stand%20F ebr
uar%202020%20INF_1000129499.pdf

Covid-Medikamenteninteraktionen:
e http://www.covid19-druginteractions.org

ERA-EDTA Dialyseempfehlungen:
e https://www.era-edta.org/en/wp-content/uploads/2020/03/Recommendations-for-Dialysis.COVID-19-SIN-ER.pdf

ISHLT Guidance from the International Society of Heart and Lung Transplantation regarding the SARS CoV-2 pandemic (revised Dec 04, 2020)
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e https://ishlt.org/ishlt/media/documents/SARS-CoV-2_Guidance-for-Cardiothoracic-Transplant-and-VAD-centers.pdf

SAMW Richtlinien:
e https://www.samw.ch/de.html

Schweizerische Gesellschaft fiir Infektiologie, SARS-CoV-2-specific antiviral treatment:
e https://www.sginf.ch/sars-cov-2/sars-cov-2.html

Swiss Transplant:
e https://www.swisstransplant.org/de/infos-material/fuer-fachpersonen/informationen-zum-coronavirus/

USZ Guidelines:
e http://www.intensivmedizin.usz.ch/fachwissen/seiten/covid-19-epidemics.aspx
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Anlage:
- Verabreichung Remdesivir bei intermittierender Hamodialyse-Patienten und eGFR <30ml/min am Universitatsspital Zurich
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