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Einfihrung

Nach einer Coronavirus-Erkrankung 2019 (COVID-19) kdnnen anhaltende Beschwerden auftreten. Das
Krankheitsbild wird mit den inhaltlich Gberlappenden Begriffen Post COVID, Post COVID-19-Zustand, Post
COVID Syndrom und Long COVID bezeichnet. Im Folgenden verwenden wir durchgehend den Terminus
Long COVID, entsprechend den Vorgaben des Bundesministeriums flir Gesundheit.

Die Weltgesundheitsorganisation (WHO) hat das Krankheitsbild Post COVID im Jahr 2021 folgenderma-
Ren definiert: ... tritt bei Individuen mit wahrscheinlicher oder gesicherter SARS-CoV-2 Infektion auf,
gewohnlich innerhalb von 3 Monaten nach Beginn von COVID-19 mit Symptomen, die mindestens 2
Monate anhalten und nicht durch alternative Diagnosen erklarbar sind.” Diese Definition deskriptiver
Natur ist der Tatsache geschuldet, dass es bislang noch keine klinisch validierten und verfligbaren Bio-
marker gibt, die eine Definition unterstiitzen. Haufige Symptome schliefen Fatigue, Kurzatmigkeit, kog-
nitive Dysfunktionen, aber auch andere ein, die gewdhnlich einen Einfluss auf Alltagsfunktionen haben
... [1, 2]. Die eigene WHO-Definition fir Kinder und Jugendliche aus dem Februar 2023 nimmt diese
Kriterien auf [3].

Im Unterschied zu dieser Definition von , Post COVID” wird der Begriff ,Long COVID“ schon ab einer
Erkrankungsdauer von 4 Wochen verwendet. Das entspricht unserem Verstandnis bei der Erarbeitung
von praktischen Empfehlungen fir die Arzneimitteltherapie bei den Betroffenen.

Varianten und Rekombinanten von SARS-CoV-2 sowie COVID-19-Impfungen kdnnen die Inzidenz von
Long COVID senken, ein Risiko bleibt aber bestehen [4].

Symptome kdnnen im Anschluss an die akute Krankheitsphase fortbestehen oder nach einem beschwer-
defreien Intervall neu auftreten. Long COVID ist durch einen chronischen oder rezidivierenden Verlauf
mit fluktuierender Symptomatik und sich dynamisch verandernden Symptomen gekennzeichnet. In der
Versorgung ist insbesondere die post-exertionelle Malaise (PEM, Belastungsintoleranz) mit hoher Mor-
biditat belastet. Die post-infektiosen Syndrome postvirales ME/CFS (Myalgische Enzephalomyelitis /
Chronisches Fatigue-Syndrom) und postvirales POTS (posturales orthostatisches Tachykardiesyndrom)
treten auch nach anderen Ausldsern, meist viralen Infektionen, auf.

Das Bundesinstitut fur Arzneimittel und Medizinprodukte (BfArM) hat die ICD-10-GM nach den Vorga-
ben der WHO angepasst und flr Long COVID die Schlisselnummer U09.9! aufgenommen [5].

[1] Soriano JB, Murthy S, Marshall JC et al. A clinical case definition of post-COVID-19 condition by a Delphi con-
sensus. Lancet Infect Dis 2022; 22: e102-e107. DOI: 10.1016/51473-3099(21)00703-9

[2] A clinical case definition of post COVID-19 condition by a Delphi consensus, 6 October 2021 (who.int)

[3] 23007 PCC in children and adolescents (who.int)

[4] Xie Y, Choi T, Al-Aly et al.: Postacute Sequelae of SARS-CoV-2 Infection in the Pre-Delta, Delta, and Omicron
Eras. N Engl J Med 391:515-525, 2024. DOI: 10.1056/NEJM0a2403211

[5] BfArM - ICD-10-GM Version 2021 (dimdi.de)



https://www.who.int/publications/i/item/WHO-2019-nCoV-Post_COVID-19_condition-Clinical_case_definition-2021.1
https://www.google.com/url?sa=t&source=web&rct=j&opi=89978449&url=https://iris.who.int/bitstream/handle/10665/366126/WHO-2019-nCoV-Post-COVID-19-condition-CA-Clinical-case-definition-2023.1-eng.pdf%3Fsequence%3D1&ved=2ahUKEwjys6-xtLiIAxVvZ_EDHYVXNtYQFnoECBYQAQ&usg=AOvVaw1K3s7KRLseovg78pfdxftg
https://klassifikationen.bfarm.de/icd-10-gm/kode-suche/htmlgm2024/block-u00-u49.htm

Teil 1: Off-Label-Use

1.1. EinfGhrung: die Expertengruppe Long COVID Off-Label-Use

Long COVID ist ein vielschichtiges Krankheitsbild mit individuell unterschiedlichen Verlaufen. Bisher gibt
es keine Arzneimittel, die gezielt flr die Therapie von Long COVID zugelassen sind. Das Bundesministe-
rium fir Gesundheit (BMG) hat deshalb im Dezember 2023 eine Expertengruppe mit dem Auftrag etab-
liert, Empfehlungen zum Einsatz von Arzneimitteln im Off-Label-Use, d. h. aulRerhalb der Zulassung, zu
geben. Die Arbeit der Expertengruppe erfolgt stufenweise:

- Bewertung vorliegender Studiendaten
- Empfehlung

- Weiterleitung an den Gemeinsamen Bundesausschuss (G-BA) zur Entscheidung Gber einen zu-
lassungsliberschreitenden Einsatz

1.2 Zu bewertende Wirkstoffe

e Antidepressiva (Amitriptylin, Bupropion, Doxepin, Duloxetin, Mirtazapin, Sertralin, Vortioxetin)
e Aripiprazol

e Betablocker

e Glukokortikoide

e |vabradin

e Metformin

e Midodrin

e Naltrexon

e Nirmatrelvir / Ritonavir

e Pyridostigmin

e Statine

Die Bewertung schliel$t auch von den Zulassungsindikationen abweichende Dosierungen ein. Sie wird
einzelne Altersgruppen wie z.B. Kinder und Jugendliche gesondert bertcksichtigen.



1.3 Struktur der Evidenzrecherche zu den o.g. Wirkstoffen

1. Stufe

Long COVID / Post COVID / PASC (Postakute Folgen einer SARS-CoV-2-Infektion)
Long COVID / Post COVID / PASC + ME/CFS + Fatigue

Long COVID / Post COVID / PASC + POTS

Long COVID / Post COVID / PASC + Dyspnoe

erhohtes Risiko fur Long COVID / Post COVID / PASC

O O O O O

Identifikation pradiktiver Parameter

2. Stufe

Bei fehlender Evidenz mindestens der Klasse LoE Ilb in Stufe 1: Erweiterung der Evidenzrecherche
auf

o postvirales ME/CFS
o postvirales POTS

3. Stufe

Bei fehlender Evidenz mindestens der Klasse LoE Ilb in Stufe 2: Erweiterung der Evidenzrecherche
auf

o ME/CFS
POTS



Teil 2: In-Label-Use: symptomorientierte Arzneimitteltherapie (ver-
schreibungspflichtig)

2.1 Einflihrung

Long COVID ist ein neues Krankheitsbild mit einer rasch wachsenden, wissenschaftlichen Erkenntnisbasis
und einem rasch wachsenden klinischen Erfahrungsschatz. Erfahrungen resultieren aus der Behandlung
von Patientinnen und Patienten mit Long COVID und aus der Behandlung von Patientinnen und Patienten
mit ahnlichen Krankheitsbildern, vor allem anderen postinfektiésen Syndromen.

Berichte Betroffener deuten auf eine Unterversorgung hin, méglicherweise auch aus Unsicherheit im
Umgang mit diesem neuen Krankheitsbild. Gezielte Zulassungen von Arzneimitteln fir Patientinnen und
Patienten mit Long COVID gibt es bisher nicht. Allerdings werden bereits jetzt in der Versorgung zahlrei-
che Arzneimittel eingesetzt, zu denen es Erfahrungen in der Linderung von Long COVID-Symptomen gibt.

Die Verordnung dieser verschreibungspflichtigen Arzneimittel erfolgt innerhalb der jeweiligen Zulassun-
gen, d. h. als In-Label-Use. Ein , Therapie-Kompass“ mit Auflistung dieser Wirkstoffe und Wirkstoffgrup-
pen wurde als hilfreich fur die Versorgung angesehen.

Ein solcher, Therapie-Kompass” wird im Folgenden vorgestellt. Es handelt sich hierbei um Expertenemp-
fehlungen zur symptomorientierten Therapie. Basis sind aktuelle Leitlinien zum jeweiligen Krankheitsbild
im deutschen Versorgungskontext. Konkrete Beispiele innerhalb aufgefihrter Substanzklassen basieren
auf Erfahrungen aus der Expertengruppe. Verordnungen missen patientenbezogen unter BerUcksichti-
gung von Komorbiditdt und dem individuellen Risiko fiir Nebenwirkungen erfolgen. Beim Auftreten von
Nebenwirkungen kann auch ein Wechsel innerhalb einer Substanzklasse indiziert sein.

Dieser erfahrungsbasierte ,Therapie-Kompass” ist kein Ersatz fir evidenzbasierte Empfehlungen zur
spezifischen und gezielten Therapie von Long COVID auf der Basis hochwertiger, klinischer Studien. Die
Bewertung dieser Evidenz ist Inhalt von Teil 1 dieses Projektes.

Die Empfehlungen im , Therapie-Kompass” beziehen sich auf Erwachsene. Fir die Behandlung von Kin-
dern und Jugendlichen sind eigene Empfehlungen formuliert, siehe Teil 2, Abschnitt 2.4. Bei komplexen

Krankheitsverldaufen wird die Vorstellung in Spezialambulanzen fir Long COVID-19 empfohlen.

Ganz ausdrucklich bitten wir auch um praktische Rickmeldungen aus der Erfahrung der Betreuung von
Patientinnen und Patienten mit Long COVID. Die jetzige Version des Therapie-Kompasses ist nur der erste
Schritt in diesem Prozess.

Beim Einsatz der aufgefihrten Arzneimittel sind die Regelungen der Arzneimittel-Richtlinie des Gemein-
samen Bundesausschusses [1] und die spezifischen Aspekte der Arzneimittelsicherheit zu beachten [2].

[1] Arzneimittel-Richtlinie - Gemeinsamer Bundesausschuss (g-ba.de)

[2] Arzneimittelsicherheit - Arzneimittelkommission der deutschen Arzteschaft (akdae.de)



https://www.g-ba.de/richtlinien/3/
https://www.akdae.de/arzneimittelsicherheit

2.2 Haufige Long COVID-Symptome und Optionen fiir die symptomorientierte
Arzneimitteltherapie bei Erwachsenen (In-Label-Use)

Anst-, Spannungs- und
Erregungszustande

Asthma bronchiale /
COPD / bronchiale
Hyperreagibilitat

Autoimmunerkrankungen,
Schmerzen schwerer Verlauf
Therapie-Kompass
Depression
(ICD-10 F32, F33)

Long COVID*
Optionen fir die symp-
tomorientierte Arzneimit- i
teltherapie bei Erwachse-
chronisch

nen
(In-Label-Use)
Immunreaktion,
UberschielRend
Hypotonie, Hypercholesterindmie
orthostatisch P

Tachykardie

(supraventrikular)

Hypertonie,
arteriell

Besondere Hinweise fiir
Kinder und Jugendliche

*aufgeflhrt sind nur Symptome von Long COVID, fir deren Behandlung
es zugelassene Arzneimittel gibt



2.3 Therapie-Kompass: Symptome in alphabetischer Reihenfolge

2.3.1 Angst-, Spannungs- und Erregungszustande

Psychische Symptome gehdren zu den Folgen der Infektion mit SARS-CoV-2, AWMPF Leitlinienregister.
Kurzfristig und kurzzeitig ist der Einsatz von Arzneimitteln bei Angst-, Spannungs- und Erregungszustan-

den moglich.

Substanzklasse

Wirkstoff

Zulassungsindikation

Dosierung

Weitere Hinweise

Zusatzlicher Hinweis der
Expertengruppe

Zuriick zur Ubersicht

Benzodiazepine

z. B. Lorazepam

symptomatische Kurzzeitbehandlung von Angst-, Spannungs- und Erre-
gungszustanden sowie dadurch bedingten Schlafstérungen

e FErwachsene: 0,5-2,5 mg verteilt auf 2-3 Einzeldosen bis maximal
7,5 mg/Tag oder als abendliche Einmaldosis

e Kinder und Jugendliche: siehe Teil 2 unter 2.4

siehe unter Depression (ICD F32, F33)

erhohtes Suchtpotential (!); nur fir akute und kurzzeitige Intervention
mit Gabe Uber wenige Tage empfohlen


https://register.awmf.org/de/leitlinien/detail/020-027

2.3.2 Asthma bronchiale / COPD / bronchiale Hyperreagibilitat

Pulmonale Beschwerden und Belastungsdyspnoe gehoren zu den belastenden Long COVID-Symptomen
und kénnen multifaktoriell sein. Fir Empfehlungen zur Diagnostik und zur Therapie des Asthma bron-
chiale verweisen wir auf die nationale, aktuelle Versorgungsleitlinie, AWMF Leitlinienregister. Die medi-
kamentose Therapie des Asthmas soll durch nicht-medikamentdse Therapiemallnahmen einschl. geziel-
ter Atemtherapie ergdnzt werden. Auf die Notwendigkeit und Relevanz einer gezielten Atemtherapie sei
an dieser Stelle hingewiesen.

Substanzklasse Glukokortikoide

Wirkstoff z. B. Budesonid (inhalativ)

Zulassungsindikation Behandlung von persistierendem Asthma bronchiale, bei dem die Thera-
pie mit inhalativ anzuwendendem Glukokortikoid indiziert ist.

Dosierung e Frwachsene: Anfangsdosis 200 - 400 ug, Steigerung auf bis zu 1600
ug /Tag, maximal 2 x 2 Hibe/Tag

e Kinder und Jugendliche: siehe Teil 2 unter 2.4

Zusatzlicher Hinweis der  Beachtung der Empfehlungen zur klimabewussten Verordnung von Inha-
Expertengruppe lativa: S2k Leitlinie vom Januar 2024, AWMEF Leitlinienregister

Zuriick zur Ubersicht
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https://register.awmf.org/de/leitlinien/detail/nvl-002
https://register.awmf.org/de/leitlinien/detail/053-059

Substanzklasse

Wirkstoffe

Zulassungsindikation

Dosierung

Zusatzlicher Hinweis der
Expertengruppe

Wirkstoffe

Zulassungsindikation

Dosierung
(Erwachsene)

Zusatzlicher Hinweis der
Expertengruppe

Zuriick zur Ubersicht

Glukokortikoide in Kombination mit Beta-2-Sympathomimetika

z. B. Beclomethason/Formoterol (inhalativ)

Behandlung von Asthma, wenn die Anwendung eines Kombinationspro-
dukts von inhalativem Kortikosteroid und langwirksamem Beta-2-Agonis-
ten angezeigt ist

e frwachsene: 200/6 ug, Steigerung auf bis zu 2 x 2 Hibe/Tag mog-
lich.

e Kinder und Jugendliche: siehe Teil 2 unter 2.4

Beachtung der Empfehlungen zur klimabewussten Verordnung von Inha-
lativa: S2k Leitlinie vom Januar 2024, AWMEF Leitlinienregister

z. B. Fluticason/Vilanterol (inhalativ)

regelmalige Behandlung von Asthma bei Erwachsenen und Jugendlichen
ab 12 Jahren, bei denen ein Kombinationspraparat (langwirksamer Beta-
2-Agonist und inhalatives Kortikosteroid) angezeigt ist:

e Patienten, die mit inhalativen Kortikosteroiden und einer Bedarfs-
medikation mit inhalativen kurzwirksamen Beta-2-Agonisten nicht
ausreichend eingestellt sind.

o Frwachsene: Anfangsdosis 92/22 g, Steigerung auf bis zu 2
Hube/Tag moglich

e Kinder und Jugendliche: siehe Teil 2 unter 2.4

Beachtung der Empfehlungen zur klimabewussten Verordnung von Inha-
lativa: S2k Leitlinie vom Januar 2024, AWMEF Leitlinienregister

11


https://register.awmf.org/de/leitlinien/detail/053-059
https://register.awmf.org/de/leitlinien/detail/053-059

2.3.3 Autoimmunerkrankungen, schwerer Verlauf

Einige Autoimmunerkrankungen im Rahmen von Long COVID kénnen mit hoher Akut- und Langzeit-
morbiditat auftreten. Beispielhaft sind zwei Krankheitsbilder aufgefihrt.
Chronisch inflammatorisch demyelinisierende Polyneuropathie (CIDP)

Wirkstoff Immunglobuline (intravenos)

Dosierung e FErwachsene: CIDP: Initial 2 g/kg, Erhaltung 1 g/kg

e Kinder und Jugendliche: siehe Teil 2 unter 2.4

Leitlinie AWMEF Leitlinienregister; AWMEF Leitlinienregister

Immunthrombozytopenie (ITP)

Wirkstoff Immunglobuline (intravenos)

Dosierung e Frwachsene: 0,4 g/kg/Tag Uber bis zu 5 Tage

e Kinder und Jugendliche: siehe Teil 2 unter 2.4

Leitlinie Immunthrombozytopenie (ITP) — Onkopedia

Zuriick zur Ubersicht

12


https://register.awmf.org/de/leitlinien/detail/030-130
https://register.awmf.org/de/leitlinien/detail/030-144
https://www.onkopedia.com/de/onkopedia/guidelines/immunthrombozytopenie-itp/@@guideline/html/index.html

2.3.4 Depression (ICD-10 F32, F33)

Bei Long COVID wurde ein gehduftes Auftreten depressiver Erkrankungen beobachtet. Fiir Empfehlun-
gen zur Diagnostik und zur Therapie unipolarer Depressionen verweisen wir auf die nationale Versor-
gungsleitlinie, AWMF Leitlinienregister.

Wenn die Kriterien einer Depression gemaR ICD-10 F32 oder F33 erfillt sind, besteht die Indikation zur
Behandlung mit Antidepressiva (In-Label-Use). Daneben finden sich im Kontext von Long COVID auch
Symptome wie z. B. Stimmungsschwankungen, Wahrnehmungsstérungen, Antriebsstérungen, Angste,
die auch bei einer Depression auftreten kdnnen, ohne dass die Kriterien einer Depression erfillt wer-
den. Bei Pat. ohne Depression gemall ICD-10 F32 oder F33 ist der Einsatz der unten aufgefiihrten Arz-
neimittel nicht indiziert.

Im Rahmen der umfassenden Recherche zum Off-Label-Use von Arzneimitteln bei Long COVID wird der
Einsatz spezifischer Antidepressiva gepriift, siehe Teil 1. Diese Priifung ist nicht abgeschlossen.

Im Folgenden werden die Substanzklassen in alphabetischer Reihenfolge mit exemplarischer Nennung
eines prominenten Vertreters aufgefiihrt.

Substanzklassen 2.3.4.1 Noradrenerge und spezifisch serotonerge Antidepressiva (NaSSA)

2.3.4.2 Selektive Noradrenalin-Dopamin-Wiederaufnahme-Hemmer (SNDRI)

2.3.4.3 Serotonin-Noradrenalin-Wiederaufnahme-Hemmer (SSNRI)

2.3.4.4 Selektive Serotonin-Wiederaufnahme-Inhibitoren (SSRI, SARI)

2.3.4.5 Trizyklische Antidepressiva

2.3.4.1 Noradrenerge und spezifisch serotonerge Antidepressiva (NaSSA)

Noradrenerge und spezifisch serotonerge Antidepressiva (NaSSA)
Wirkstoff z.B. Mirtazapin
Zulassungsindikation Episoden einer Major Depression
Dosierung e Frwachsene: Anfangsdosis 15 oder 30 mg/Tag, wirksame Tagesdo-

sis 15 - 45 mg/Tag

e Kinder und Jugendliche: siehe Teil 2 unter 2.4

Zusatzlicher Hinweis der  Verstarkung von Fatigue maoglich
Expertengruppe

Zuriick zur Ubersicht

13


https://register.awmf.org/de/leitlinien/detail/nvl-005

2.3.4.2 Selektive Noradrenalin-Dopamin-Wiederaufnahme-Hemmer (SNDRI)

Substanzklasse Selektive Noradrenalin-Dopamin-Wiederaufnahme-Hemmer (SNDRI)

Wirkstoff z.B. Bupropion

Zulassungsindikation Episoden einer Major Depression

Dosierung e FErwachsene: Initialdosis 150 mg/Tag, nach 4 Wochen Steigerung auf
300 mg/Tag

e Kinder und Jugendliche: siehe Teil 2 unter 2.4

Zusétzlicher Hinweis der  Positiver Einfluss auf Fatigue-Symptomatik moglich [10.1016/j.jpain-
Expertengruppe symman.2022.09.011]

2.3.4.3 Serotonin-Noradrenalin-Wiederaufnahme-Hemmer (SSNRI)

Substanzklasse Serotonin-Noradrenalin-Wiederaufnahme-Hemmer (SSNRI)

Wirkstoff z2.B. Duloxetin
Zulassungsindikation Episoden einer Major Depression, generalisierte Angststorung
Dosierung e FErwachsene: 30- 60 mg/Tag, bis 120 mg maglich, je nach klini-

schem Ansprechen

e Kinder und Jugendliche: siehe Teil 2 unter 2.4

2.3.4.4 Selektive Serotonin-Wiederaufnahme-Inhibitoren (SSRI, SARI)

Im Rahmen einer Kohortenstudie wurde der Einsatz unterschiedlicher SSRI in Bezug auf Fatigue und
kognitive Symptome dokumentiert, ohne Hinweise auf signifikante Wirksamkeitsunterschiede zwischen
den SSRI [Treatment of 95 post-Covid patients with SSRIs | Scientific Reports (nature.com)].

Die Zulassungsindikationen weichen bei den einzelnen Arzneimitteln ab.

Substanzklasse

Selektive Serotonin-Wiederaufnahme-Inhibitoren (SSRI, SARI)

Wirkstoffe alle zugelassenen Arzneimittel dieser Substanzklasse
Zulassungsindikation Episoden einer Major Depression
Dosierung e Erwachsene: wirkstoff- und ggf. darreichungsformspezifisch

e Kinder und Jugendliche: siehe Teil 2 unter 2.4
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Substanzklasse Selektive Serotonin-Wiederaufnahme-Inhibitoren (SSRI, SARI)

Wirkstoffe Paroxetin, Sertralin

Zulassungsindikation Episoden einer Major Depression, posttraumatische Belastungsstérung
(PTBS), Angststérung, Panikstorung, Zwangsstérung

Dosierung e Erwachsene: wirkstoff- und ggf. darreichungsformspezifisch

e Kinder und Jugendliche: siehe Teil 2 unter 2.4

2.3.4.5 Trizyklische Antidepressiva

Substanzklasse Trizyklische Antidepressiva

Wirkstoff z.B. Amitriptylin
Zulassungsindikation Episoden einer Major Depression
Dosierung e FErwachsene: Anfangsdosis 2 x 25 mg/Tag, Steigerung bei Bedarf,

maximal 150 mg/Tag aufgeteilt auf zwei Teildosen

e Kinder und Jugendliche: siehe Teil 2 unter 2.4

Zusatzliche Hinweise der Wegen des anticholinergen Effektes wird Amitriptylin bei Muskelfatigue
Expertengruppe nicht empfohlen.

Amitriptylin kann die Tachykardie bei POTS verstarken.

Zuriick zur Ubersicht
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2.3.5 Herzinsuffizienz, chronisch

COVID-19 kann zu zahlreichen, sehr unterschiedlichen kardiovaskularen Komplikationen fihren. Hierzu
gehort die chronische Herzinsuffizienz. Fir Empfehlungen zur Diagnostik und zur Therapie der chroni-
schen Herzinsuffizienz verweisen wir die nationale, aktuelle Versorgungsleitlinie, AWMF Leitlinienregis-
ter. Pathophysiologisch von besonderem Interesse sind Sartane (AT;-Antagonisten oder Angiotensin 1-
Rezeptorblocker) und sGC-Stimulatoren, z. B. Vericiguat. Daten einer klinischen Studie zum spezifischen
Einsatz dieser Substanzen bei Long COVID stehen aus.

2.3.6 Hypercholesterindmie

Einer der kritischen Faktoren in der Pathophysiologie der endothelialen Dysfunktion bei COVID-19 ist die
Hypercholesterindmie. Fir Empfehlungen zur Diagnostik und zur Therapie der Hypercholesterindmie
verweisen wir auf die nationalen Leitlinien und Stellungnahmen mit klinischem Bezug zur Hypercholes-
terinamie [AWMF Leitlinienregister; AWMF Leitlinienregister; https://www.akdae.de/arzneimittelthera-
pie/If/leitfaden-cholesterinsenkung/inhalt/studiendaten#c21817].

Gemal Leitlinien kann auch Ezetimib eingesetzt werden, wenn die Indikationskriterien erfillt sind.

Im Rahmen der umfassenden Recherche zum Off-Label-Use von Arzneimitteln bei Long COVID wird der
gezielte Einsatz von Statinen derzeit geprift, siehe Teil 1. Diese Prifung ist noch nicht abgeschlossen.

Wirkstoff 2.B. Ezetimib

Zulassungsindikation priméare (heterozygote familiare und nicht-familidre) Hypercholesterina-
mie, bei der die Therapie mit einem Statin allein nicht ausreicht oder
nicht vertragen wird, begleitend zur Diat.

Dosierung e Frwachsene: 1 x 10 mg/Tag

e Kinder und Jugendliche: siehe Teil 2 unter 2.4

Zuriick zur Ubersicht
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2.3.7 Hypertonie, arteriell

COVID-19 kann zu zahlreichen, sehr unterschiedlichen kardiovaskularen Komplikationen fihren. Hierzu
gehort die arterielle Hypertonie. Fir Empfehlungen zur Diagnostik und zur Therapie der arteriellen Hy-
pertonie verweisen wir auf die nationale, aktuelle Versorgungsleitlinie, AWMF Leitlinienregister. Die

GrundzUge der Therapie mit Berlcksichtigung der individuellen Therapieziele, der nicht-medikamenté-
sen Therapie, des Grads der Hypertonie sowie von weiteren kardiovaskuldren Risiken und Komorbiditat
entsprechen auch bei Long COVID diesen Empfehlungen.

Betablocker sind ein Element des Therapiekonzeptes. Pathophysiologisch von besonderem Interesse
sind Carvedilol und Nebivolol. Im Rahmen der umfassenden Recherche zum Off-Label-Use von Arznei-
mitteln bei Long COVID wird der gezielte Einsatz von Betablockern und Statinen derzeit gepruift, siehe
Teil 1. Diese Prufung ist noch nicht abgeschlossen.

Substanzklasse Betablocker

Zusatzlicher Hinweis der  Bei Einnahme von Betablockern kénnen Miidigkeit, Fatigue-Symptomatik

Expertengruppe und depressive Verstimmung auftreten und damit diese besonders hau-
fig bei Long COVID auftretenden Symptome verstarken. Beim Auftreten
ist eine Dosisreduktion, ein Wechsel des Betablockers, ggf. auch ein Ab-
setzen indiziert.

Zuriick zur Ubersicht
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2.3.8 Hypotonie, orthostatisch

Die Empfehlungen beziehen sich auf die orthostatische Hypotonie. Hier verweisen wir auch auf aktuelle
Leitlinie ,Synkopen®, AWMF Leitlinienregister. Pathophysiologisch ist Midodrin von besonderem Inte-
resse beim POTS. Im Rahmen der umfassenden Recherche zum Off-Label-Use von Arzneimitteln bei Long
COVID wird der gezielte Einsatz von Midodrin bei POTS derzeit gepruft, siehe Teil 1. Diese Prifung ist
nicht abgeschlossen.

Substanzklasse Sympathomimetika

Wirkstoff 2.B. Midodrin

Zulassungsindikation Neurogene orthostatische Hypotension (asympathikotone Reaktion) —
primare und sekundare Formen

Dosierung e frwachsene: Anfangsdosis: 2-3 x 2,5 mg/Tag, Dosisanpassung in
dreitagigen Abstanden (hinauf- oder heruntertitriert) je nach An-
sprechen;

maximale Tagesdosis 30 mg, verteilt auf 3 Einzeldosen; Abenddosis
mindestens 4 Stunden vor dem Schlafengehen, um einen arteriel-
len Hypertonus im Liegen zu vermeiden

e Kinder und Jugendliche: siehe Teil 2 unter 2.4

Substanzklasse Mineralokortikoide

Wirkstoff 2.B. Fludrocortison

Zulassungsindikation Kurzzeittherapie der schweren behandlungsbedurftigen, hypoadrener-
gen orthostatischen Hypotension (Dysautonomie)

Dosierung e FErwachsene: Anfangsdosis: 1-2 x 0,1 mg/Tag, kann auf 3 x 0,1
mg/Tag erhoht werden;
Behandlungsdauer in der Regel maximal 2 Monate

e Kinder und Jugendliche: siehe Teil 2 unter 2.4

Zuriick zur Ubersicht
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2.3.9 Immunreaktion, UberschieRend
(Aktive Allergie, Autoimmunerkrankungen, anhaltende Immunaktivierung, Hyperinflammation,
Urtikaria (auch Histaminintoleranz, Mastzellaktivierung)

Einer der postulierten Pathomechanismen von Long COVID ist eine chronische Immundysregulation mit
Hyperinflammation und/oder immunvermittelter Schadigung. Eine leichte Symptomatik wie allergische
Rhinitis, allergische Konjunktivitis oder Urtikaria kann mit nicht verschreibungspflichtigen Arzneimitteln
aus der Substanzklasse der Antihistaminika behandelt werden, diese sind hier nicht aufgefihrt. Zur Be-
handlung der Urtikaria verweisen auf die aktuelle S3 Leitlinie, AWMF Leitlinienregister. Bei der Wahl der
Arzneimittel sind Nebenwirkungen wie z. B. die Verstarkung einer Fatigue-Symptomatik, aber auch die
gegebenenfalls glinstige sedierende Wirkung zur Nacht bei Schlafstérungen zu beachten.

Im Rahmen der umfassenden Recherche zum Off-Label-Use von Arzneimitteln bei Long COVID wird auch
der spezifische Einsatz von Glukokortikoiden gepruft, siehe Teil 1. Diese Prifung ist noch nicht abge-
schlossen. Zu den medikamentdsen Optionen gehoren, auch unter Beriicksichtigung pathophysiologi-
scher Mechanismen folgende Wirkstoffe:

Substanzklasse Antihistaminika (zur systemischen Therapie, in alphabetischer Rei-
henfolge)

Wirkstoff 2.B. Desloratadin

Zulassungsindikationen e schwere, rezidivierende Urtikaria,

e schwerwiegender, anhaltender Pruritus,

e persistierende allergische Rhinitis mit schwerwiegender Sympto-
matik, bei der eine topische nasale Behandlung mit Glukokor-
tikoiden nicht ausreichend ist.

Dosierung e frwachsene: 1 x5 mg/Tag

e Kinder und Jugendliche: siehe Teil 2 unter 2.4

Zusatzliche Hinweise der Desloratadin wurde im Februar 2020 aus der Verschreibungspflicht ent-
Expertengruppe lassen, das trifft aber nicht auf alle Praparate zu.

Weitere, empfohlene Antihistaminika wie z. B. Bilastin in der Dosierung
von 1 x 20 mg/Tag sind nicht verschreibungspflichtig.

Wirkstoff 2.B. Fexofenadin
Zulassungsindikation chronische idiopathische Urtikaria
Dosierung e frwachsene: 120 - 180 mg/Tag

e Kinder und Jugendliche: siehe Teil 2 unter 2.4

19


https://register.awmf.org/de/leitlinien/detail/013-028

Substanzklasse Antihistaminika (zur systemischen Therapie, in alphabetischer Rei-

henfolge)
Wirkstoff 2.B. Ketotifen

Zulassungsindikationen  allergischer Schnupfen und allergische Hauterkrankung, wenn eine The-
rapie mit nicht-sedierenden oralen Antihistaminika, bei Rhinitis allergica
auch lokalen Antihistaminika oder lokalen Glukokortikoiden nicht indi-
ziert ist

Dosierung e FErwachsene: 1 x 1 mg/Tag;
Steigerung auf 2 x 1 mg/Tag moglich

e Kinder und Jugendliche: siehe Teil 2 unter 2.4

Zuriick zur Ubersicht
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2.3.10 Schlafstérungen

Schlafstérungen gehdren zu den haufigsten Symptomen von Long COVID. Eine Aktualisierung der S3
Leitlinie Schlaf/Schlafstorungen — Insomnie bei Erwachsenen ist in Bearbeitung AWMF Leitlinienregister.

Substanzklassen Benzodiazepine
(z. B. Flunitrazepam, Flurazepam, Lormetazepam, Nitrazepam,
Temazepam und Triazolam)

und
Benzodiazepinrezeptor-Antagonisten (GABA-Rezeptor-Antagonis-
ten: z. B. Zopiclon, Zolpidem)

Wirkstoffe S.0.
Zulassungsindikation Kurzzeitbehandlung von Schlafstérungen (Uber maximal 3—4 Wochen)
Dosierung e Erwachsene: wirkstoff- und ggf. darreichungsformspezifisch

e Kinder und Jugendliche: siehe Teil 2 unter 2.4

Zusatzliche Hinweise Die individuelle Behandlung soll in moglichst niedriger, aber ausreichen-
der Expertengruppe der Dosierung erfolgen. Benzodiazepine haben ein hohes Suchtpotenzial.

Medikamente, die auch zur Behandlung von Schlafstorungen eingesetzt werden, sind z.B.:

Wirkstoff 2.B. Doxepin

Zulassungsindikation Schlafstérungen im Zusammenhang mit depressiven Erkrankungen; de-
pressive Erkrankungen, Unruhe oder Angst in Zusammenhang mit de-
pressiven Erkrankungen, krankhafte Angstzustande

Dosierung e FErwachsene: bei Schlafstérungen sind meist niedrige Dosen ausrei-
chend; Beginn mit 2,5 mg, schrittweise Steigerung bis 10 mg mog-
lich.

e Kinder und Jugendliche: siehe Teil 2 unter 2.4

Wirkstoff 2.B. Melatonin (retardierte Formulierungen)

Zulassungsindikation kurzzeitige Behandlung der primaren, durch schlechte Schlafqualitat ge-
kennzeichneten Insomnie bei Patienten ab 55 Jahren

Dosierung e Frwachsene: 2 mg, bis zu 13 Wochen

e Kinder und Jugendliche: siehe Teil 2 unter 2.4
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Wirkstoff

Zulassungsindikation

Dosierung

Wirkstoff

Zulassungsindikation

Dosierung

Zuriick zur Ubersicht

z.B. Promethazin

Schlafstérungen bei Erwachsenen - wenn therapeutische Alternativen
nicht durchfihrbar sind oder nicht erfolgreich waren

e  Erwachsene: 20 - 50 mg (Tablette oder Tropfen); maximal 1 mg pro
Kilogramm Kérpergewicht.

e Kinder und Jugendliche: siehe Teil 2 unter 2.4

z.B. Daridorexant

Behandlung von Erwachsenen mit Schlafstorungen (Insomnie), deren
Symptome seit mindestens 3 Monaten anhalten und eine betrachtliche
Auswirkung auf die Tagesaktivitat haben.

e Frwachsene: 50 mg, je nach klinischer Einschatzung konnen einige

Patientinnen und Patienten mit 25 mg einmal zur Nacht behandelt
werden, Beginn mit 25 mg empfohlen
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2.3.11 Schmerzen

Neu aufgetretene, priméar chronische Schmerzen sind ein haufiges Symptom im Rahmen von Long CO-
VID. Unterschieden werden Kopfschmerzen, Muskel- und Gelenkschmerzen sowie neuropathische
Schmerzen [Deckblatt Leitlinien (awmf.org)]. Schmerzen kénnen in unterschiedlichen Formen und Inten-

sitdten auftreten. Die Schmerzbehandlung erfolgt unter BerUcksichtigung der individuellen Therapie-
ziele, der nichtmedikamentdsen Therapie sowie von Komorbiditat und orientieren sich an den aktuellen
Leitlinien [AWMF Leitlinienregister, AWMEF Leitlinienregister]. Besonders geeignete Arzneimittel bei Long
COVID sind:

Substanzklasse Analgetika

Wirkstoff z.B. Paracetamol
Zulassungsindikation Symptomatische Behandlung leichter bis malig starker Schmerzen
Dosierung e Ffrwachsene: 1 -3 x 500 - 1000 mg/Tag;

Maximaldosis 3 g/Tag

e Kinder und Jugendliche: siehe Teil 2 unter 2.4

Wirkstoff z.B. Metamizol

Zulassungsindikation Sonstige akute oder chronische starke Schmerzen, soweit andere thera-
peutische MalRnahmen nicht indiziert sind

Dosierung e Frwachsene: 1 -4 x 500 - 1000 mg/Tag;
Maximaldosis: oral 4 g,i.v.5g

e Kinder und Jugendliche: siehe Teil 2 unter 2.4

Substanzklasse

Nichtsteroidale Antiphlogistika (NSAID)

Wirkstoff z.B. Diclofenac

Zulassungsindikationen  u.a. symptomatische Behandlung von Schmerz und Entziindung bei
akuten Arthritiden, chronischen Arthritiden, Reizzustanden bei Arthrosen
und Spondylarthrosen, entziindlichen weichteilrheumatischen Erkran-

kungen
Dosierung e frwachsene: 1 -3 x50 mg/Tag oder 1 -2 x 75 mg/Tag (Diclofenac-
Natrium)

Hinweis: Die magensaftresistente Tablette enthalt 25 bzw. 50 mg
Diclofenac-Natrium, Retardkapseln/-dragees enthalten 75 bzw. 100
mg Diclofenac-Natrium.

e Kinder und Jugendliche: siehe Teil 2 unter 2.4
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Substanzklasse

Wirkstoff

Zulassungsindikationen

Dosierung

Wirkstoff

Zulassungsindikationen

Dosierung

Wirkstoff

Zulassungsindikationen

Dosierung

Wirkstoff

Zulassungsindikationen

Dosierung
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Nichtsteroidale Antiphlogistika (NSAID)

2.B. Ibuprofen

u.a. symptomatische Behandlung von Schmerz und Entziindung bei chro-
nischen Arthritiden, entztindlich-rheumatischen Wirbelsaulenerkrankun-
gen, Reizzustdanden bei Arthrosen und Spondylarthrosen, entztindlichen
weichteilrheumatischen Erkrankungen

e FErwachsene: 2 4 x 400 - 600 mg/Tag oder
2 3 x 800 mg/Tag

e Kinder und Jugendliche: siehe Teil 2 unter 2.4

z.B. Naproxen

u.a. symptomatische Behandlung von Schmerz und Entziindung bei chro-
nischen Arthritiden, entztindlich-rheumatischen Wirbelsaulenerkrankun-
gen, Reizzustdnden bei Arthrosen und Spondylarthrosen, entziindlichen
weichteilrheumatischen Erkrankungen

e FErwachsene: zwischen 500 und 1250 mg/Tag, verteilt auf 1 - 3 Ein-
zelgaben.
Die Einzeldosis sollte héchstens 1000 mg Naproxen betragen.

e Kinder und Jugendliche: siehe Teil 2 unter 2.4

z.B. Celecoxib (nicht retardiert)

Symptomatische Behandlung bei Reizzustdanden degenerativer Gelenker-
krankungen (aktivierte Arthrosen), rheumatoider Arthritis und Spondyli-
tis ankylosans (Morbus Bechterew).

e Frwachsene: 1 -2 x 100 - 200 mg/Tag

e Kinder und Jugendliche: siehe Teil 2 unter 2.4

z.B. Etoricoxib

Symptomatische Behandlung bei Reizzustdanden degenerativer und ent-
zindlicher Gelenkerkrankungen

e FErwachsene: 1 x 30 - 90 mg/Tag

e Kinder und Jugendliche: siehe Teil 2 unter 2.4
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2.3.12 Tachykardie (supraventrikular)

Sinustachykardien kénnen als Folge kardialer Schadigung im Rahmen einer Myokarditis, im Rahmen des
Mastzellaktivierungssyndroms und des posturalen orthostatischen Tachykardiesyndroms (POTS) auftre-
ten.

Im Rahmen der umfassenden Recherche zum Off-Label-Use von Arzneimitteln bei Long COVID wird der
gezielte Einsatz von Ivabradin derzeit geprift, siehe Teil 1. Eingesetzt werden kénnen ferner Betablocker,
die aber aufgrund der Histaminfreisetzung eine eingeschrankte Einsatzmoglichkeit haben. Hierbei sind
die minimal erforderliche Dosierung und die Vermeidung von Nebenwirkungen wie Fatigue, Synkopen
und peripheren Durchblutungsstérungen zu bericksichtigen.

Substanzklasse Betablocker

Wirkstoff 2.B. Metoprololtartrat
Zulassungsindikation tachykarde Herzrhythmusstérungen
Dosierung e Frwachsene: 1 -2 x50- 100 mg/Tag

e Kinder und Jugendliche: siehe Teil 2 unter 2.4

Zusatzlicher Hinweis der  ggf. Anpassung mit niedriger Dosierung bei Auftreten oder Verstarkung anderer

Expertengruppe Long COVID-Symptome, siehe Einleitung
Wirkstoff 2.B. Metoprololsuccinat
Zulassungsindikation tachykarde Arrhythmien

Dosierung e Frwachsene: 47,5 - 190 mg/Tag

e Kinder und Jugendliche: siehe Teil 2 unter 2.4

Zusatzlicher Hinweis der  ggf. Anpassung mit niedriger Dosierung bei Auftreten oder Verstarkung
Expertengruppe anderer Long COVID-Symptome, siehe Einleitung

Zuriick zur Ubersicht
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2.4 Kinder und Jugendliche

Bei Kindern und Jugendlichen mit Long COVID wird eine symptomorientierte Therapie empfohlen. Diese
orientiert sich auch an Erfahrungen mit anderen Post-Infektionssyndromen. Bei fehlender eigener Ex-
pertise zur medikamentdsen Therapie von Post-Infektionssyndromen sollte externe Expertise aus der
Padiatrie bzw. Kinder- und Jugendpsychiatrie hinzugezogen werden. Spezialisierte Zentren bieten padi-
atrische bzw. kinder- und jugendpsychiatrische Beratung zur medikamentdsen Behandlung im Rahmen
von digitalen, interdisziplindren Fallkonferenzen oder von Telekonsilen an.

Eine S2k-Leitlinie mit Zusammenfassung der aktuellen Evidenz zur Diagnostik und Therapie von Long
COVID bei Kindern und Jugendlichen ist in Vorbereitung, die Publikation ist 2025, AWMF Leitlinienregis-
ter.
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