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Infecties van de lage luchtwegen 
zijn niet alleen belastend voor de 
patiënt, ze kunnen ook een aan-
zienlijke weerslag hebben op eco-
nomie en maatschappij, zoals ge-
zien tijdens de SARS-CoV-2 
pandemie. Vaak wordt aangenomen dat de prognose van een infectie 
met influenza (A/B) virus slechter is dan die van andere respiratoire  
virussen (SARS-CoV-2 uitgezonderd). Aandacht voor infecties met RSV, 
rhinovirus of humaan metapneumovirus (hMPV) is, mogelijk onterecht, 
meer beperkt dan voor influenza of SARS-CoV-2 infecties. Daarom 
hebben wij een retrospectieve data-analyse uitgevoerd waarbij we 
30-dagen mortaliteit na ziekenhuisopname voor verschillende respira-
toire virusinfecties vergeleken hebben. In totaal werden 3.504 volwassen 
patiënten geïncludeerd die kort na opname een positieve PCR hadden 
op een virusinfectie (influenza A: 919, influenza B: 517, RSV: 365, hMPV: 
374, rhinovirus: 922, SARS-CoV-2: 1458).

De mortaliteit na infectie met RSV, hMPV of rhinovirus bleek aanzienlijk 
(8 – 10 %) en bovendien vergelijkbaar met mortaliteit na opname met 
een influenza infectie, ook na correctie voor leeftijd, geslacht en  
comorbiditeit. De mortaliteit na een SARS-CoV-2 infectie lag zoals  
verwacht aanzienlijk hoger, maar nam wel af naarmate de pandemie 
vorderde.

Dit onderzoek laat zien dat patiënten die vanwege een respiratoire  
virusinfectie opgenomen worden (SARS-CoV-2 uitgezonderd), een 
vergelijkbare klinische prognose hebben, ongeacht de virale verwekker. 
Voor de kliniek is het belangrijk om te beseffen dat infecties met RSV, 
rhinovirus en hMPV waarbij opname noodzakelijk is, niet onderschat 
moeten worden. 
Tot slot kunnen deze respiratoire virusinfecties (dus met RSV, rhinovirus 
en hMPV) ook een aanzienlijke belasting zijn voor het gezondheidssys-
teem, vooral als deze bestaan in het gebruikelijke ‘griepseizoen’. ■
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Longschade kan veroorzaakt worden 
door het gebruik van bepaalde medi-
cijnen, zogenaamde  adembenemen-
de geneesmiddelen. In de dagelijkse 
praktijk blijft deze oorzaak van long-
schade regelmatig onopgemerkt en 
wordt helaas nog steeds onderschat. 
We vroegen ons af of bepaalde indi-
viduele erfelijke (farmacogenetische) eigenschappen, betrokken bij het 
metabolisme van geneesmiddelen, een rol spelen bij het ontstaan en/of 
beloop van door geneesmiddelen veroorzaakte interstitiële longaandoe-
ningen (DI-ILD). We hebben 467 patiënten met verschillende vormen 
van longfibrose, die verwezen waren naar het ILD Expertisecentrum van 
het St. Antonius Ziekenhuis vanwege een mogelijke verdenking op DI-ILD, 
onderzocht. Maar liefst 79% van hen vertoonde genetische variaties in 
enzymen die betrokken zijn bij het metabolisme van door hen gebruikte 
geneesmiddelen, die hierdoor minder goed verwerkt konden worden. Bij 
60% van deze patiënten was de diagnose van door geneesmiddelen ver-
oorzaakte longschade waarschijnlijk, terwijl het bij 38% zelfs zeer waar-
schijnlijk was. Vooral bij mannen bleken statines een significante rol te 
spelen, terwijl vrouwen vaker nitrofurantoïne voorgeschreven hadden 
gekregen. Hoewel dit geneesmiddel niet door de geteste variaties beïn-
vloed wordt, wordt het wel gezien als mogelijke veroorzaker van long-
schade. Deze bevindingen benadrukken het belang om niet enkel te  
focussen op het gebruik van geneesmiddelen, maar ook op de manier 
waarop een individu deze verwerkt. Dit kan ondersteund worden door 
farmacogenetisch onderzoek. Deze zorg op maat draagt bij aan het  
begrijpen van mogelijk individuele potentiële oorzaken of bijdragende 
factoren bij de ontwikkeling of verergering van ernstige en regelmatig 
onverklaarbare longaandoeningen, zoals longfibrose. ■  
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Veel mensen die COVID-19 hebben 
doorgemaakt houden lange tijd last 
van gezondheidsklachten, ook wel 
long COVID genoemd. Veel voorko-
mende symptomen zijn kortade-
migheid, vermoeidheid, hoofdpijn, 
spierpijn en cognitieve disfunctie. Dit brengt beperkingen met zich mee 
in het dagelijks leven en is van invloed op het arbeidsvermogen. 

Ons onderzoek onderzocht de persisterende klachten, afwijkingen op 
beeldvorming en longfunctie na opname met COVID-19 en de verschillen 
hierin tussen IC-patiënten en niet-IC-patiënten. Ook hebben we gekeken 
naar risicofactoren voor het ontwikkelen van long COVID. 

In totaal werden 549 patiënten geïncludeerd die in het St. Antonius Zie-
kenhuis opgenomen waren met COVID-19. Hiervan hadden 66% van de 
IC-patiënten en 34% van de niet-IC patiënten persisterende symptomen, 
afwijkingen op beeldvorming of verminderde longfunctie zes maanden 
na opname. Significant meer IC-patiënten hadden fibrotische afwijkin-
gen op CT-thorax en een verminderde longfunctie. IC-opname bleek 
geen onafhankelijke risicofactor te zijn voor long COVID. Vrouwelijk ge-
slacht, myocardinfarct of obstructieve slaapapneu in de voorgeschiede-
nis, lagere pCO2 bij opname en langere opnameduur waren geassocieerd 
met een hoger risico op het ontwikkelen van long COVID. Bij patiënten 
met deze risicofactoren moet dus extra aandacht worden besteed aan 
blijvende invaliderende klachten bij de follow-up. Diabetes en behande-
ling met tociluzumab waren juist geassocieerd met een lager risico op 
long COVID. Verder bleek dat longfunctietesten tijdens follow-up moge-
lijk nuttiger zijn dan beeldvorming, omdat longfunctietesten beter corre-
leerden met persisterende respiratoire klachten. Wij hopen dat deze stu-
die meer inzicht geeft in de langetermijngevolgen van COVID-19 en de 
risicofactoren voor het ontwikkelen van long COVID om daarmee de na-
zorg van deze patiënten te optimaliseren. ■

Long COVID bij IC-patiënten versus 
verpleegafdeling-
patiënten
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De klinische studies (KEYNOTE-189 
en -407) toonden aan dat de toevoe-
ging van pembrolizumab aan chemo-
therapie (hierna: immunochemo- 
therapie) de levensverwachting voor 
patiënten met gemetastaseerde 
niet-kleincellige longkanker aanzienlijk verbetert. Sindsdien behoort  
immunochemotherapie tot de standaardbehandeling voor patiënten met 
gemetastaseerde niet-kleincellige longkanker. Maar omdat de patiënten in 
klinische studies doorgaans jonger en fitter zijn dan die in de dagelijkse 
praktijk, ontstond de vraag of deze verlengde levensverwachting ook 
wordt teruggezien in de dagelijkse praktijk.

In deze studie hebben we de levensverwachting van immunochemothera-
pie onderzocht bij patiënten met gemetastaseerde niet-kleincellige  
longkanker, behandeld in een van de zeven Santeon ziekenhuizen. De uit-
komsten hebben we uitgesplitst voor het histologie type (niet en wel  
plaveiselcel) en PD-L1 subgroep (laag, medium en hoog) en vergeleken 
met de uitkomsten uit de klinische studies. PD-L1 is een eiwit dat in meer 
of mindere mate aanwezig kan zijn op de tumorcellen. Omdat doorgaans 
geldt dat, hoe hoger de PD-L1-expressie, hoe effectiever de immuno- 
therapie, hebben we de populatie opgedeeld op basis van de PD-L1- 
expressie. 

In totaal zijn er 485 niet-kleincellige longkankerpatiënten zonder  
plaveiselcel- en 117 met plaveiselcelhistologie geïncludeerd. In de groep 
patiënten zonder plaveiselcelhistologie en met lage PD-L1 expressie, 
bleek de levensverwachting significant korter dan in de klinische studie 
(mediane overleving 10 versus 17 maanden). In alle andere subgroepen 
zagen we ook een kortere levensverwachting in de dagelijkse praktijk, 
maar dit was niet statistisch significant. Op basis van deze studie, lijkt de 
waarde van immunotherapie toegevoegd aan chemotherapie bij patiënten 
met lage PD-L1 expressie gering. Welke patiënt-, behandel- en praktijk-
factoren bijdragen aan dit verschil, moet in een volgende studie worden 
onderzocht. ■  
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•	Luister	ook	de	Podcast	over	adembenemende	genees- 
middelen:  
https://metvolleteugen.transistor.fm/episodes/marjolein- 
drent-over-adembenemende-geneesmiddelen
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