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Percorso assistenziale dei soggetti con infezione da SARS-Cov-2

(v.1.1 del 13.3.2020)

Al momento non esistono linee guida basate sull’evidenza per il trattamento delle infezioni
da SARS-Cov-2. Questo documento si basa sulla revisione delle limitate evidenze scientifiche
disponibili al momento e su documenti di indicazione terapeutica sviluppati da enti di
riferimento nazionali ed internazionali.

Terapia di supporto

La corretta gestione del paziente con infezione da SARS-Cov-2 si basa su un attento
monitoraggio clinico ed ossigenoterapia. Monitorare il paziente consente di identificare
precocemente segni o sintomi di un peggioramento clinico come l'insorgenza di ARDS.
Essenziale mantenere un’adeguata ossigenoterapia pari a Sp0O2 > 90% negli adulti e 2 92-95%
nelle donna incinta (1). L'OMS controindica la ventilazione non invasiva (NIV) in quanto
sembrerebbe associata a una evoluzione peggiore e suggerisce di utilizzare, ove necessario,
I'intubazione precoce (1,2). In merito all’utilizzo dei corticosteroidi sistemici, vi sono al
momento pareri contrastanti dovuti ad evidenza che i corticosteroidi possano rallentare la
clearance virale (controindicazione quindi alla somministrazione in pazienti con infezione da
Sars-Cov2) mentre I'utilizzo di desametasone si associa ad una riduzione della mortalita nei
casi di ARDS (1,3). L’eventuale ricorso al supporto volemico o ad una terapia antibiotica
empirica (per una infezione batterica concomitante) non pud essere generalizzato ma e’ da
considerarsi separatamente caso per caso.

Terapia farmacologica
L’avvio di una terapia farmacologica e indicato:

- In pazienti con diagnosi virologica confermata di SARS-Cov-2 con sintomi lievi, ma con
comorbidita associate a un aumentata mortalita (ad esempio patologie
cardiovascolari, diabete mellito, malattie respiratorie croniche) (4)

- In pazienti con diagnosi virologica confermata da SARS-Cov-2 con sintomi moderati o
severi.

Clorochina

Studi clinici hanno dimostrato I’attivita in vitro e nel modello animale della clorochina fosfato
come antivirale nei confronti del virus della SARS (5). Un panel di esperti in Cina, basandosi su
dati osservazionali clinici ed in vitro, nel mese di febbraio 2020 ha suggerito I'impiego del
farmaco della clorochina fosfato nel trattattamento della infezione da Sars-Cov2 (6,7). Il
dosaggio raccomandato € di 500 mg BID per 10 giorni; in alternativa & possibile utilizzare
idrossiclorochina 200 mg BID. Si raccomanda di verificare, prima dell’utilizzo del farmaco, le
possibili interazioni farmacologiche (ad esempio con i beta-bloccanti) e di monitorare il QTc
che potrebbe essere soggetto ad allungamento, in corso di terapia.

Lopinavir/ritonavir (LPV/r) — Kaletra®

L'efficacia della associazione di antiretrovirali LPV/r nel trattamento dell'infezione da SARS-
Cov-2 e al momento solo aneddotica (8,9). Maggiori evidenze potrebbero emergere dallo
studio randomizzato e controllato attualmente in corso (MIRACLE TRIAL) per definire



I'efficacia terapeutica in associazione ad INFb nei pazienti con infezione da MERS-CoV. Si
raccomanda di verificare, prima dell’utilizzo del farmaco, le possibili interazioni
farmacologiche e di monitorare il QTc che potrebbe essere soggetto ad allungamento, in
corso di terapia.

In assenza di lopinavir/ritonavir (per il prevedibile esaurimento temporaneo delle scorte) il
farmaco utilizzabile & darunavir/cobicistat 800/150mg (Rezolsta®): 1 cpr/die. Le interazioni
farmacologiche sono simili al lopinavir/ritonavir; vi &€ maggiore tollerabilita intestinale rispetto
a Lopinavir/ritonavir.

Remdesivir (GS-5734)

Il remdesivir @ un analogo nucleotidico attivo, in vitro and in vivo, su SARS-CoV e MERS-CoV
(10). Il farmaco, in studi preclinici, ha mostrato un’attivita sia profilattica che terapeutica nei
confronti di Mers-Cov (11,13). Due studi clinici di fase Ill, randomizzati, multicentrici per la
valutazione della sicurezza e dell'efficacia di remdesivir nei pazienti con SARS-Cov-2
inizieranno nel marzo 2020. Circa 1.000 individui infetti saranno arruolati negli studi a livello
globale. Uno studio, incudera’ circa 400 pazienti con infezione grave da SARS-Cov-2 ed un
secondo circa 600 pazienti con infezione moderata. In entrambi gli studi la terapia e’
pianificata per cinque o dieci giorni. Gli studi saranno un'estensione di studi clinici su
remdesivir condotti in piu siti nella provincia di Hubei in Cina. Il National Institute of Allergy
and Infectious Diseases (NIAID), USA, ha avviato nel febbraio 2020 uno studio clinico
randomizzato e controllato su pazienti adulti ospedalizzati con SARS-Cov-2 per determinare
la sicurezza e |'efficacia di remdesivir presso il University of Nebraska Medical Center {UNMC)
di Omaha, Stati Uniti.

Tocilizumab

Tocilizumab & un farmaco che blocca il recettore della IL-6 e nella sua formulazione
endovenosa & attualmente approvato per il trattamento di diverse patologie, tra cui l'artrite
reumatoide. Dato il quadro clinico e citochinico nei pazienti con infezione da COVID-19 grave,
tocilizumab potrebbe avere un razionale per bloccare la sindrome inflammatoria sistemica
indotta da virus, sopratutto nei pazienti con elevati livelli di IL-6. Il farmaco & gia stato
utilizzato nel contesto dell'infezione da COVID in Cina con un riscontrato beneficio
terapeutico (14,15,16). In Cina & ora in corso uno studio clinico multicentrico randomizzato
controllato (ChiCTR 2000029765, registrato il 13 febbraio 2020) su efficacia e sicurezza del
trattamento con tocilizumab associato a terapia standard versus sola terapia standard su un
target di 94 + 94 soggetti per la polmonite da COVID-19 con inclusione dei fattori di rischio di
gravita, eta compresa tra i 18 e gli 85 anni ed elevati livelli di IL-6 (15). In Italia & in corso
I’approvazione dell’uso off label sistematico del farmaco (Legge 648/96).
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