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1 Context

Actualment manca evidéncia cientifica que provingui d’assaigs clinics controlats
per realitzar recomanacions especifiques per al tractament dels pacients amb
infeccid o sospita d’infeccié per coronavirus SARS-CoV-2. En aquest context, la
referencia clau son els documents técnics del Ministeri de Sanitat per al Maneig
clinic de pacients amb malaltia pel nou coronavirus (COVID-19) i els documents
per a professionals del CatSalut sobre coronavirus SARS-CoV-2.

L’objectiu d’aquest document és resumir les recomanacions per al maneig i
tractament dels pacients amb infeccié o sospita d’infeccio per coronavirus SARS-
CoV-2 a l'ambit extrahospitalari. Aixi mateix, també s’informa en aquest
document d’altres mesures i notificacions relacionades amb els medicaments
que s’han realitzat en el context d’aquesta epidémia. Per a més informacio sobre
el tractament de la pneumonia per SARS-CoV-2, es recomana consultar el
document especific disponible al web del CatSalut.

Aquest document incorpora també un algorisme de maneig dels pacients amb
infeccid o sospita d’infeccié per coronavirus SARS-CoV-2 elaborat per I'Institut
Catala de la Salut (ICS) i compartit amb el CatSalut i amb la Societat Catalana
de Medicina Familiar i Comunitaria (CAMFIC). Aquest incorpora criteris sobre
quan realitzar la radiografia de torax o l'ecografia pulmonar, els criteris de
derivacid hospitalaria i també identifica els pacients que poden ser candidats a
tractament domiciliari i el seguiment que han de rebre. Actualment els tests per
SARS-CoV-2 només estan disponibles als hospitals.

En aquesta situacid de canvi constant, les recomanacions d’aquest document
gueden subjectes a la publicacié de noves evidéncies farmacologiques i a les
modificacions dels protocols d’organitzacié sanitaria i d’atencié als malalts amb
COVID-19 del sistema sanitari de Catalunya.
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2 Tractament farmacologic de pacients adults amb infecci6 o
sospita d’infeccié per coronavirus SARS-CoV-2 a nivell
extrahospitalari

2.1 Tractament simptomatic

En pacients amb infeccié o sospita d’infeccidé per coronavirus SARS-CoV-2, cal
fer tractament simptomatic, associat a la intensificacio de les mesures d’higiene
i a la hidratacio.

El tractament d’us preferent és el paracetamol, ja que presenta un perfil de
seguretat millor que els antiinflamatoris no esteroidals en quant a risc
cardiovascular, hemorragic i renal, especialment en persones d’edat avangada o
pluripatologia.

Posologia recomanada

500 mg-1 g cada 6-8 hores
Adults
No s’ha de superar la doside 4 gen 24 h

Insuficiénciarenal o hepatica = Reduir les dosis o espaiar 'administracié cada 8 hores.

Consum habitual d’alcohol No s’ha de superar la doside2gen 24 h

En relaci6 a les informacions que relacionen I'us d’ibuprofén i d’altres
antiinflamatoris no esteroidals amb un empitjorament de [I'afectacié del
coronavirus, cal indicar que actualment no es disposa d’evidéncia que
contraindiqui especificament I'is d’aquests medicaments en la infeccié per
coronavirus SARS-CoV-2, si s’empren d’acord a les recomanacions de la fitxa
técnica, a les dosis recomanades i durant periodes breus. Per tant, si fos
necessari, es podrien utilitzar com a alternativa al paracetamol.

Tant el CatSalut com les agencies reguladores espanyola, europea i americana
han emés notes informatives que indiquen la manca de dades que relacionin
I'ibuprofén amb I'empitjorament de la malaltia COVID-19.

En pacients amb sospita de COVID-19 no s’han de suspendre els tractaments
amb antiinflamatoris no esteroidals en pacients que els tenen adequadament
prescrits per a altres indicacions.
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2.2 Tractament antibiotic

En els casos de sospita de sobreinfeccié bacteriana, cal utilitzar el tractament
antibiotic d’acord amb les recomanacions habituals de pneumodnies adquirides
en la comunitat per adults de cada territori. En general, es recomana amoxicil-lina
1 g/8 hores en pacients sense factors de risc i amoxicil-lina/clavulanic 875 mg/8
hores en pacients de risc.

S’ha de tenir en compte que les quinolones (indicades com a alternativa a
'amoxicil-lina en cas d’al-lérgia a penicil-lina) i els macrolids (com I'azitromicina
o altres antibiotics indicats en cas de sospita de germens atipics) poden allargar
I'interval QT, augmentant el risc d’aritmies en pacients tractats amb medicaments
especifics per al coronavirus SARS-CoV-2 (com I'hidroxicloroquina, la cloroquina
sulfat o lopinavir/ritonavir). Es pot consultar informacié sobre els farmacs amb
risc d’allargament del QT en la web seguent.

Les dades sobre I'is d’azitromicina per al tractament especific del COVID-19 s6n
molt escasses i presenten moltes limitacions. Es disposa d’'una publicacié que
descriu una série de casos francesa de 42 pacients hospitalitzats, dels quals
nomeés sis pacients van rebre azitromicina i sempre combinada amb
hidroxicloroquina. Els sis pacients van presentar carrega viral negativa a les
secrecions de la nasofaringe després de sis dies de tractament, no obstant aixo,
en un d’ells es va tornar a detectar presencia viral al vuite dia. La série de casos
€s no controlada, de durada curta, amb heterogeneitat entre grups amb aspectes
importants com la carrega viral basal i no es disposa d’informacié sobre variables
finals cliniques.

Una segona publicacié dels mateixos autors descriu una série de 80 pacients
tractats amb hidroxicloroquina i azitromicina. Sén pacients amb quadres clinics
molt heterogenis perd majoritariament en una situacio clinica de risc baix. Els
resultats indiquen que un 81,3% (65/80) dels pacients havien rebut lalta
hospitalaria en el moment de I'analisi de resultats, un 15% (12/80) havien requerit
oxigenoterapia i un 4% (3/80) van ingressar a 'UCI. Un pacient va morir sense
ingressar a intensius. Aquests resultats son semblants als qué s’han descrit com
I'evolucié natural dels pacients amb COVID-19 (80% evoluci6 lleu, 15% greu i
5% critics o mortals), la qual cosa podria suggerir que I'efecte del tractament,
d’existir, no canvia substancialment el curs de la malaltia.

Totes dues publicacions presenten importants problemes metodologics que
limiten la seva validesa, com I'abséncia d’'un grup control, I'heterogeneitat dels
pacients inclosos, el risc de biaix per la possibilitat d’haver exclos pacients amb
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mala evolucio precog, la durada de seguiment molt curta i la baixa proporcio de
pacients amb resultats de la PCR quantitativa disponibles. No hi ha dades amb
I'azitromicina sense combinar-la amb hidroxicloroquina. Cal recordar que tots
dos medicaments poden prolongar linterval QT de [lelectrocardiograma i
augmentar el risc d’aritimies. En aquest context, no es pot recomanar de forma
generalitzada I'us d’azitromicina per al COVID-19.

2.3 Tractaments especifics de la pneumonia per COVID-19

El tractament recomanat de la pneumonia per coronavirus SARS-CoV-2 es pot
consultar en el document Tractament de la pneumonia per SARS-CoV-2 en el
qual també es recull 'evidencia dels diferents tractaments.

Els tractaments especifics requereixen diagnostic de pneumonia i
confirmacio d’infeccié COVID per PCR o test rapid antigénic*.

Els tractaments disponibles que s’estan administrant son hidroxicloroquina sulfat
i lopinavir/ritonavir en les pneumonies lleus i moderades. Remdesivir €és un
farmac en investigacio que s’esta utilitzant en les pneumonies greus.
Tocilizumab, un anticos monoclonal anti IL-6 que es pot administrar en les
pneumonies greus per prevenir i tractar la sindrome d’alliberacié de citocines.

En la taula seglent es detallen els medicaments recomanats per als casos en
els quals es pugui fer tractament al domicili, d’acord amb els algorismes de
'annex 1 d’aquest document. Per conéixer més detalls sobre la posologia i la
forma d’administracio, els efectes adversos, les interaccions i precaucions i altres
consideracions sobre els tractaments vegeu els annexes 2 i 3.

Farmac Pauta

Hidroxicloroquina . . . Rqufareix ajust de dosi segons
N 400mg/12h el primer dia seguit de funcio renal.” |
200 mg/12h els segiients 4 dies. Cal precaucio en pacients amb QTc
Durada de 5 dies. allargat. Monitorar amb ECG quan
es combina amb lopinavir/ritonavir

Dos comprimits (400 mg de lopinavir

+ Lopinavir/ritonavir | i 100 mg de ritonavir) cada 12h per

(Kaletra®) via oral. Durada maxima

recomanada: 14 dies

Aquests medicaments son de dispensacié hospitalaria, pel que un cop confirmat el diagnostic es lliuraran
des de I'hospital en la quantitat necessaria per completar el tractament. # Atesa la situacié actual on es
poden generar manques de proveiment es recomana que la durada de tractament sigui de 5 dies.
Alternativament, es disposa de la cloroquina fosfat amb la posologia segiient: dia 1 - 620 mg (4 comprimits)
seguit de 310 mg (2 comprimits) a les 12 hores i des del dia 2 al 5 — 310 mg (2 comprimits) cada 12 hores.

*actualment els tests per SARS-CoV-2 només estan disponibles als hospitals
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3 Resum de l'evidéncia dels tractaments utilitzats

3.1 Tractament amb lopinavir/ritonavir

Lopinavir/ritonavir és un inhibidor de la proteasa utilitzat per tractar el VIH/SIDA.
Es creu que pot tenir activitat sobre les proteases dels coronavirus i, per tant,
capacitat per inhibir-ne la replicacio viral.

Actualment es disposa de les dades d’un assaig clinic (ChiCTR2000029308)
obert que va comparar lopinavir/ritonavir (400/100 mg dos cops al dia) amb
I'estandard d’atencié en 199 pacients que tenien COVID-19 i infeccio respiratoria
amb SaO2 igual o menor a 94% o PO2 menor de 300 mm Hg. El tractament
amb lopinavir/ritonavir no va variar significativament el resultat de la variable
principal, que va ser el temps de millora clinica respecte a I'estandard d’atencio
(HR: 1,31; I1C95%: 0,95 a 1,85; P=0,09), ni de les variables secundaries com la
mortalitat als 28 dies (19,2% vs. 25%; diferencia 5,8% IC 95%: -17,3% a 5,7%),
ni la proporcié de pacients a qui es va detectar 'RNA viral en diferents periodes
de temps. No obstant aixd, s’ha argumentat que amb la dosi administrada, que
correspon amb la utilitzada en pacients amb VIH, s’obtenen nivells semblants a
la CE50 in vitro i, d’altra banda, I'inici del tractament va ser tarda respecte a l'inici
de la malaltia (13 dies de mitjana), amb imatges radiologiques que mostraven
moltes infiltracions relacionades amb pneumonia greu.

S’han iniciat diversos assaigs a la Xina amb lopinavir/ritonavir en monoterapia
(ChiCTR2000029387 i ChiCTR2000029539). Actualment, per tant, la indicacio
del tractament es basa, majoritariament, en I'extrapolacié de dades in vitro
davant de coronavirus i la seva plausibilitat mecanistica.

Hi ha llarga experiéncia d’us amb lopinavir/ritonavir en el tractament de la infeccio
per VIH. El perfil de seguretat i les moltes interaccions farmacologiques d’aquest
medicament sén ben conegudes en aquesta poblacio.

L’Agéncia Espanyola de Medicaments i Productes Sanitaris han limitat el seu Us
per a COVID a I'entorn hospitalari, de manera similar a I'_Agéncia Francesa de
Medicaments, que a més indica que en cap cas s’ha d’emprar aquest tractament
per a automedicacio, ni en autoprescripcio per part de metges per al tractament
o la prevencio de COVID-19.
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3.2 Tractament amb hidroxicloroquina i cloroquina

Hidroxicloroquina i cloroquina son farmacs amb activitat antimalarica i
immunomoduladora autoritzats en la profilaxi i tractament del paludisme i en el
tractament del lupus eritematds i I'artritis reumatoide. El seu mecanisme d’accio
enfront de COVID-19 no esta clarament establert; sembla que interfereixen en la
fusié del virus amb la membrana cel-lular (entrada i sortida), en la glucosilacié de
receptors i contribueixen a 'augment del pH vesicular, resultant en la inhibicié de
la propagacio de la infeccio.

L’evidéncia d’eficacia dels antimalarics en el tractament del COVID-19 es basa
majoritariament en estudis d’experimentacio in vitro i en algunes dades d’us clinic
en estudis amb moltes limitacions. D’altra banda, hi ha diversos assaigs clinics
en curs que es desenvolupen sobretot a la Xina, tot i que ja se n’han comengat
a realitzar en el nostre entorn.

No hi ha dades comparatives entre cloroquina i hidroxicloroquina en pacients
amb COVID-19. Des d’'un punt de vista estructural son farmacs relacionats. Hi
ha dades d’experimentacio in vitro i models farmacocinetics basats en aquestes
dades que suggereixen una eficacia superior d’hidroxicloroquina respecte a
cloroquina. S’ha mencionat que en assaigs clinics multicéntrics realitzats a la
Xina, pero dels que encara no hi ha dades publicades, I'is de fosfat de cloroquina
ha demostrat en un centenar de pacients amb COVID-19 que tenien pneumonia
una eficacia superior davant de grups controls amb una seguretat acceptable.

Es disposa d’una publicacié que descriu una série de casos francesa de 42
pacients hospitalitzats amb infeccio per coronavirus SARS-CoV-2. L’analisi de la
cohort va incloure 20 pacients tractats amb hidroxicloroquina, sola (N=14) o en
combinacié amb azitromicina (N=6), i 16 pacients sense tractament. La proporcio
de pacients amb carrega viral SARS-CoV-2 negativa a les secrecions de la
nasofaringe als sis dies de tractament va ser de 57% (8/14), en el grup
d’hidroxicloroquina, 100% (6/6) en el grup d’hidroxicloroquina + azitromicina i
12.5% (2/16) en el grup sense tractament. No obstant aixo, a un dels pacients
tractats amb hidroxicloroquina i azitromicina es va tornar a detectar preséncia
viral al vuité dia de tractament. La série de casos presenta moltes limitacions com
el disseny no aleatoritzat, el baix nombre de pacients inclosos, I'’heterogeneitat
de la simptomatologia clinica i de caracteristiques basals dels pacients inclosos
entre grups, i diferencies en el metode de deteccio de la carrega viral entre grups,
entre d’altres. Aquests resultats s’hauran de validar en assaigs clinics.

Una segona publicacié dels mateixos autors presenta dades d’una série de 80
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pacients diagnosticats amb COVID-19 amb quadres clinics molt heterogenis
perd majoritariament en una situacio clinica de risc baix. En aquest estudi, tots
els pacients van rebre una combinacié d’hidroxicloroquina i azitromicina i se’'n va
avaluar la necessitat d’oxigenoterapia o ingrés a la unitat de cures intensives a
partir dels 3 dies de tractament, la capacitat de contagi (a través dels resultats
de PCR quantitativa) i la durada de I'ingrés. Els resultats presentats indiquen que
un 81,3% (65/80) dels pacients havien rebut 'alta hospitalaria en el moment de
l'analisi de resultats; un 15% (12/80) havien requerit oxigenoterapia, 3,75%
(3/80) pacients van ingressar a 'UCI i un 1,25% (1/80) va morir sense ingrés a
intensius. Cal destacar que els resultats clinics de la cohort sén semblants als
qué s’han descrit com l'evolucié natural dels pacients amb COVID-19 (80%
evoluci6 lleu, 15% evolucio greu i 5% critics o mortals), la qual cosa podria
suggerir que I'efecte del tractament, d’existir, no canvia substancialment el curs
de la malaltia.

L’estudi presenta importants problemes metodologics que limiten la
seva validesa, com l'absencia d’'un grup control, I'heterogeneitat dels pacients
inclosos, el risc de biaix per la possibilitat d’haver excldos pacients amb mala
evolucio precog, la durada de seguiment molt curta i la baixa proporcié de
pacients amb resultats de la PCR gquantitativa disponibles. Tot aixdo compromet
la validesa de I'estudi i fa que no se’n pugui extreure conclusions.

Cal recordar que tant I'hidroxicloroquina com l'azitromicina poden prolongar
I'intérval QT de I'electrocardiograma i augmentar el risc d’aritimies.

En un assaig clinic aleatoritzat realitzat a la Xina per avaluar I'eficacia de la
hidroxicloroquina, es van incloure 30 pacients de risc baix diagnosticats de
COVID-19 (NCT04261517). Els pacients van ser assignats a rebre el tractament
estandard o a rebre hidroxicloroquina afegida al tractament estandard. El
tractament estandard incloia totes les mesures de suport més tractaments
especifics com interfer6 alfa, lopinavir/ritonavir o antibiotics. Els resultats no van
demostrar diferéncies entre els dos grups de tractament en quant a la deteccié
viral a nasofaringe al dia 7, ni tampoc en altres variables cliniques com la
desaparicié de la febre o la milloria radiologica.

Malgrat aquests resultats, s’ha recomanat que aquests medicaments s’incloguin
en la darrera versié de les directrius per a la prevencid, el diagnostic i el
tractament de la pneumonia causades per COVID-19 publicada per la Comissio
Nacional de Salut de la Republica Popular Xina.

Cal destacar que hi ha un risc potencial d’interaccido farmacoldgica entre
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lopinavir/ritonavir i I'hidroxicloroquina, ja que ambdds poden prolongar linterval
QT de 'ECG, amb el consequent risc d’arritmies per torsades de puntes. Cal
monitorar aquest aspecte si es donen en combinacio. L’azitromicina també pot
produir prolongacié del QT i incrementar aquest risc.

Tant 'Agéncia Espanyola de Medicaments i Productes Sanitaris com I'”_Agencia
Francesa de Medicaments han limitat el seu us per a COVID a l'entorn
hospitalari, i la darrera a més indica que en cap cas s’ha d’emprar aquest
tractament per a automedicacio, ni en autoprescripcié per part de metges per al
tractament o la prevencio de COVID-19.

4 Altres consideracions relacionades amb la medicacio

4.1 Gestio del Pla de Medicacio en context del COVID-19

Amb I'objectiu d’evitar que els pacients es desplacin als centres per renovar els
plans de medicacid, des del CatSalut s’han habilitat una série de mesures de
caire excepcional mentre duri 'epidémia del coronavirus SARS-CoV-2.

Aixi, quan el metge renova els tractaments en recepta electronica mitjancant una
consulta no presencial, el pacient no cal que es desplaci al centre assistencial
per recollir el nou pla de medicacié. A la farmacia, el farmacéutic podra accedir
al pla de medicacio, Unicament cal que el pacient presenti la targeta sanitaria
(TSI). Aquesta funcionalitat també dona resposta a casos de perdua del pla de
medicacio. Cal recordar que el pacient també pot consultar o descarregar-se el
pla de medicacié vigent des de l'espai digital La Meva Salut.

L'altra mesura implementada per aquest periode consisteix en que, quan un
tractament cronic del pla de medicacié del pacient hagi caducat, és a dir, hagi
arribat a la data de finalitzaciod, les oficines de farmacia podran dispensar-Ii la
medicacio necessaria per a un mes de tractament, tot i que la prescripcio no hagi
estat renovada pel metge. S'exclouen d'aquesta mesura les prescripcions
d'estupefaents, que caldra que siguin revalorades i renovades pel metge, si
escau.

4.2 Tractament amb corticoides

El tractament ambulatori amb corticoesteroides sistémics no esta recomanat. A
nivell hospitalari pero, es pot valorar en alguns casos, com en el sindrome de
destret respiratori agut o el xoc septic.

En pacients amb sospita d’infeccié per COVID-19 no s’han de suspendre de

10/18


https://www.aemps.gob.es/la-aemps/ultima-informacion-de-la-aemps-acerca-del-covid%E2%80%9119/tratamientos-disponibles-para-el-manejo-de-la-infeccion-respiratoria-por-sars-cov-2/
https://www.ansm.sante.fr/S-informer/Actualite/L-ANSM-securise-l-acces-aux-traitements-Plaquenil-et-Kaletra-pour-les-patients-atteints-de-maladie-chronique-Point-d-Information
https://www.ansm.sante.fr/S-informer/Actualite/L-ANSM-securise-l-acces-aux-traitements-Plaquenil-et-Kaletra-pour-les-patients-atteints-de-maladie-chronique-Point-d-Information
https://www.youtube.com/watch?v=DtckzHYVN-Y

Recomanacions de tractament farmacologic en la infeccié per SARS-CoV-2 a nivell extrahospitalari
CatSalut

forma sistematica els tractaments amb corticoides en pacients que ja els tenen
adequadament prescrits per altres indicacions. En aquests casos s’haura de fer
una valoraci6 individualitzada dels beneficis i riscs de mantenir el tractament.

4.3 Tractamentamb IECAi ARAII

Les ultimes setmanes han sorgit informacions que relacionen I'is dels inhibidors
de I'enzim conversiu de I'angiotensina (IECA) i els antagonistes del receptor de
I'angiotensina Il (ARA IlI) amb la infeccié per coronavirus SARS-CoV-2. S’ha
suggerit que, pel seu mecanisme d’accio, podrien augmentar el risc d’infeccid i
empitjorar la clinica respiratoria.

Aquesta informacié no esta basada en 'evidéncia cientifica actual. Aixi doncs,
no hi ha motius per suspendre aquests tractaments per prevenir la infeccio per
coronavirus SARS-CoV-2, si ho és per motius de compromis hemodinamic en
relacié amb la infeccio.

Tant el CatSalut com l'agéncia espanyola de medicaments han emeées notes
informatives que indiquen que en el moment actual no es disposa d’evidéncia
clinica contrastada per realitzar recomanacions de suspensio o canvi d’aquests
tractaments. La Societat Espanyola de Cardiologia, la Societat Catalana de
Medicina Familiar i Comunitaria i ’American College of Cardiology també han
emeés comunicats recomanant que els metges i els pacients continuin els
tractaments.

4.4 Tractament amb anticoagulants orals

En el context de la crisi sanitaria actual per la pandemia de COVID-19, és
necessari reduir la circulacié6 de persones i el desplacament i afluencia de
pacients als centres sanitaris per minimitzar el risc de contagis, especialment en
pacients fragils i de risc més elevat en cas d’infeccié.

En aquest context, malgrat que I'opcid de tractament preferent per a pacients
amb fibril-lacié auricular i criteris d’anticoagulacié son els antagonistes de la
vitamina K, i de manera limitada durant la crisi sanitaria, I'is dels anticoagulants
orals directes és adequat per als pacients que iniciin tractament anticoagulant
per fibril-lacio auricular no valvular i que no hi tinguin contraindicacio, en
consideracio al criteri inclds dins les recomanacions: “Pacients amb impossibilitat
per accedir als controls d'INR convencionals després d’explorar les diferents
opcions disponibles”.
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Aixi mateix, no soOn recomanables canvis de tractament en els pacients ja
anticoagulats amb antagonistes de la vitamina K que ja tenen un bon control
d'INR amb determinacions espaiades, atés que requeririen de diverses visites
per ajustar la pauta, la qual cosa no és desitjable en aquest periode. En aquests
casos, es pot valorar clinicament si es pot espaiar les determinacions d’INR de
rutina a 6-8 setmanes per minimitzar els desplagcaments dels pacients o dels
professionals sanitaris per als controls.

Es pot trobar més informacio a la nota informativa emesa pel CatSalut.
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Annex 1

MALALTIA LLE

—

Simptomes

Febricula o febre <38°C 1-3 dies

Tos seca, odinofagia, congestié nasal,
malestar general, cefalea, mialgies

Signes

Freqgliéncia cardiaca < 100 bpm

Freqgliéncia respiratoria < 22 rpm

Saturacié d'O, > 95%

Tractament domiciliari

<

A

No

Factors socials

Manca domicili adequat

Convivent de risc (immunodeprimit,
embaras, edat avancada)

Problematica social
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MALALTIA MODERADIA

Simptomes

MALALTIA GREU

CatSalut

Febre = 38°C = 4 dies o dispnea

Simptomes

Signes

Frequiéncia cardiaca 100-125 bpm

Dispnea, hemoptisis, dolor en punta de
costat, confusig, letargia

Freqiiéncia respiratoria 22-25 rpm

Vomits incoercibles, diarrea + deshidratacio

Saturacié d’0O, 93-95%

Signes

Criteris clinics

Necessitat de control més estricte

No

Sl

y

Ingrés a hotel

v

RX de Torax/Eco
pulmonar

Pneumonia
(J12.89)

Freqgliéncia cardiaca > 125 bpm

Freqliéncia respiratoria > 25 rpm

Saturacié d'O, < 93%

Hipotensié: PAS<90 o PAD<60

Edat

>50 anys

Comorbilitats

HTA

Derivacio hospital

A

Diabetis mellitus

M. cardiovascular cronica

M. Pulmonar cronica

Ictus

IRC (FG estadis 3-5)

Hepatopatia cronica (cirrosi hepatica)

Tumor maligne solid o hematologic

Immunosupressio

Patré radiologic

Infiltrat multilobar
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Pneumonia sense signes de Diagnostic etiologic
gra\nletat nt:_:!:ctde (PCR o test rapid) TRACTAMENT
vulnerabilita / FARMACOLOGIC
Negatiu positiu
/ 0 absent
—— e . ======> Si dubtes clinics, valorar fer una
Tractament domiciliari/hotel Tractament domiciliari/ hotel |€ analitica
Tractament simptomatic +/- Tractament simptomatic +/- Analitica
Tractament antibiotic* si sospita de hidroxicloroquina™® +/- Limfopénia < 1.2004L
: I ; lopinavir/ritonavir** No Dimer D 2 1 pg/mL
sobreinfeccio bacteriana P M ) Ferritina > 500
Tractament antibiotic”si sospita de PCR alta, LDH alta, hipoalbuminémia
sobreinfeccio bacteriana Transaminases altes, 1 bilirrubina

Mal control glicémic

¥ Es recomana la utilitzacié
d’antibiotics betalactamics, excepte si
sospita d’infeccid per gérmens atipics
on es podrien utilitzar macrolids com
I'azitromicina.

Seguimentclinic/24h
Important evolucié de dispneai febre

I v

*Hidroxicloroquina: 400 mg/12h el
primer dia i 200 mg/12h els 4 dies Persistén- Criteris Derivacio hospital
segiients. Bona i del clinicsde
**Lopinavir/ri ir: evolucio cadefa mala
Lopinavir/ritonavir: 400 mg de febre >7d evolucié
lopinavir/12 h (2 comprimits/12 h).
Durada maxima recomanada de 14 J’ ¢ ¢ La hidroxicloroquinai el
dies. = - = o lopinavir/ritonavir tenen risc de
Per tractar amb hidroxicloroquina i Segui- Repetir Derlvgcm rolongaciodel QT
S . . . ment rX o eco hospital P gacl -
lopinavir/ritonavir cal confirmacio Valorar fer ECG (és suficientamb

diagnostica d’infeccié per SARS-CoV2.

derivacions d’EE, no cal treure la
La dispensacio és hospitalaria.

roba) si el pacient pren altres farmacs
que allarguen QT (l'azitromicina
també pot prolongarel QT)

Per a més informacio vegeu I'apartat 2
del document.

EEssssssszsEssEEssEEEEEEEEEmEEEEmmmmas’
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Annex 2 — Posologia, efectes adversos i consideracions

generals dels tractaments

Els tractaments especifics requereixen diagnostic de pneumonia i confirmacié
d’infeccié per SARS-CoV2 per PCR o test antigénic rapid. Sén de prescripcid i
dispensacio hospitalaria.

| [ Hidroxicloroguina sulfat comprimits | Lopinavir/ritonavir comprimitsalucio oral

Comprimits:

do

400 mg de lopinavir i 100 mg de ritonavir cada 12 hores
(2 comprimits/12 hores) amb o sense aliments. Es
recomana la utilitzacié de comprimits en pacients sense
sonda.

Els comprimits s’han d'empassar sencers, sense
mastegar, ni trencar o triturar ja que s’ha observat una

- . : ~ disminucié de I'area sota la corba tant de lopinavir com
Dosis inicial de 400 mg /12 hores el primer dia seguit e ritonavir del 45% i 47% respectivament.

de 200 mg/12h els seglients 4 dies per via oral. .
o Soluci6 oral:
Els comprimits s’han d’empassar sencers, sense .
mastegar i amb menjar o un got de llet. 5 ml cada 12 hores de la suspensi¢ oral de 80 mg
5 : lopinavir + 20 mg ritonavir/ml. Es recomana el seu Us en
La durada del tractament ésdeies pacients amb sonda o en casos on sigui necessaria la

particié de comprimits.

Pos ol ogi aministrhcm:r ma

L’administracio de la solucié cal que es realitzi sempre
amb aliments o concomitantment amb la nutricié enteral.

La solucié conté alcohol, per tant es recomana el seu Us
amb sondes de silicona o clorur de polivinil.

La durada maxima del tractament és de 14aties
valorara I'aturada en cas de desaparicio de la febre.

Freqiients: trastorns oculars, cefalea, pérdua de Frequents: diarrea, nausees, vomits,
gana, nausees, diarrea, dolor abdominal, vomits, hipertrigliceridémia i hipercolesterolemia.

pérdua de pes. Poc freqiients: pancreatitis, prolongacio del QT

(%2}
o
2
S
Q
>
e
@®©

La solucié oral conté: propilenglicol, etanol (vigilar en
o : o » . malalties hepatiques, alcoholisme, epilépsia, malaltia o
Existeix un risc potencial d'interaccio farmacologica  gany cerebral, embaras, nens, pacients en tractament

entre lopinavir/ritonavir i fhidroxicloroquina, ja que  amp disulfiram o metronidazol) i fructosa (vigilar en
ambdés pOden prolongar linterval QT de I’ECG, intolerancia a la fructosa)_

amb el conseqient risc d'arritmies per torsades de L o B
puntes. La preséncia d'oli de rici polioxil hidrogenat 40, potassi i

o : glicerol pot produir molesties gastrointestinals a dosis
Es recomana consultar la fitxa técnica. S'adjunta @ gjtres.

| © a 2 un eesum del punt 4.5 de la fitxa técnica . L L
per facilitar la consulta. Es recomana consultar la fitxa técnica. S'adjunta a

16 a n 2wueresum del punt 4.5 de la fitxa técnica per a
facilitar la consulta

Interaccions/precaucions:

S'ha de justificar a la historia clinica la necessitat S’ha de justificar a la historia clinica la necessitat
d’utilitzar aquest farmac i informar al pacient dels d'utilitzar aquest farmac i informar al pacient dels
possibles beneficis i els riscs potencials. possibles beneficis i els riscs potencials.

Consideracions
generals:
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Annex 3. Interaccions i precaucions

- Hidroxicloroquina sulfat comprimits

Contraindicacions:

1)
c
o
o
=
@
O
()
S
o

Interaccions

Recomanacions de tractament farmacologic en la infeccié per SARS-CoV-2 a nivell extrahospitalari

9 Alteracions greus de I'agudesa o el camp visual

I Trastorns oculars. La hidroxicloroquina pot
provocar ftrastorns oculars de tres tipus:
queratopatia, afectacio de [iris/cos ciliar i
retinopatia.

9 Trastorns  hematologics.  S’han  descrit
alteracions hematologiques com I'agranulocitosi,
'anemia aplastica i la trombocitopénia. Es
recomana precaucié en tractaments prolongats.

9 Hipoglucémia. Pot provocar hipoglucémia greu.
Es recomana precaucio en pacients diabétics

9 Insuficiencia renal o hepatica. Es recomana
precaucié per major risc de retinopatia i altres
reaccions adverses. Pot ser necessari ajustar la
dosi en pacients amb funcié renal o hepatica

alterada.

9 Altres. Es recomana precaucié en cas
d'alcoholisme o medicacid hepatotoxica,
epilépsia no controlada o antecedents de
dermatitis greu.

1 Risc potencial d’interaccié amb

lopinavir/ritonavir: poden prolongar linterval QT
de 'ECG, amb risc d'arritmies per torsades de
puntes.

9 Segons fitxa técnica, no es recomana I'ds
concomitant amb tacrolimus topic i pimecrolimus
ni moxifloxacina.

T No es recomana I'is concomitant amb altres
farmacs susceptibles de provocar arritmies i
torsades de pointes (amiodarona, flecainida,
citalopram, escitalopram, ziprasidona, etc.).
Precauci6 amb azitromicina que també pot
prolongar l'interval QT.

I Evitar ['administraci6 concomitant d’hipéric
(herba de Sant Joan) i rifampicina per risc de
pérdua d’eficacia de la hidroxicloroquina.

CatSalut

Lopinavir/ritonavicomprimits i solucié oral

f
1

a)

b)

Insuficiéncia hepatica greu

Us concomitant amb medicaments que interaccionen

de forma greu amb lopinavir/ritonavir:
Medicaments que es metabolitzen per la mateixa via
que lopinavir/ritonavir — major risc de reaccions
adverses a aquests medicaments: alfuzosina,
ranolazina, amiodarona, dronedarona, acid fusidic,
neratinib, venetoclax, colxicina, lurasidona, pimozida,
quetiapina, derivats  ergotics, elbasvir/grazoprevir,
ombitasvir/paritaprevir/ritonavir, lovastatina, simvastatina,
sildenafil, avanafil, vardenafil, midazolam oral, triazolam
Medicaments que disminueixen les concentracions
plasmatiques de lopinavir/ritonavir — risc de pérdua
d’eficacia: Hipéric (herba de Sant Joan)

Informacié de la fitxa tecnica. Vegeu també I'apartat
d'interaccions.

1

Insuficiéncia  hepatica:  Lopinavir/ritonavir  esta
contraindicat en la insuficiencia hepatica greu. Els
pacients amb insuficiencia hepatica, incloent I'hepatitis
cronica, presenten amb major freqliéncia alteracions
de la funcié hepatica. Es recomana monitorar la funci6
hepatica durant el tractament.

Hemofilia. S’han notificat casos  d'augment
d’hemorragies en pacients amb hemofilia A i B tractats
amb inhibidors de la proteasa.

Pancreatitis. S’han descrit casos de pancreatitis. En
pacients tractats amb lopinavir/ritonavir, si apareixen
simptomes clinics, s'ha de valorar la possibilitat de la
pancreatitis.

Prolongacié de l'interval PR. Es recomana precaucio
en pacients amb cardiopatia estructural subjacent, amb
anomalies preexistents en el sistema de conduccié o
en cas de tractament amb altres farmacs que afecten
linterval PR com el verapamil.

Els dos principis actius sén inhibidors del CYP3A del
P450 i no s’haurien d’administrar conjuntament amb
medicaments que el seu aclariment depengui en gran
mesura del CYP3A.

A lapartat de contraindicacions s’han descrit els
medicaments contraindicats d’acord amb la informacid
de la fitxa técnica. Tanmateix, hi ha altres farmacs que
s recomana no administrar conjuntament: rifampicina,
disopiramida, flecainida, apixaban, rivaroxaban,
clopidogrel, ticagrelor, ziprasidona i domperidona.

Es pot consultar informacié actualitzada sobre les interaccions en els enllagos segiients:

http://lwww.covid19-druginteractions.org/

http://www.interaccionesvih.com/docs/Interacciones %20importantes %20con%20Kaletra%20e %20Hidroxicloroquina

20%20marz0%202020 _COVID.pdf
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https://cima.aemps.es/cima/dochtml/ft/01172006/FT_01172006.html
http://www.covid19-druginteractions.org/
http://www.interaccionesvih.com/docs/Interacciones%20importantes%20con%20Kaletra%20e%20Hidroxicloroquina_20%20marzo%202020_COVID.pdf
http://www.interaccionesvih.com/docs/Interacciones%20importantes%20con%20Kaletra%20e%20Hidroxicloroquina_20%20marzo%202020_COVID.pdf

Recomanacions de tractament farmacologic en la infeccié per SARS-CoV-2 a nivell extrahospitalari
CatSalut
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