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Servicio de MEDICINA INTERNA

GUIA DE TRATAMIENTO DE LOS PACIENTES CON INFECCION POR SARS-Cov-2
(Revision 6 de Abril de 2020)

Cambios sobre la ultima version:

- Se haretirado la parte que contemplaba el manejo de pacientes ambulatorios ya
gue esta valoracion se realiza por el Servicio de Urgencias donde se ha desarrollado
un protocolo propio de actuacion.

- Se modifica la dosis de esteroides, eliminando las dosis altas de los tres primeros
dias.

GUIA DE TRATAMIENTO DE LOS PACIENTES INGRESADOS CON INFECCION
POR SARS-Cov-2

1.- Paciente con diagndstico clinico o microbiolégico, con infiltrado radioldgico, Sat de 02 <
94%, con bajos requerimientos de oxigeno (Fi 02 < 50 %, Sat 02 >92% con GN), con o sin
factores de riesgo:

» Valorar la posibilidad de su inclusion en EC de tratamiento con Remdesivir 1V:
Contactar con Dr Sanz Moreno, Busca 4021. (Véase Criterios de inclusion, de exclusiéon
y medicamentos restringidos, al final).
o Si es incluible, suspender Kaletra e Hidroxicloroquina y solicitar nueva PCR
SARS-Cov-2 si la que tiene es de hace tres dias o0 mas.

o Si no es incluible o no hay disponibilidad del farmaco para el paciente,
continuar como sigue.

» LOPINAVIR/ritonavir (Kaletra®) Comp 200/50 mg, 2 comp/12h +
HIDROXICLOROQUINA (Dolquine®) Comp 200 mg, dosis de carga: 2 comp/12h
durante el primer dia y seguido de 1 comp/12h VO] + ACETILCISTEINA (Flumil®)
ampollas 300 mg, 600 mg/12h IV (diluido en 100ml SG5% a pasar en 15 min)

(Actualmente no se dispone de Cloroquina).

» Evaluacion precoz de marcadores de riesgo para Sindrome de hiperactivacion
Inmunitaria (SHI)

o IL6 > 40 picogramos/ml 6

o Al menos 2 de los siguientes:
=  Ferritina elevada (> 500)
= D Dimero>1.5
= PCR>150
= Linfocitos totales < 800, o Ratio Neutréfilo/linfocito> 3.13

e Sino hay Marcadores de riesgo para SHI, duracion del tratamiento 5 dias.
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e Si hay mejoria clinica y de la saturacion de 02, se puede plantear el alta en
condiciones de aislamiento. No es necesario repetir Rx.

e Evaluacion por su Médico de Familia.

2.- El mismo paciente que en apartado 1., pero con mayores necesidades de 02 (Fi 02 >50 %
0 Sat 02/Fi02 <315 —ver tabla al final) o mala evolucion clinico-radioldgica o factores de riesgo
para SHI.

> Plantear si es candidato a UCI.

» Anadir TOCILIZUMAB* (Roactemra®) Vial 200 mg/10 ml, Dosis Unica 600 mg en 100
ml SSF a pasar en 1h.

e Descartar la existencia de infeccidon bacteriana activa, antes de instaurar el
tratamiento con Tocilizumab. (incluyendo valores de procalcitonina) y no debe
tener contraindicaciones

e Se admite la posibilidad de tratar con Tocilizumab a pacientes no subsidiarios de
tratamiento en UCl solo por edad, pero con buen estado basal y sin
comorbilidades relevantes.

» Si no mejora en 24h, y el paciente no es candidato a UCI o su traslado a esta va a
demorarse, o no se dispone de Tocilizumab:
Anadir 6METIL-PREDNISOLONA: 1-2 mg/kg de peso i.v. durante 7 dias, manteniendo
antiviricos. A criterio clinico utilizar una dosis inicial de dexametasona de 80-160 mg
i.v. en pacientes con claro empeoramiento radioldgico o afectacién radiolégica extensa
inicial.
Mantener antiviricos mientras esté con esteroides, salvo contraindicacion o efectos
secundarios graves

3.- Paciente con criterios de UCI.

» En los pacientes de UCI, ademas de la ventilacion mecanica invasiva se incluira el
tratamiento del apartado 2.

NOTAS:

NO UTILIZAR NEBULIZADORES. Se admite la utilizacidn de inhaladores presurizados
preferentemente con camara intermedia.

SONDA NASOGASTRICA: En caso necesario se administrara LOPINAVIR/RITONAVIR SOLUCION
ORAL 80/20 (mg/ml) 5 ml /12h. Se utilizara una sonda que no sea de material de poliuretano.
Utilizar sonda de PVC.
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PACIENTES CANDIDATOS A UCI: Ver criterios emitidos por dicho Servicio.

ANTIBIOTERAPIA: Solo si sospecha de infeccidn bacteriana (incluyendo valores de
procalcitonina elevados). Ceftriaxona, Azitromicina o Levofloxacino

HEPARINA (HBPM) PROFILACTICA, en todos los pacientes. Inhixa 40 mg SC/dia (ajuste segtn
peso corporal).

ANTICOAGULACION PLENA: Ver Protocolo de Tromboprofilaxis y Anticoagulacién en COVID.

TOCILIZUMAB. (Roactemra®) Vial 200 mg/10 ml, Dosis inica 600 mg en 100 ml SSF a pasar en
1h. Pacientes con peso < 75 Kg: Dosis 400 mg = 2 viales; > 75 Kg: Dosis 600 mg = 3 viales.

Contraindicaciones.

Sospecha de coinfeccidén bacteriana (clinica, procalcitonina elevada, ...) y/o sepsis por otros
patdgenos distintos de COVID-19.

- AST/ALT >10 veces valor de referencia

- Neutréfilos < 500

- Plaguetas < 50.000

- Embarazo

- Antecedentes de diverticulitis

- Baja expectativa de supervivencia segun criterios de enfermo critico.

OTROS MODULADORES DE LA INMUNOINFLAMACION: Actualmente no hay evidencia
disponible para su uso. Se planteara segun la llegada de nuevas evidencias
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ENSAYOS CLINICOS CON REMDESIVIR EN INFECCION POR COVID-19

Inclusion Criteria

1)  Willing and able to provide written informed consent prior to performing study procedures

2)  Aged = 18 years or aged = 12 and < 18 years of age weighing = 40 kg (where permitted/approved)
3)  SARS-CoV-2 infection confirmed by PCR test < 4 days before randomization *
4)  Currently hospitalized [ I = :

a) E®

6)  Radiographic evidence of pulmonary infiltrates

7) Men and women of childbearing potential who engage in heterosexual intercourse must agree to
use protocol specified method(s) of contraception

* Nasal swab, oral pharyngeal and stool are acceptable mechanisms for PCR detection
** prefer oxygenation constant over several hours at screening, but is up to clinician determination

Exclusion Criteria

1) Participation in any other clinical trial of an experimental treatment for COVID-19

2) Concurrent treatment with other agents with actual or possible direct acting
antiviral activity against SARS-CoV-2 is prohibited < 24 hours prior to study drug
dosing

2 2 Qays, or any auration ol V-A

(CPAP is accepted)
6) ALTor AST>5x ULN
7) Creatinine clearance < 50 mL/min (Cockcroft-Gault for 2 18 yo and Schwartz for <
18 yo)
8) Positive pregnancy test
9) Breastfeeding woman

10) Known hypersensitivity to the study drug, the metabolites, or formulation
excipient

Prior and Concomitant Medications

Concomitant use of the following is prohibited in participants receiving RDV and
needs to be discontinued at minimum 24 hours prior to receiving first dose of
study treatment:

* Traditional herbal treatments including herb sho-saiko-to (or Xiao-Shai-Hu-
Tang)

* Investigational agents for COVID-19 including approved HIV protease
inhibitors such as lopinavir/ritonavir, chloroquine, interferon, etc.

* Concomitant use of investigational agents such as approved HIV protease
inhibitors like lopinavir/ritonavir, chloroquine, interferon, etc while receiving
RDV is prohibited due to lack of evidence on additive or synergistic effects
and potential for an increased risk of transaminase elevations.

* Medications will be assessed only from Day 1 prior to enrollment to Day 14
or discharge, whichever is earlier.
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ALGORITMO TERAPEUTICO

PACIENTES CON MANEJO HOSPITALARIO - Neumonia, SatO2 <94%

Neumonia inicialmente NO grave
(Bajos requerimientos de 02)

l

Factores de riesgo de SHI (invest. precoz)
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- Neumaonia inicialmente GRAVE
(requiere FiO2 50%)
- Progresion clinico-Rx en 24-48h

4

Acetilcisteina +
Lopinavir/r +
Hidroxicloroguina (5d)

Valorar en todos los casos la posibilidad

de

inclusion en ensayo clinico de Remdesivir.

Valorar la necesidad de UCI

_l____l.____..__l

Acetilcisteina + Lopinavir/r +
Hidroxiclorogquina +
Tocilizumab (1 dosis)

v
Si no respuesta en 24h
P |
No criterios de UCI
i
Metilprednisolona
1-2 mg/Kg/d (7d)

Reconsiderar la necesidad de UCI I




