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Annotazioni metodologiche

Il gruppo di lavoro ha utilizzato la metodica della “rapid review” per analizzare la letteratura scientifica, i principali
database farmacologici, e i documenti prodotti dalle piu importanti associazioni scientifiche, al fine di generare
indicazioni pratiche sull’uso razionale degli psicofarmaci in pazienti affetti da COVID-19.

Risultati e annotazioni cliniche

| risultati della ricerca sono riportati in tabella nella pagina seguente. Tale tabella non € da considerarsi esaustiva e sara

sottoposta a periodici aggiornamenti. A completamento di quanto riportato in tabella, va tenuto in considerazione

quanto segue:

= Altri farmaci comunemente usati nei pazienti con infezione COVID-19 non sono stati riportati, in quanto le
interazioni con gli psicofarmaci sono verosimilmente trascurabili. Tra questi si segnalano: acetilcisteina, cortisonici
per via orale o inalatoria, alcuni antibiotici (in particolare ceftriaxone, amoxicillina/acido clavulanico,
piperacillina/tazobactam), tocilizumab.

= Le benzodiazepine possono causare depressione respiratoria sia per azione centrale (depressione dei centri
respiratori bulbari; piu a rischio quelle maggiormente sedative) sia periferica (azione miorilassante). In generale
sono da evitare in pazienti ad alto rischio di compromissione della performance respiratoria. Se si reputa
clinicamente necessario, preferire I'utilizzo al bisogno di farmaci a breve emivita.

= Gli antipsicotici, soprattutto quelli piu sedativi, e a maggior ragione l|'associazione di pil antipsicotici, pud
aumentare il rischio di depressione respiratoria.

= || prolungamento del QTc & possibile sia con clorochina/idrossiclorochina, sia con alcuni antibiotici. Tra gl
antipsicotici preferibile quindi evitare aloperidolo e preferire farmaci a minor rischio di prolungamento QTc.

= Considerato il problema di prolungamento del QTc con alcuni antipsicotici sedativi e il problema della
compromissione respiratoria con le benzodiazepine in generale, per indurre rapida sedazione potrebbe essere utile
ricorrere a:

- Tiapride (Sereprile): per delirium ipercinetico, e potenzialmente anche per importanti stati d’ansia. Range:
50-300 mg/die. Formulazioni disponibili: compresse 100 mg; fiale 100 mg/2 mL fL IM o EV
- Aripiprazolo (Abilify) soluzione iniettabile IM 1,3 mL 7,5 mg/mL: fino a 3 fiale al giorno in caso di
agitazione/delirium ipercinetico. Fino a 3 fL/die.
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Sedazione Lopinavir/Ritonavir Clorochina/idrossiclorochina Antibiotici piu utilizzati* Note
BENZODIAZEPINE
Etizolam + N ETl via CYP3A4 Emivita <6h
Triazolam ++ N TRI via CYP3A4 Emivita <6h
Zolpidem ++ NZOL via CIP3A4 NZOL con CLR via CYP3A4 Emivita <6h
Bromazepam + N BRO (lieve) Emivita 10-20h
Lormetazepam +++ Emivita 10-20h
Lorazepam ++ Emivita 6-20h
Delorazepam ++ N DEL via CYP3A4 Emivita 6-20h
Alprazolam + N ALP via CYP3A4 Emivita 6-20h
Diazepam ++  DIA via CYP3A4 Emivita >20h
Flurazepam +4++  FLU via CYP3A4 Emivita >20h
Clonazepam +++ " DIA via CYP3A4 Emivita >20h
ANTIDEPRESSIVI
Sertralina N SER via CYP3A4 N SER via CYP3A4 con CLR
Citalopram N CIT via CYP3A4 ™ QTc N QTc con AZl e CLR
Escitalopram N CIT via CYP3A4 ™ QTc 1 QTc con AZl e CLR
. . . . N QTc con SULF e AZI (lieve);
Paroxetina + N PAR via CYP2D6 M PAR via CYP2DG6 (lieve) / PAR via CYP3A4 con CLR
Mirtazapina +++ N MIR via CYP3A4 ‘M MIR via CYP3A4 con CLR
Bupropione J BUP via CYP2B6 " CLOR via CTP2B6
Vortioxetina N VOR via CYP2D6
N QTc con SULF, TRIM, AZI (lieve)
Venlafaxina N VEN via CYP3A4 ™ QTc e CLR;
N VEN via CYP3A4
Duloxetina N DUL via CYP2D6 N DUL via CYP2D6
Amitriptilina +++ N AMI via CYP3A4 N QTc con SULF, TRIM, AZI, CLR
4 RITONAVIR via MDR1; © @resn UL, I @/
Trazodone +++  TRA via CYP3A4 { TRAZ con SULF (lieve);
N TRAZ via CYP3A4 con CLR
Clomipramina ++ /PCLOM/PVSTEYPZDG" MNQTc M QTc con AZI, CLR, SULF e TRIM
ANTIPSICOTICI
Tiapride ++ 1 QTe 1 QTc con SULF, TRIM, AZI Metabolismo renale.
Uso EV consentito.
. N ALO via CYP2D6; . .
Aloperidolo + ALO+RITONAVIR 1 Qe ‘N ALO via CYP2D6; 1 QTc N QTc con SULF, TRIM, AZI, CLR
. . ) ) N tossicita del SULF;
Promazina +++ N PRO via CYP2D6 N PRO via CYP2D6; 1™ QTc 2 QTc con SULF, TRIM, AZI, CLR
Clorpromazina +++ N CLOR via CYP2D6 N CLOR via CYP2D6; ™ QTc D QTc con SULF, TRIM, AZI, CLR
Clotiapina +++ ™ QTc N QTc con SULF, TRIM, AZI
Risperidone + RIS via MDR1 N RIS via CYP2D6 (lieve) TQTc con Sl(JhLeFV;E'y Azl e CLR
Paliperidone + Metabolismo renale
Olanzapina ++ J OLA N QTc** N QTc con CLR (lieve) **
- N QUE via CYP3A4; N QTc con AZl e CLR;
Quetiapina ++ 2 Qre ™ QTc 2QUE con CLR
. ) . . N QTc con AZI**
Aripiprazolo M ARl via CYP3A4 N ARl via CYP2D6 (lieve) 2 ARl via CYP3A4
. . MPIM via CYP3A4 con CLR, AZI
Pimozide * eI T Qre 2QTc con CLR e SULF
. /N tossicita LUR via .
Lurasidone + CYP3A4 N LUR via CYP3A4 con CLR
. “Mrischio agranulocitosi; P QTc; e con AZ.I; Trischio
Clozapina +++ MQTc ACLO (lieve) agranulocitosi con SULF;
NCLO con CLR (lieve)
Asenapina + MNQTc MNQTc QTc con AZIl, CLR e SULF
STABILIZZATORI
Pregabalin +
Valproato + JVALP (lieve) A SULF (lieve)
sodico
Litio T™QTc M™QTc M QTc con CLR e SULF (lieve)
Carbamazepina JLOPINAVIR e INCARB via N tossicita CARB;
P CYP3A4 JSULF e TRIM
Lamotrigina JLAM
Gabapentin +

L'effetto riportato e potenzialmente rilevante. Tale associazione va attentamente valutata e monitorata.
L’effetto riportato € ad alto rischio clinico. Tale associazione va preferibilmente evitata.

* Abbreviazioni: sulfamethoxazole (SULF); trimethoprim (TRIM); azithromycin (AZI); clarithromycin (CLR)

** Secondo le linee guida Maudsley il rischio di prolungamento del QTc & basso per RIS, PALI, OLA e verosimilmente nullo per ARl e LUR






