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INTRODUCCION

En diciembre de 2019 surge en Wuhan, China, un nuevo coronavirus SARS-CoV-2, un virus de ARN

monocatenario envuelto que produce infecciones respiratorias graves.

Remdesivir es un profarmaco del nucledtido adenosina indicado para pacientes con neumonia

causada por SARS-COV-2.

En el ensayo clinico ACTT-1, aleatorizado, doble ciego y controlado con placebo, se evalud
remdesivir 200 mg una vez al dia el dia 1 de tratamiento seguido de remdesivir 100 mg una vez al
dia durante 9 dias en frente a placebo en pacientes adultos hospitalizados con COVID-19 con signos

de infeccidn del tracto respiratorio inferior.

El beneficio de remdesivir fue mayor cuando se administré al comienzo de la enfermedad. El tiempo
de recuperacion de los pacientes tratados con remdesivir fue menor que el de los pacientes del
grupo placebo (mediana 10 dias, en comparacién con 15 dias; indice de tasa de recuperacion 1,29;

IC95%, 1,12 a 1,49; P <0,001).

Segun el método de Kaplan-Meier la mortalidad en el dia 15 fue del 6,7% en el grupo de remdesivir
y del 11,9% en el grupo de placebo (HR 0,55; IC 95%, 0,36 a 0,83); las estimaciones para el dia 29
fueron 11,4% y 15,2% respectivamente (HR, 0,73; IC 95%, 0,52 a 1,03).

En términos de seguridad, en la poblacion tratada, se produjeron acontecimientos adversos graves
en el 24,6% de los pacientes tratados con remdesivir y en el 31,6% de los pacientes del grupo

placebo.



Tocilizumab es un anticuerpo monoclonal recombinante humanizado antireceptor de la interleucina
6 (IL-6) indicado para tratamiento de artritis reumatoide, artritis idiopatica juvenil y sindrome de

liberacién de citocinas inducido por el receptor de antigeno quimerico de células T.

En pacientes con enfermedad grave por la COVID-19 se ha podido identificiar la activacién de
linfocitos T y monocitos que secretan gran cantidad de interleukina-6 (IL-6) que se une a los
receptores de la de IL-6 provocando una tormenta de citoquinas y respuesta inflamatoria grave que
podria ser frenada por anticuerpos monoclonales que actian sobre la via de la IL-6. Segun el
estudio llevado a cabo por Xiaoling Xu et al. Parece que tocilizumab seria efectivo en el tratamiento
de paciente graves con infeccion por la COVID-19 disminuyendo los sintomas clinicos y frenando el

deterioro de estos pacientes.

Baricitinib es un inhibidor selectivo de la Janus quinasa (JAK), en concreto de la JAK1 y JAK2 indicado
para el tratamiento de la artritis reumatoide y de la dermatitis atopica. Solo el 10% de la dosis de
baricitinib esta sometida a biotransformacidn por el CYP3A4 y se excreta predominantemente en

orina como principio activo inalterado.

El ensayo ACTT-2 evalud la combinacion de baricitinio mas remdesivir frente a remdesivir mas
placebo. Baricitinib se administrd a dosis de 4 mg al dia durante 14 dias o hasta el alta hospitalaria.

Ajustando la dosis a 2 mg/dia en paciente con una tasa de filtracién glomerular < 60 ml/min.

Los pacientes que recibieron tratamiento combinado con baricitinib mas remdesivir se recuperaron
una mediana de 1 dia mds rapido que los pacientes que recibieron remdesivir y placebo (mediana, 7

dias frente a 8 dias; indice de tasa de recuperacion, 1,16; IC 95%, 1,01 a 1,32; P = 0,03).

La adicidn de baricitinib a remdesivir no se asocid a una incidencia significativamente superior de
inmunosupresién, infecciones secundarias y eventos tromboembdlicos. De hecho, el 40,7% de los
pacientes que recibieron el tratamiento combinado presentaron eventos adversos de grado 3 o0 4

frente al 46,8% de los pacientes del grupo control.

El tratamiento combinado con el farmaco antiinflamatorio baricitinib y el farmaco antiviral
remdesivir fue seguro y superior al remdesivir solo para el tratamiento de pacientes hospitalizados

con infeccion por SARS-CoV-2.

A continuaciodn, se recogen las principales interacciones entre los farmacos empleados para el SARS-
CoV-2 y los farmacos de uso habitual. Es importante considerar que la mayoria de las interacciones
farmaco-farmaco se basan en metabolismo y el aclaramiento de los farmacos ya que debido a la

novedad de la situacién no ha podido ser estudiada su coadministracién.



Tabla . interacciones de los farmacos usados en el tratamiento del SARS-CoV-2 y los principales farmacos de
uso habitual en los pacientes hospitalizados.

BARICITINIB TOCILIZUMAB REMDESIVIR

Cisatracurio

Dexmedetomidina

Propofol

Rocuronio

Succinilcolina

Fentanilo

Ibuprofeno

Paracetamol

Petidina

Remifentanilo

Tramadol

Amiodarona

Flecainida

Azitromicina

Ceftriaxona

Levofloxacino

Meropenem

Piperacilina/Tazobactam

Enoxaparina

IAcenocumarol

Bromuro de ipratropio

Bromuro de tiotropio

Salbutamol

Formoterol

Salmeterol

Potencial de interacciéon débil




Tabla I. interacciones de los fdrmacos usados en el tratamiento del SARS-CoV-2 y los principales fdrmacos de
uso habitual en los pacientes hospitalizados.

BARICITINIB TOCILIZUMAB REMDESIVIR

Atenolol

Bisoprolol

Carvedilol

Propranolol

Captopril

Enalapril

Candesartan

Losartan

Furosemida

Hidroclortiazida

Fluconazol

\Voriconazol

Isavuconazol

Ciclosporina

Micofenolato

Sirolimus

Tacrolimus

Dobutamina

Noradrenalina

Pantoprazol

Ranitidina

Potencial de interacciéon débil




BARICITINIB TOCILIZUMAB REMDESIVIR

Oseltamivir

Lorazepam

Lormetazepam

Alprazolam

Diazepam

Midazolam

Fluticasona

Budesonida

Triamcinolona

Dexametasona

Metilprednisolona

Digoxina
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