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Trattamento della psicopatologia nel COVID

® Con la rapida diffusione del virus e stato
necessario curare sintomi psicopatologici acuti
nei pazienti ricoveratsi

® | 'infezione da Covid-19 viene gestita e trattata in
reparti specifici

® Ad oggi non ci sono studi specifici sulla
psicopatologia correlata al COVID-19

® || trattamento della psicopatologia nei pazients
affetti da COVID-19 e necessariamente empirico



Trattamento della psicopatologia nel COVID

® || trattamento psicofarmacologico dei pazienti
ospedalizzati positivi al COVID-19 e necessario
gquando condizioni psichiatriche acute
iInterferiscono con l'assistenza medica

® | 'obiettivo del trattamento psicofarmacologico di
fase acuta e una prima stabilizzazione a livello
psichico e comportamentale che permetta la
prosecuzione del normale processo terapeutico.




Considerazioni generali di sicurezza

® | farmaci utilizzati e le condizioni mediche
generali dei pazienti infetti da COVID non
consentono di utilizzare tutti i farmaci psicotropi
disponibili per trattare i sintomi psichiatrici acuti

® |_e interazioni farmaco-farmaco, il prolungamento
del Qt ed una grave compromissione della
funzione respiratoria sono solo alcuni dei
problemi che | medici devono considerare nel
trattamento psicotropo di questi pazienti




Considerazioni generali di sicurezza

Nei pazienti affetti da COVID-19 e possibile
utilizzare diverse classi di farmaci psicotropi.

Per ciascuna di queste classi sono obbligatorie
alcune considerazioni generali sulla sicurezza.

Andiamo quindi ad elencare gli aspetti che
dovrebbero sempre essere tenute presenti nella
pianificazione del trattamento neuro
farmacologico in questo tipo di pazienti




Considerazioni generali di sicurezza

Le benzodiazepine (BDZ):
POSSONO causare depressione respiratoria

I'uso deve essere evitato o limitato nei pazienti
con complicanze respiratorie ed a maggior
ragione nei pazienti COVID-19 ad alto rischio di
compromissione respiratoria.

Quando il loro uso & considerato clinicamente
necessario, dovrebbero essere preferite le
molecole ad emivita breve.



Considerazioni generali di sicurezza

Gli antipsicotici:

Sia i composti tipici che quelli atipici non
dovrebbero essere considerati del tutto esenti dal
rischio di depressione respiratoria e di
prolungamento del QT

Il loro uso (soprattutto se in associazione) dovrebbe
essere limitato ai casi piu gravi e / o resistenti ad
altri tipi di farmaci.




Considerazioni generali di sicurezza

Utile evitare 'aloperidolo ed utilizzare, se possibile,
farmaci con un minor rischio di prolungamento
dell'intervallo QT (es. Aripiprazolo).

Quetiapina orale e un'alternativa ad aloperidolo in
pazienti con M. di Parkinson o con intervallo QT
prolungato.

Sia aripiprazolo che quetiapina hanno efficacia e
sicurezza comparabili nel controllo di sintomi
psichiatrici acuti in soggetti con disabilita medica




Considerazioni generali di sicurezza

Olanzapina € un atipico per cui nel 2005, Eli Lilly ha
diramato un avviso dopo segnalazioni di fatalita
quando somministrato in associazione con BDZ.

La(FDA) ha segnalato il rischio di depressione
respiratoria fatale con somministrazione
concomitante di Olanza e BDZ.

Sebbene tale rischio sia controverso, data I'elevata
probabilita di compromissione respiratoria, l'uso di
Olanza dovrebbe essere evitato nei pazienti COVID
esposti a BDZ.



Considerazioni generali di sicurezza

Nei pazienti che ne hanno necessita l'uso di
farmaci con indicazione di uso in ambiente
anestesiologico (come la dexmedetomidina)
deve essere riservato a:

- pazienti in terapia intensiva

- con valutazione specialistica favorevole del
rapporto rischio/beneficio

- che ricevono il farmaco sotto la supervisione di
un anestesista.



Considerazioni generali di sicurezza

Tra gli antidepressivi:

tutti i triciclici e alcuni serotoninergici (ad es.
citalopram, escitalopram) sono considerati a
rischio di prolungamento dell'intervallo QTc

Il loro uso in questa popolazione di pazienti deve
essere evitato o limitato il piu possibile.

I'uso di altri AD come levosulpiride e paroxetina,
sebbene possibile, dovrebbe includere |l
monitoraggio dell'intervallo QTc.



Considerazioni generali di sicurezza

Alcuni farmaci usati nel trattamento dell'infezione
da COVID-19 (come lopinavir / ritonavir,
clorochina / idrossiclorochina, doxorubicina,
ceftriaxone e altri antibiotici) possono avere
importanti interazioni con gli psicotropi.

In un recente lavoro di Ostuzzi e coll. sono state
valutate e segnalate le interazioni tra psicotropi e
farmaci impiegati nei covid positivi che possono
avere implicazioni negative per il trattamento e
che quindi dovrebbero essere evitate.



Considerazioni generali di sicurezza

Ad esempio: promazina,

sebbene potenzialmente utile nei pazienti infetti da
COVID-19 con agitazione, ha un elevato rischio di
prolungamento dell'intervallo QTc se associata con
antibiotici comunemente usati nell'infezione covid
(es. Sulfametossazolo o azitromicina)

Dovrebbe quindi essere evitata in questa
popolazione di pazienti e magari eventualmente
sostituita con aripirazolo o quetiapina



Trattamento della psicopatologia nel COVID

Tenendo presenti le considerazioni generali di
sicurezza finora esposte, andiamo a valutare nello
specifico alcune condizioni psicopatologiche
frequenti nei COVID positivi:

1) delirio ipercinetico

2) delirio ipercinetico in pz con demenza
3
4

5) stato reattivo ansioso (ansia situazionale)

agitazione psicomotoria

agitazione psicomotoria in pz con Parkinson

)
)
)
)



Trattamento della psicopatologia nel COVID

Per la pianificazione del trattamento neuro-
farmacologico di queste condizioni psico-
patologiche abbiamo avviato un lavoro per definire
un albero decisionale comprendente:

- sintomi acuti principali

- farmaci potenzialmente utili

- range di dosaggio

- step di impiego (dalla 1° scelta ai casi resistenti)

- considerazioni di sicurezza per I'uso del farmaco



Provisional
Clinical
Diagnosis

Hyperkinetic
delirium

Hyperkinetic
deliriumwith
cognitive
impairment

Anxious
reactive state
(situational
anxiety)

Psychomotor
agitation in
Parkinson
Disorder/
Parkinsonism

Acute
Psychiatric
Symptoms

confusional state,
agitation,
disorientation,
psycho-sensorial
phenomena

confusional state,
agitation,
disorientation,
psycho-sensorial
phenomena
associated with
preceding dementia
or cognitive
impairment

Very marked
restlessness or
internal tension, high
reactivity to internal
and external stimuli,
excessive and
inappropriate motor

aggression.

Anxiety or worry
related to medical
condition interfering
with patient’s
capacity of coping.
muscle tension,
headache, sense of
fatigue associated
(or not) with somatic
symptoms.

Psych. Ag. (see
above) associated
with signs /
symptoms of
movement disorder
related with
dopaminergic system
dysfunction

Potentially
Useful
Drugs

Begin with oral
Risperidone,

if not effective switch to
intramuscular
Chlorpromazine,

if not effective add
Valproate.

Begin with oral
Risperidone,

if not effective switch to
oral or intramuscular
Tiapride,

if not effective switch to
intramuscular
Chlorpromazine.

Begin with intramuscular
Aripiprazole or oral
Olanzapine (depending
on patient’s compliance),
if not effective switch to
intramuscular
Chlorpromazine

if not effective add
Valproate.

Begin with oral
Pregabalin, if not
effective switch to oral
or intramuscular
Tiapride, if depressive
state diagnosed or
suspected add Paroxetine
(monitoring Qtc).

Begin with oral
Quetiapine increasing
dose gradually, if not
effective add Valproate,
only if patients with
severe symptoms and
treatment-resistant (i.c.
not responding to before
mentioned treatment)
consider intramuscular
Chlorpromazine.

from

Risperidone: total dose
from 0,25 to 1 mg/day.

Clorpromazine total dose
from 25 to 200 mg/day

Valproate: total dose from
200 to 750 mg/day.

Risperidone: total dose
from 0,25 to 1 mg/day.

Tiapride: total dose from
50 to 300 mg/day

Clorpromazine total dose
from 25 to 200 mg/day

Aripiprazole: total dose up
to 30 mg/day (from 1 to 3
fl/day)

Olanzapine: total dose
from 2,5 to 15 mg die.

Clorpromazine total dose
from 25 to 200 mg/day

Valproate: total dose from
200 to 750 mg/day.

Pregabalin: total dose from
25 to 300 mg/day *

Tiapride: total dose from
50 to 300 mg/day

Paroxetine: total dose from
5 to 20 mg/day **

Quetiapine: total dose from
12,5 to 300 mg/day *

Valproate: total dose from
200 to 750 mg/day.

Clorpromazine total dose
5 to 200 mg/day

Please Note

Only if patients with
severe symptoms and
treatment-resistant (i.c. not
responding to before
mentioned treatment)
consider Haloperidol: total
dose from 0,5 a 2 mg/day
(watch Risk of Qt
prolongation)

Dexmedetomidine: may be
used in patients
hospitalized in intensive
care unit, after an
anesthesiologist’s
evaluation of risk-benefit
ratio

See above

Only if patients with
severe symptoms and
treatment-resistant (i.c. not
responding to before
mentioned treatment)
consider Haloperidol: total
dose from 0,5 a 2 mg/day
(watch Risk of Qt
prolongation)
Dexmedetomidine: may be
used in patients
hospitalized in intensive
care unit, after an
anesthesiologist’s
evaluation of risk-benefit
ratio.

In case of vomit, diarrhoea,
dyspepsia consider
Levosulpiride: total dose
from 25 to 75 mg/day

Dexmedetomidine: may be
used in patients
hospitalized in intensive
care unit, after an
anesthesiologist’s
cevaluation of risk-benefit
ratio.

‘Warnings

No Valproate if
severe hepatic
impairment
Valproate: use in
line with
literature but off’
label in some
countrie:

Assess possible
drug interaction.
Clorpromazine:
use in line with
literature but off’
label in some
countries. Risk
of severe
hypotension
Haloperidol:
Risk of Qt
prolongation and
Torsade de
Pointe

No Tiapride if
prolactinoma or
breast cancer

See above as for

Chlorpromazine
and Haloperidol

See above as for
Valproate,

Chlorpromazine
and Haloperidol

No levosulpiride
if prolactinoma
or breast cancer

Monit
during
paroxetine and

levosulpiride use

Qtc

Monitor Qtc and
blood pressure
during
Quetiapine use

See above as for
‘alproate,
Chlorpromazine




Trattamento della psicopatologia nel COVID

Per ognuno dei farmaci inclusi nell’albero
decisionale abbiamo poi raccolto ed elencato:

-1 rischi principali legati all’'uso nei covid positivi
-(Le voci bibliografiche)

-Le procedure di sicurezza obbligatorie legate ali
rischi connessi con l'uso del farmaco

-Le procedure di sicurezza consigliate legate ai
rischi connessi con l'uso del farmaco



Drug

Haloperidol

Chlorpromazine

Risperidone

Tiapride

Aripiprazole

Olanzapine

Quetiapine

Valproate

Dexmedetomidine

Levosulpiride

Pregabalyn

Paroxetine

Main Risk

Torsade de Pointe

Severe Hypotension

cerebrovascular
adverse events in
elderly

Hyper sedation
Hypotension

Severe Hypertension
Dyskinesia with long
term use

Cerebrovascular
adverse events in
elderly

(possible acute
extrapyramidal
symptoms)

Cerebrovascular
adverse events in
elderly

(possible acute
extrapyramidal
symptoms)

Cerebrovascular
adverse events in
elderly

Hyper sedation
Hypotension

le pancreatic or
r dysfunction

Hypotension,
Hypertension
Bradycardia

(possible acute
extrapyramidal
symptoms)

(possible occasional
sedation)

(possible
psychomotor
activation)

Reference

Meyer, Massetti et al., 2010
55

Tisdale et al, 20015*
Assaballa and Balk, 20035+
Jackson et al, 199772

Ahmed et al 201073
Muench and Hamer 20

Chopko and Lindsley,

Peters and Faulds, 19947

Bernagi et al. 201677

Zhang et al., 201378

Suttajit et al., 20147

Murru et al., 20158¢
Wei Quan et al., 20188!

Keating, 2015%2

Joe, 2020%*

Perucca and Gilliam, 20128+

Germann et al., 2013

Compulsory safety procedure

Pre treatment ECG required

No antipsychotic combination,

No familiar, preceding or ongoing
cardiovascular disorders

No concomitant drug prolonging Qtc
No concomitant general medical
condition affecting Qtc

® Blood pressure monitoring

®  Blood pressure monitoring
No concomitant furosemide
Acute phase treatment only in elderly

® Blood pressure monitoring
®  No concomitant neuroleptics
No concomitant dopamine agonist drugs | ®

None

®  No concomitant benzodiazepines

® Blood pressure monitoring

Monitoring in intensive care unit under
an anesthesiologist's supervision

None
None

None

Useful safety
procedure

Post treatment
ECG
Electrolyte
assessment
Neurological
examination

Test dose before
full dose
administered
pre treatment
ECG
Electrolyte
assessment

Electrolyte
assessment

pre treatment
ECG
Electrolyte
assessment

pre treatment

E

Monitor serum
Pancreatic
Amylase and liver

None

None

Qtc monitoring
Drug
discontinuation if
activation




Provisional
Clinical
Diagnosis

Hyperkinetic
delirium

Hyperkinetic
deliriumwith
cognitive
impairment

Anxious
reactive state
(situational
anxiety)

Psychomotor
agitation in
Parkinson
Disorder/
Parkinsonism

Acute
Psychiatric
Symptoms

confusional state,
agitation,
disorientation,
psycho-sensorial
phenomena

confusional state,
agitation,
disorientation,
psycho-sensorial
phenomena
associated with
preceding dementia
or cognitive
impairment

Very marked
restlessness or
internal tension, high
reactivity to internal
and external stimuli,
excessive and
inappropriate motor

aggression.

Anxiety or worry
related to medical
condition interfering
with patient’s
capacity of coping.
muscle tension,
headache, sense of
fatigue associated
(or not) with somatic
symptoms.

Psych. Ag. (see
above) associated
with signs /
symptoms of
movement disorder
related with
dopaminergic system
dysfunction

Potentially
Useful
Drugs

Begin with oral
Risperidone,

if not effective switch to
intramuscular
Chlorpromazine,

if not effective add
Valproate.

Begin with oral
Risperidone,

if not effective switch to
oral or intramuscular
Tiapride,

if not effective switch to
intramuscular
Chlorpromazine.

Begin with intramuscular
Aripiprazole or oral
Olanzapine (depending
on patient’s compliance),
if not effective switch to
intramuscular
Chlorpromazine

if not effective add
Valproate.

Begin with oral
Pregabalin, if not
effective switch to oral
or intramuscular
Tiapride, if depressive
state diagnosed or
suspected add Paroxetine
(monitoring Qtc).

Begin with oral
Quetiapine increasing
dose gradually, if not
effective add Valproate,
only if patients with
severe symptoms and
treatment-resistant (i.c.
not responding to before
mentioned treatment)
consider intramuscular
Chlorpromazine.

from

Risperidone: total dose
from 0,25 to 1 mg/day.

Clorpromazine total dose
from 25 to 200 mg/day

Valproate: total dose from
200 to 750 mg/day.

Risperidone: total dose
from 0,25 to 1 mg/day.

Tiapride: total dose from
50 to 300 mg/day

Clorpromazine total dose
from 25 to 200 mg/day

Aripiprazole: total dose up
to 30 mg/day (from 1 to 3
fl/day)

Olanzapine: total dose
from 2,5 to 15 mg die.

Clorpromazine total dose
from 25 to 200 mg/day

Valproate: total dose from
200 to 750 mg/day.

Pregabalin: total dose from
25 to 300 mg/day *

Tiapride: total dose from
50 to 300 mg/day

Paroxetine: total dose from
5 to 20 mg/day **

Quetiapine: total dose from
12,5 to 300 mg/day *

Valproate: total dose from
200 to 750 mg/day.

Clorpromazine total dose
5 to 200 mg/day

Please Note

Only if patients with
severe symptoms and
treatment-resistant (i.c. not
responding to before
mentioned treatment)
consider Haloperidol: total
dose from 0,5 a 2 mg/day
(watch Risk of Qt
prolongation)

Dexmedetomidine: may be
used in patients
hospitalized in intensive
care unit, after an
anesthesiologist’s
evaluation of risk-benefit
ratio

See above

Only if patients with
severe symptoms and
treatment-resistant (i.c. not
responding to before
mentioned treatment)
consider Haloperidol: total
dose from 0,5 a 2 mg/day
(watch Risk of Qt
prolongation)
Dexmedetomidine: may be
used in patients
hospitalized in intensive
care unit, after an
anesthesiologist’s
evaluation of risk-benefit
ratio.

In case of vomit, diarrhoea,
dyspepsia consider
Levosulpiride: total dose
from 25 to 75 mg/day

Dexmedetomidine: may be
used in patients
hospitalized in intensive
care unit, after an
anesthesiologist’s
cevaluation of risk-benefit
ratio.

‘Warnings

No Valproate if
severe hepatic
impairment
Valproate: use in
line with
literature but off’
label in some
countrie:

Assess possible
drug interaction.
Clorpromazine:
use in line with
literature but off’
label in some
countries. Risk
of severe
hypotension
Haloperidol:
Risk of Qt
prolongation and
Torsade de
Pointe

No Tiapride if
prolactinoma or
breast cancer

See above as for

Chlorpromazine
and Haloperidol

See above as for
Valproate,

Chlorpromazine
and Haloperidol

No levosulpiride
if prolactinoma
or breast cancer

Monit
during
paroxetine and

levosulpiride use

Qtc

Monitor Qtc and
blood pressure
during
Quetiapine use

See above as for
‘alproate,
Chlorpromazine




(1) Delirium ipercinetico

- Le benzodiazepine NON sono di prima scelta in
caso di delirio, | dati indicano un rischio di
aggravamento dei sintomi

- Deve essere considerato il rischio di
depressione respiratoria, specialmente nella
somministrazione parenterale

- Data la compromissione respiratoria nei
pazienti con COVID-19, il loro uso in questa
popolazione deve essere evitato.

- Le BDZ mantengono un ruolo nel trattamento
dei deliri da astinenza da alcol e sostanze



(1) Delirium ipercinetico

Trazodone:

e stato utilizzato con successo nel trattamento
dell'agitazione, anche nei pazienti anziani e nei casi
di delirio dove le condizioni mediche generali
precludevano l'uso di altri composti;

Purtroppo l'interazione sfavorevole con alcuni
agenti antivirali (es. ritornavi) ed antibiotici (es.
claritromicina, claritromicina) ne limita I'uso nei
pazienti con COVID-19



Delirium ipercinetico
Antipsicotici tipici:
- Sarebbero i farmaci di scelta nel delirio, tra questi
aloperidolo e il piu comunemente usato.
- Si deve ricordare le limitazioni legali nel nostro
paese riguardo all’'uso di aloperidolo
- Si consideri inoltre il rischio di prolungamento del
QT in soggetti esposti a farmaci che gia lo
prolungano come ad es. clorochina o ritonauvir.

- L'uso di aloperidolo dovrebbe essere evitato o
riservato ai casi piu gravi o resistenti al trattamento




Delirium ipercinetico

Promazina:

somministrabile per via parenterale senza le
limitazioni prescrittive legate all'uso parenterale di
aloperidolo, ma potenziali interazioni con antiviral
ne limitano l'uso in questi pazienti.

Altri antipsicotici tipici possono essere
efficacemente utilizzati nel trattamento del delirium,
come la clorpromazina, monitorando | pazienti per
guanto riguarda il rischio di ipotensione e di
eventuali interazioni farmacologiche.



Delirium ipercinetico

Antipsicotici atipici nel delirium:

Tra questi | piu utilizzati sono la quetiapina,
I'olanzapina e il risperidone.

Tra loro risperidone ¢ risultato il piu efficace e
relativamente ben tollerato.

Quetiapina sembra causare meno effetti collaterali
rispetto a risperidone, ma la sua interazione con
alcuni antibiotici che prolungano il QTc utilizzatsi
nell'infezione da COVID-19 la rende una seconda
scelta in questa popolazione



Delirium ipercinetico

Olanzapina ha uno dei migliori profili di sicurezza e
non mostra effetti di prolungamento dell'intervallo
QTc clinicamente significativi o interazioni con altri
farmaci usati nell'infezione da Covid-19.

| primi studi stanno cominciando a segnalare
I'efficacia e la tollerabilita dell'aripiprazolo nel
delirio, ma dovrebbero essere replicati in campioni
piu grandi.

Non sembrano esserci interazioni significative tra
aripiprazolo e farmaci comunemente usati nei
pazienti con COVID-19.



Delirium ipercinetico

La dexmedetomidina:

e un anestetico sempre piu utilizzato per la
sedazione nei pazienti in terapia intensiva.

L'evidenza suggerisce che il suo uso puo ridurre
I'agitazione dovuta al delirium, con una migliore
efficacia e sicurezza rispetto all'aloperidolo

Sebbene i dati sull'uso di dexmedetomidina nel
delirium siano limitati, potrebbe essere un'opzione
terapeutica promettente nei casi piu gravi



Delirium ipercinetico

Valproato:

-ha molti effetti modulatori sui sistemi
neurotrasmettitori, inflammazione, stress ossidativo
e cambiamenti trascrizionali implicati nella
fisiopatologia del delirio

-il suo uso in tale condizione non é stato ancora
formalmente testato

-potrebbe essere utile nei pazienti con COVID-19 e
delirio agitato, data la compromissione respiratoria
e cardiovascolare di questi soggetti.



Provisional
Clinical
Diagnosis

Hyperkinetic
delirium

Hyperkinetic
deliriumwith
cognitive
impairment

Anxious
reactive state
(situational
anxiety)

Psychomotor
agitation in
Parkinson
Disorder/
Parkinsonism

Acute
Psychiatric
Symptoms

confusional state,
agitation,
disorientation,
psycho-sensorial
phenomena

confusional state,
agitation,
disorientation,
psycho-sensorial
phenomena
associated with
preceding dementia
or cognitive
impairment

Very marked
restlessness or
internal tension, high
reactivity to internal
and external stimuli,
excessive and
inappropriate motor

aggression.

Anxiety or worry
related to medical
condition interfering
with patient’s
capacity of coping.
muscle tension,
headache, sense of
fatigue associated
(or not) with somatic
symptoms.

Psych. Ag. (see
above) associated
with signs /
symptoms of
movement disorder
related with
dopaminergic system
dysfunction

Potentially
Useful
Drugs

Begin with oral
Risperidone,

if not effective switch to
intramuscular
Chlorpromazine,

if not effective add
Valproate.

Begin with oral
Risperidone,

if not effective switch to
oral or intramuscular
Tiapride,

if not effective switch to
intramuscular
Chlorpromazine.

Begin with intramuscular
Aripiprazole or oral
Olanzapine (depending
on patient’s compliance),
if not effective switch to
intramuscular
Chlorpromazine

if not effective add
Valproate.

Begin with oral
Pregabalin, if not
effective switch to oral
or intramuscular
Tiapride, if depressive
state diagnosed or
suspected add Paroxetine
(monitoring Qtc).

Begin with oral
Quetiapine increasing
dose gradually, if not
effective add Valproate,
only if patients with
severe symptoms and
treatment-resistant (i.c.
not responding to before
mentioned treatment)
consider intramuscular
Chlorpromazine.

from

Risperidone: total dose
from 0,25 to 1 mg/day.

Clorpromazine total dose
from 25 to 200 mg/day

Valproate: total dose from
200 to 750 mg/day.

Risperidone: total dose
from 0,25 to 1 mg/day.

Tiapride: total dose from
50 to 300 mg/day

Clorpromazine total dose
from 25 to 200 mg/day

Aripiprazole: total dose up
to 30 mg/day (from 1 to 3
fl/day)

Olanzapine: total dose
from 2,5 to 15 mg die.

Clorpromazine total dose
from 25 to 200 mg/day

Valproate: total dose from
200 to 750 mg/day.

Pregabalin: total dose from
25 to 300 mg/day *

Tiapride: total dose from
50 to 300 mg/day

Paroxetine: total dose from
5 to 20 mg/day **

Quetiapine: total dose from
12,5 to 300 mg/day *

Valproate: total dose from
200 to 750 mg/day.

Clorpromazine total dose
5 to 200 mg/day

Please Note

Only if patients with
severe symptoms and
treatment-resistant (i.c. not
responding to before
mentioned treatment)
consider Haloperidol: total
dose from 0,5 a 2 mg/day
(watch Risk of Qt
prolongation)

Dexmedetomidine: may be
used in patients
hospitalized in intensive
care unit, after an
anesthesiologist’s
evaluation of risk-benefit
ratio

See above

Only if patients with
severe symptoms and
treatment-resistant (i.c. not
responding to before
mentioned treatment)
consider Haloperidol: total
dose from 0,5 a 2 mg/day
(watch Risk of Qt
prolongation)
Dexmedetomidine: may be
used in patients
hospitalized in intensive
care unit, after an
anesthesiologist’s
evaluation of risk-benefit
ratio.

In case of vomit, diarrhoea,
dyspepsia consider
Levosulpiride: total dose
from 25 to 75 mg/day

Dexmedetomidine: may be
used in patients
hospitalized in intensive
care unit, after an
anesthesiologist’s
cevaluation of risk-benefit
ratio.

‘Warnings

No Valproate if
severe hepatic
impairment
Valproate: use in
line with
literature but off’
label in some
countrie:

Assess possible
drug interaction.
Clorpromazine:
use in line with
literature but off’
label in some
countries. Risk
of severe
hypotension
Haloperidol:
Risk of Qt
prolongation and
Torsade de
Pointe

No Tiapride if
prolactinoma or
breast cancer

See above as for

Chlorpromazine
and Haloperidol

See above as for
Valproate,

Chlorpromazine
and Haloperidol

No levosulpiride
if prolactinoma
or breast cancer

Monit
during
paroxetine and

levosulpiride use

Qtc

Monitor Qtc and
blood pressure
during
Quetiapine use

See above as for
‘alproate,
Chlorpromazine




(2) Delirium ipercinetico in pz con demenza

Questi pazienti sono di gestione particolarmente
complessa data la vulnerabilita della persona
anziana agli effetti collaterali degli psicotropi

La gestione farmacologica dovrebbe essere
riservata ai pazienti con grave agitazione che
comporti l'interruzione di terapie mediche essenziali
(come ventilazione meccanica o cateteri per dialisi)
o comporti autolesionismo, o per pazienti con
sintomi psicotici gravi (es allucinazioni o deliri )




(2) Delirium ipercinetico in pz con demenza

Le BDZ dovrebbero essere evitate per il rischio di
depressione respiratoria e di reazione acuta di
paradosso e per il rischio di aggravare i deficit
cognitivi.

Dati interessanti su efficacia e la tollerabilita di
trazodone nei disturbi legati a patologie organiche e
demenza ma il farmaco ha notevoli limitazioni in
guesta popolazione per la sfavorevole interazione
con i farmaci antivirali e quindi l'uso dovrebbe
essere possibilmente evitato



(2) Delirium ipercinetico in pz con demenza

-Nessun antipsicotico e stato specificamente
approvato dalla FDA per il trattamento di psicosi e
agitazione nei pazienti anziani con demenza

-Esiste un warning su uso di NRL per | problemi
comportamentali associati alla demenza.

-Non € una controindicazione ma i medici devono
essere consapevoli dei rischi associati a questo
tipo di trattamento quando pianificano un
trattamento di pazienti con infezione da COVID-19
e delirio ipercinetico.



(2) Delirium ipercinetico in pz con demenza

-Nella pratica clinica i NRL sono ampiamente
prescritti negli anziani, sebbene la loro modesta
efficacia e l'alta probabilita di effetti avversi siano
state ben documentate

-Aloperidolo e il farmaco piu comunemente
prescritto agli anziani

-Esistono dati molto limitati a sostegno del suo uso
nella demenza agitata

-1l suo uso non e autorizzato per il trattamento del
disturbi comportamentali in pz con deficit cognitivo



(2) Delirium ipercinetico in pz con demenza

Tra gli antipsicotici tipici, promazina non €
esplicitamente controindicata ed e ampiamente
utilizzata nella pratica clinica, richiede cautela in
guesta popolazione di pz a causa delle possibili
interazioni.

Clorpromazina viene estesamente utilizzata
anch’essa al limite dell'indicazione.

Importante tenere presente il rischio di ipotensione
e le possibili interazioni con eventuali complicanze
a carico della conduzione cardiaca



(2) Delirium ipercinetico in pz con demenza

In Italia 'uso dei NRL nei pazienti con demenza €
controindicato, ad eccezione di Risperidone

Questo puo essere utilizzato a breve termine (fino a
6 settimane) nei casi in cui vi sia:

“aggressivita persistente nei pazienti con demenza
da moderata a grave, che non rispondono ad
approcci non farmacologici e quando esiste |l
rischio di danno a se stessi o agli altri”




(2) Delirium ipercinetico in pz con demenza

Tiapride (es. sereprile):

e un antipsicotico atipico la cui efficacia nel
trattamento dell'aggressivita, dell'agitazione e del
delirio negli anziani e stata valutata in diversi studi
clinici, dove ha funzionato meglio della
clorpromazina e sembrava essere altrettanto
efficiente di altri farmaci usati con questa
iIndicazione

Da evitare I'uso in caso di neoplasie sensibili ad
eventuale aumento della PRL (es breast cancer)



(2) Delirium ipercinetico in pz con demenza

L'acido valproico:

puo essere utile nei pazienti con dolore,
anamnesi di convulsioni, insonnia associata ad
ansia e delirio agitato non grave; anche se questo
uso deve ancora essere formalmente testato

puo essere un'opzione praticabile nei pazienti
COVID-19 con delirio agitato e deterioramento
cognitivo, date le limitate opzioni per il
trattamento di questi soggetti




Provisional
Clinical
Diagnosis

Hyperkinetic
delirium

Hyperkinetic
deliriumwith
cognitive
impairment

Anxious
reactive state
(situational
anxiety)

Psychomotor
agitation in
Parkinson
Disorder/
Parkinsonism

Acute
Psychiatric
Symptoms

confusional state,
agitation,
disorientation,
psycho-sensorial
phenomena

confusional state,
agitation,
disorientation,
psycho-sensorial
phenomena
associated with
preceding dementia
or cognitive
impairment

Very marked
restlessness or
internal tension, high
reactivity to internal
and external stimuli,
excessive and
inappropriate motor

aggression.

Anxiety or worry
related to medical
condition interfering
with patient’s
capacity of coping.
muscle tension,
headache, sense of
fatigue associated
(or not) with somatic
symptoms.

Psych. Ag. (see
above) associated
with signs /
symptoms of
movement disorder
related with
dopaminergic system
dysfunction

Potentially
Useful
Drugs

Begin with oral
Risperidone,

if not effective switch to
intramuscular
Chlorpromazine,

if not effective add
Valproate.

Begin with oral
Risperidone,

if not effective switch to
oral or intramuscular
Tiapride,

if not effective switch to
intramuscular
Chlorpromazine.

Begin with intramuscular
Aripiprazole or oral
Olanzapine (depending
on patient’s compliance),
if not effective switch to
intramuscular
Chlorpromazine

if not effective add
Valproate.

Begin with oral
Pregabalin, if not
effective switch to oral
or intramuscular
Tiapride, if depressive
state diagnosed or
suspected add Paroxetine
(monitoring Qtc).

Begin with oral
Quetiapine increasing
dose gradually, if not
effective add Valproate,
only if patients with
severe symptoms and
treatment-resistant (i.c.
not responding to before
mentioned treatment)
consider intramuscular
Chlorpromazine.

from

Risperidone: total dose
from 0,25 to 1 mg/day.

Clorpromazine total dose
from 25 to 200 mg/day

Valproate: total dose from
200 to 750 mg/day.

Risperidone: total dose
from 0,25 to 1 mg/day.

Tiapride: total dose from
50 to 300 mg/day

Clorpromazine total dose
from 25 to 200 mg/day

Aripiprazole: total dose up
to 30 mg/day (from 1 to 3
fl/day)

Olanzapine: total dose
from 2,5 to 15 mg die.

Clorpromazine total dose
from 25 to 200 mg/day

Valproate: total dose from
200 to 750 mg/day.

Pregabalin: total dose from
25 to 300 mg/day *

Tiapride: total dose from
50 to 300 mg/day

Paroxetine: total dose from
5 to 20 mg/day **

Quetiapine: total dose from
12,5 to 300 mg/day *

Valproate: total dose from
200 to 750 mg/day.

Clorpromazine total dose
5 to 200 mg/day

Please Note

Only if patients with
severe symptoms and
treatment-resistant (i.c. not
responding to before
mentioned treatment)
consider Haloperidol: total
dose from 0,5 a 2 mg/day
(watch Risk of Qt
prolongation)

Dexmedetomidine: may be
used in patients
hospitalized in intensive
care unit, after an
anesthesiologist’s
evaluation of risk-benefit
ratio

See above

Only if patients with
severe symptoms and
treatment-resistant (i.c. not
responding to before
mentioned treatment)
consider Haloperidol: total
dose from 0,5 a 2 mg/day
(watch Risk of Qt
prolongation)
Dexmedetomidine: may be
used in patients
hospitalized in intensive
care unit, after an
anesthesiologist’s
evaluation of risk-benefit
ratio.

In case of vomit, diarrhoea,
dyspepsia consider
Levosulpiride: total dose
from 25 to 75 mg/day

Dexmedetomidine: may be
used in patients
hospitalized in intensive
care unit, after an
anesthesiologist’s
cevaluation of risk-benefit
ratio.

‘Warnings

No Valproate if
severe hepatic
impairment
Valproate: use in
line with
literature but off’
label in some
countrie:

Assess possible
drug interaction.
Clorpromazine:
use in line with
literature but off’
label in some
countries. Risk
of severe
hypotension
Haloperidol:
Risk of Qt
prolongation and
Torsade de
Pointe

No Tiapride if
prolactinoma or
breast cancer

See above as for

Chlorpromazine
and Haloperidol

See above as for
Valproate,

Chlorpromazine
and Haloperidol

No levosulpiride
if prolactinoma
or breast cancer

Monit
during
paroxetine and

levosulpiride use

Qtc

Monitor Qtc and
blood pressure
during
Quetiapine use

See above as for
‘alproate,
Chlorpromazine




(3) Agitazione psicomotoria

-Antipsicotici tipici e BDZ per via IM, da soli o in
combinazione, sono stati il trattamento di scelta per
I'agitazione negli ultimi decenni

-Aloperidolo e lorazepam restano tra i piu utilizzati

-La maggioranza delle linee guida terapeutiche
approvate raccomandano aloperidolo,
clorpromazina, diazepam e lorazepam

-Tali farmaci hanno tollerabilita discutibile ed il loro
USO puo essere problematico nei pazienti con
infezione da COVID-19.



(3) Agitazione psicomotoria

-Aloperidolo e coinvolto in un'aritmia cardiaca
potenzialmente letale chiamata "torsione di punta”
per cui le autorita europee ne regolamentano l'uso,
specialmente per via parenterale

-Promazina puo essere piu utile, ha specifica
Indicazione per il comportamento agitato, bassa
propensione alle complicanze cardiovascolari o
respiratorie ed emivita breve

- E’necessario considerare le interazioni con
antibiotici ed inoltre monitorare il QT



(3) Agitazione psicomotoria

Clorpromazina, ha struttura chimica e proprieta
simili alla promazina e puo essere utilizzata come
farmaco di prima linea data la sua bassa
propensione alle interazioni farmaco-cinetiche con
| farmaci comunemente usati nel trattamento
dell'infezione da COVID-19.

Deve essere considerato un rischio significativo di
ipotensione grave e, pertanto, il QTc e la
pressione sanguigna devono essere monitorati
prima e durante il trattamento



(3) Agitazione psicomotoria

| dati di letteratura suggeriscono un'efficacia
comparabile e una migliore tollerabilita degli
antipsicotici atipici rispetto ali tipici nei soggetti con
agitazione psicomotoria

Gli atipici possono essere particolarmente utili in
guesta popolazione di pazienti anche se al giorno
d'oggi non ci sono dati specifici sul loro uso nei
pazienti con infezione da Covid-19.




(3) Agitazione psicomotoria

Il trattamento dei pazienti COVID-19 con
agitazione psicomotoria dovrebbe iniziare con:
Olanzapina orale o Aripiprazolo intramuscolare ,
a seconda della compliance del paziente.

Se l'intervento farmacologico di prima linea si
dimostrasse inefficace, si puo prendere in
considerazione il passaggio alla clorpromazina
iIntramuscolare.




(3) Agitazione psicomotoria

Il valproato deve essere utilizzato come farmaco
di terza linea in aggiunta alla terapia nei casi In
cul la risposta al trattamento € solo parziale

Nei pazienti con sintomi gravi e agitazione
resistente al trattamento puo essere preso in
considerazione l'aloperidolo intramuscolare,
tenendo conto della necessita di un monitoraggio
dell'intervallo QT continuo, a causa del rischio di
prolungamento e di "torsione di punta”




(3) Agitazione psicomotoria

La somministrazione di diazepam e lorazepam
comporta un forte rischio di depressione della
funzione respiratoria e pertanto deve essere
evitata o utilizzata con la massima cura in questa
popolazione di pazienti

La dexmedetomidina puo anche essere presa in
considerazione per l'uso in pazienti resistenti al
trattamento ospedalizzati in unita di terapia
Intensiva, dopo la valutazione del rapporto
rischio-beneficio da parte di un anestesista



Provisional
Clinical
Diagnosis

Hyperkinetic
delirium

Hyperkinetic
deliriumwith
cognitive
impairment

Anxious
reactive state
(situational
anxiety)

'sychomoto)
agitation in
Parkinson
Disorder/
Parkinsoni

Acute
Psychiatric
Symptoms

confusional state,
agitation,
disorientation,
psycho-sensorial
phenomena

confusional state,
agitation,
disorientation,
psycho-sensorial
phenomena
associated with
preceding dementia
or cognitive
impairment

Very marked
restlessness or
internal tension, high
reactivity to internal
and external stimuli,
excessive and
inappropriate motor

aggression.

Anxiety or worry
related to medical
condition interfering
with patient’s
capacity of coping.
muscle tension,
headache, sense of
fatigue associated
(or not) with somatic
symptoms.

Psych. Ag. (see
above) associated
with signs /
symptoms of
movement disorder
related with
dopaminergic system
dysfunction

Potentially
Useful
Drugs

Begin with oral
Risperidone,

if not effective switch to
intramuscular
Chlorpromazine,

if not effective add
Valproate.

Begin with oral
Risperidone,

if not effective switch to
oral or intramuscular
Tiapride,

if not effective switch to
intramuscular
Chlorpromazine.

Begin with intramuscular
Aripiprazole or oral
Olanzapine (depending
on patient’s compliance),
if not effective switch to
intramuscular
Chlorpromazine

if not effective add
Valproate.

Begin with oral
Pregabalin, if not
effective switch to oral
or intramuscular
Tiapride, if depressive
state diagnosed or
suspected add Paroxetine
(monitoring Qtc).

Begin with oral
Quetiapine increasing
dose gradually, if not
effective add Valproate,
only if patients with
severe symptoms and
treatment-resistant (i.c.
not responding to before
mentioned treatment)
consider intramuscular
Chlorpromazine.

from

Risperidone: total dose
from 0,25 to 1 mg/day.

Clorpromazine total dose
from 25 to 200 mg/day

Valproate: total dose from
200 to 750 mg/day.

Risperidone: total dose
from 0,25 to 1 mg/day.

Tiapride: total dose from
50 to 300 mg/day

Clorpromazine total dose
from 25 to 200 mg/day

Aripiprazole: total dose up
to 30 mg/day (from 1 to 3
fl/day)

Olanzapine: total dose
from 2,5 to 15 mg die.

Clorpromazine total dose
from 25 to 200 mg/day

Valproate: total dose from
200 to 750 mg/day.

Pregabalin: total dose from
25 to 300 mg/day *

Tiapride: total dose from
50 to 300 mg/day

Paroxetine: total dose from
5 to 20 mg/day **

Quetiapine: total dose from
12,5 to 300 mg/day *

Valproate: total dose from
200 to 750 mg/day.

Clorpromazine total dose
5 to 200 mg/day

Please Note

Only if patients with
severe symptoms and
treatment-resistant (i.c. not
responding to before
mentioned treatment)
consider Haloperidol: total
dose from 0,5 a 2 mg/day
(watch Risk of Qt
prolongation)

Dexmedetomidine: may be
used in patients
hospitalized in intensive
care unit, after an
anesthesiologist’s
evaluation of risk-benefit
ratio

See above

Only if patients with
severe symptoms and
treatment-resistant (i.c. not
responding to before
mentioned treatment)
consider Haloperidol: total
dose from 0,5 a 2 mg/day
(watch Risk of Qt
prolongation)
Dexmedetomidine: may be
used in patients
hospitalized in intensive
care unit, after an
anesthesiologist’s
evaluation of risk-benefit
ratio.

In case of vomit, diarrhoea,
dyspepsia consider
Levosulpiride: total dose
from 25 to 75 mg/day

Dexmedetomidine: may be
used in patients
hospitalized in intensive
care unit, after an
anesthesiologist’s
cevaluation of risk-benefit
ratio.

‘Warnings

No Valproate if
severe hepatic
impairment
Valproate: use in
line with
literature but off’
label in some
countrie:

Assess possible
drug interaction.
Clorpromazine:
use in line with
literature but off’
label in some
countries. Risk
of severe
hypotension
Haloperidol:
Risk of Qt
prolongation and
Torsade de
Pointe

No Tiapride if
prolactinoma or
breast cancer

See above as for

Chlorpromazine
and Haloperidol

See above as for
Valproate,

Chlorpromazine
and Haloperidol

No levosulpiride
if prolactinoma
or breast cancer

Monit
during
paroxetine and

levosulpiride use

Qtc

Monitor Qtc and
blood pressure
during
Quetiapine use

See above as for
‘alproate,
Chlorpromazine




(4) Agitazione psicomotoria in Parkinson

L'agitazione psicomotoria puo essere riscontrata
In pazienti con segni e sintomi di un disturbo del
movimento correlato a disfunzione del sistema
dopaminergico, come il disturbo di Parkinson (PD)
o il Parkinsonismo (PS)

Le implicazioni del trattamento e le caratteristiche
cliniche dell'infezione da COVID-19 aggiungono
ulteriori difficolta nella scelta di un trattamento gia
di per se complesso




(4) Agitazione psicomotoria in Parkinson

La maggioranza dei NRL dovrebbero essere evitati
a causa dei rischi di eventi avversi tra cui
peggioramento del parkinsonismo.

Pimavanserina € l'unico farmaco approvato dalla
FDA per le psicosi nel M di Parkinson, ma mancano
dati di sicurezza oltre le 6 settimane (nn disp It).

Clozapina migliora le psicosi nel M di Parkinson,
ma ha limitazioni sostanziali in questa popolazione
di pazienti come il rischio di agranulocitosi e gli
effetti collaterali cardiovascolari



(4) Agitazione psicomotoria in Parkinson

Quetiapina e 'antipsicotico piu utile e utilizzato
nella pratica clinica nonostante la relativa scarsita
di dati da studi clinici

In questa specifica popolazione va tenuto presente

che tutti i NRL, compresi quelli piu sicuri nel morbo

di Parkinson, hanno avvertenze riguardanti I'uso nei
soggetti con demenza

Sara quindi necessaria particolare attenzione nei
soggetti con Parkinson e decadimento cognitivo



(4) Agitazione psicomotoria in Parkinson

Il trattamento di prima linea puo iniziare con
guetiapina orale, aumentando gradualmente la
dose fino a una prima stabilizzazione.

Se risultasse inefficace, si puo prendere in
considerazione l'aggiunta di valproato.

Solo nei pazienti con sintomi gravi e agitazione
resistenti al trattamento puo essere preso in
considerazione l'uso temporaneo di clorpromazina
iIntramuscolare



(4) Agitazione psicomotoria in Parkinson

La dexmedetomidina puo essere utilizzata in casi
selezionati di pazienti ricoverati in unita di terapia
Intensiva, dopo la valutazione del rapporto rischio-
beneficio da parte di un anestesista.

In tali casi la valutazione continua delle condizioni
mediche, del QT ed il monitoraggio della pressione
durante l'uso sono obbligatori.




Provisional
Clinical
Diagnosis

Hyperkinetic
delirium

Hyperkinetic
deliriumwith
cognitive
impairment

Anxious
reactive state
(situational
anxiety)

Psychomotor
agitation in
Parkinson
Disorder/
Parkinsonism

Acute
Psychiatric
Symptoms

confusional state,
agitation,
disorientation,
psycho-sensorial
phenomena

confusional state,
agitation,
disorientation,
psycho-sensorial
phenomena
associated with
preceding dementia
or cognitive
impairment

Very marked
restlessness or
internal tension, high
reactivity to internal
and external stimuli,
excessive and
inappropriate motor

aggression.

Anxiety or worry
related to medical
condition interfering
with patient’s
capacity of coping.
muscle tension,
headache, sense of
fatigue associated
(or not) with somatic
symptoms.

Psych. Ag. (see
above) associated
with signs /
symptoms of
movement disorder
related with
dopaminergic system
dysfunction

Potentially
Useful
Drugs

Begin with oral
Risperidone,

if not effective switch to
intramuscular
Chlorpromazine,

if not effective add
Valproate.

Begin with oral
Risperidone,

if not effective switch to
oral or intramuscular
Tiapride,

if not effective switch to
intramuscular
Chlorpromazine.

Begin with intramuscular
Aripiprazole or oral
Olanzapine (depending
on patient’s compliance),
if not effective switch to
intramuscular
Chlorpromazine

if not effective add
Valproate.

Begin with oral
Pregabalin, if not
effective switch to oral
or intramuscular
Tiapride, if depressive
state diagnosed or
suspected add Paroxetine
(monitoring Qtc).

Begin with oral
Quetiapine increasing
dose gradually, if not
effective add Valproate,
only if patients with
severe symptoms and
treatment-resistant (i.c.
not responding to before
mentioned treatment)
consider intramuscular
Chlorpromazine.

from

Risperidone: total dose
from 0,25 to 1 mg/day.

Clorpromazine total dose
from 25 to 200 mg/day

Valproate: total dose from
200 to 750 mg/day.

Risperidone: total dose
from 0,25 to 1 mg/day.

Tiapride: total dose from
50 to 300 mg/day

Clorpromazine total dose
from 25 to 200 mg/day

Aripiprazole: total dose up
to 30 mg/day (from 1 to 3
fl/day)

Olanzapine: total dose
from 2,5 to 15 mg die.

Clorpromazine total dose
from 25 to 200 mg/day

Valproate: total dose from
200 to 750 mg/day.

Pregabalin: total dose from
25 to 300 mg/day *

Tiapride: total dose from
50 to 300 mg/day

Paroxetine: total dose from
5 to 20 mg/day **

Quetiapine: total dose from
12,5 to 300 mg/day *

Valproate: total dose from
200 to 750 mg/day.

Clorpromazine total dose
5 to 200 mg/day

Please Note

Only if patients with
severe symptoms and
treatment-resistant (i.c. not
responding to before
mentioned treatment)
consider Haloperidol: total
dose from 0,5 a 2 mg/day
(watch Risk of Qt
prolongation)

Dexmedetomidine: may be
used in patients
hospitalized in intensive
care unit, after an
anesthesiologist’s
evaluation of risk-benefit
ratio

See above

Only if patients with
severe symptoms and
treatment-resistant (i.c. not
responding to before
mentioned treatment)
consider Haloperidol: total
dose from 0,5 a 2 mg/day
(watch Risk of Qt
prolongation)
Dexmedetomidine: may be
used in patients
hospitalized in intensive
care unit, after an
anesthesiologist’s
evaluation of risk-benefit
ratio.

In case of vomit, diarrhoea,
dyspepsia consider
Levosulpiride: total dose
from 25 to 75 mg/day

Dexmedetomidine: may be
used in patients
hospitalized in intensive
care unit, after an
anesthesiologist’s
cevaluation of risk-benefit
ratio.

‘Warnings

No Valproate if
severe hepatic
impairment
Valproate: use in
line with
literature but off’
label in some
countrie:

Assess possible
drug interaction.
Clorpromazine:
use in line with
literature but off’
label in some
countries. Risk
of severe
hypotension
Haloperidol:
Risk of Qt
prolongation and
Torsade de
Pointe

No Tiapride if
prolactinoma or
breast cancer

See above as for

Chlorpromazine
and Haloperidol

See above as for
Valproate,

Chlorpromazine
and Haloperidol

No levosulpiride
if prolactinoma
or breast cancer

Monit
during
paroxetine and

levosulpiride use

Qtc

Monitor Qtc and
blood pressure
during
Quetiapine use

See above as for
‘alproate,
Chlorpromazine




(5) Stato ansioso reattivo

Ad oggi non e chiaro se esista una sindrome

psicopatologica in qualche modo interconnessa
con il COVID-19

In questi pazienti 'aumento del livello di ansia
puo essere cosi grave da arrivare ad interferire
con le necessarie procedure mediche

In alcuni casi sara quindi necessario un
tempestivo trattamento farmacologico per
ristabilire la collaborazione del paziente



(5) Stato ansioso reattivo

Si dovrebbe iniziare con Pregabalin orale,
se non efficace passare a Tiapride orale o
Intramuscolare

Se viene diagnosticato uno stato depressivo o si
sospetta l'aggiunta di paroxetina alla terapia
dovrebbe essere utile sia per I'ansia che per
I'eventuale stato depressivo

L'eventuale possibilita di una depressione bipolare
deve essere accuratamente considerata, valutando
familiarita o casi precedenti di ipomania o mania



(5) Stato ansioso reattivo

Se durante il trattamento con paroxetina
compaiono eccitazione, insonnia o agitazione il
farmaco deve essere prontamente sospeso

Durante il trattamento con paroxetina, QT deve
essere monitorato quando si associano altri farmaci
che prolungano il QTc (es. sulfonamidi/azitromicina)

In caso di vomito, diarrea, dispepsia considerare
I'aggiunta di Levosulpiride, ed anche in tali casi si
suggerisce il monitoraggio del QT



Vale la pensa di ricordare che in tutte
le condizioni sopra menzionate sara
necessario applicare le procedure di

sicurezza consigliate per I'impiego di ogni
singolo farmaco (vedi tabella) in aggiunta
al normale monitoraggio clinico di un
paziente ospedalizzato per severi
problemi internistici




Drug

Haloperidol

Chlorpromazine

Risperidone

Tiapride

Aripiprazole

Olanzapine

Quetiapine

Valproate

Dexmedetomidine

Levosulpiride

Pregabalyn

Paroxetine

Main Risk

Torsade de Pointe

Severe Hypotension

cerebrovascular
adverse events in
elderly

Hyper sedation
Hypotension

Severe Hypertension
Dyskinesia with long
term use

Cerebrovascular
adverse events in
elderly

(possible acute
extrapyramidal
symptoms)

Cerebrovascular
adverse events in
elderly

(possible acute
extrapyramidal
symptoms)

Cerebrovascular
adverse events in
elderly

Hyper sedation
Hypotension

le pancreatic or
r dysfunction

Hypotension,
Hypertension
Bradycardia

(possible acute
extrapyramidal
symptoms)

(possible occasional
sedation)

(possible
psychomotor
activation)

Reference

Meyer, Massetti et al., 2010
55

Tisdale et al, 20015*
Assaballa and Balk, 20035+
Jackson et al, 199772

Ahmed et al 201073
Muench and Hamer 20

Chopko and Lindsley,

Peters and Faulds, 19947

Bernagi et al. 201677

Zhang et al., 201378

Suttajit et al., 20147

Murru et al., 20158¢
Wei Quan et al., 20188!

Keating, 2015%2

Joe, 2020%*

Perucca and Gilliam, 20128+

Germann et al., 2013

Pre treatment ECG required

No antipsychotic combination,

No familiar, preceding or ongoing
cardiovascular disorders

No concomitant drug prolonging Qtc
No concomitant general medical
condition affecting Qtc

® Blood pressure monitoring

®  Blood pressure monitoring
No concomitant furosemide
Acute phase treatment only in elderly

® Blood pressure monitoring
®  No concomitant neuroleptics
No concomitant dopamine agonist drugs

None

®  No concomitant benzodiazepines

® Blood pressure monitoring

Monitoring in intensive care unit under
an anesthesiologist's supervision

None
None

None

Useful safe
procedure

Post treatment
ECG
Electrolyte
assessment
Neurological
examination

Test dose before
full dose
administered
pre treatment
ECG
Electrolyte
assessment

Electrolyte
assessment

pre treatment
ECG
Electrolyte
assessment

pre treatment

E

Monitor serum
Pancreatic
Amylase and liver

None

None

Qtc monitoring
Drug
discontinuation if
activation




Conclusioni (1)

®| pazienti con COVID sono particolarmente
esposti alla psicopatologia

®|l |oro trattamento rappresenta un crescente
problema nella psichiatria di collegamento

® Non tutti gli psicotropi possono essere utilizzati in
questi pazienti

® Alcuni degli psicotropi di uso comune possono
porre problemi di tollerabilita e/o peggiorare la
condizione clinica



Conclusioni (2)

® Altri psicotropi possono essere efficaci e ben
tollerati in questa delicata tipologia di pazienti

® Caso per caso si deve valutare il rapporto rischio
beneficio del trattamento, considerando il profilo
dei possibili effetti indesiderati alla luce delle
condizioni mediche del paziente

®In ogni caso il trattamento neuro farmacologico
dei pazienti affetti da COVID richiede cautela,
opportune precauzioni ed accurato monitoraggio
delle condizioni cliniche



Slides disponibili sul sito internet

www.neurofarmacologia.net
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