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Correvano gli anni del COVID-19
L'evidenza scientifica post-pandemia sulla gestione
del paziente respiratorio

a cura del Gruppo di Studio AIPO-ITS
Patologie Infettive Respiratorie e Tubercolosi

Boli di steroide nell'infezione
acuta da SARS-CoV-2: quale ruolo?

Steroid pulses in SARS-CoV-2 infection:
do they have a role?
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L'utilizzo di steroide sistemico fin dalla prima ondata pandemica da SARS-
CoV-2 é stato oggetto di studi osservazionali che hanno messo in evidenza
le differenze rispetto alle altre pandemie da SARS-CoV e MERS e quindi il
potenziale beneficio dell’utilizzo di steroide sistemico nella fase acuta di
malattia. Se il beneficio dell’utilizzo di steroide sistemico a dosi interme-
dio-basse (RECOVERY trial e COVID steroid 2 trial) & apparso fin da subi-
to convincente tanto da diventare rapidamente normale pratica clinica ',
I"utilizzo di boli di steroide ad alto dosaggio appariva piu controverso. Ad
un potenziale beneficio, infatti, si contrapponeva il rischio di immunode-
pressione (infezioni nosocomiali e COVID-19 associated pulmonary asper-
gillosis, CAPA) e dei pil comuni effetti collaterali della terapia (e.g. diabete
metasteroideo e ipertensione arteriosa).

Due studi entrambi pubblicati su European Respiratory Journal hanno mo-
strato risultati discordanti a tale riguardo.

Un primo studio pubblicato da Edalatifard et al. gia nel 2020 in Iran ave-
va randomizzato 34 pazienti con COVID-19 severo a ricevere boli di metil-
prednisolone 250 mg/die per 3 giorni consecutivi e altri 34 pazienti, sempre
con COVID-19 severo, a ricevere standard-of-care non comprendente ste-
roidi per via sistemica 2. Gli autori hanno dimostrato che i pazienti nel grup-
po metilprednisolone presentavano piu frequentemente miglioramento cli-
nico rispetto al gruppo standard-of-care senza utilizzo di steroidi (94,1% vs
57,1%) e minor mortalita (5,9% vs 42,9%, p < 0,001). Per quanto riguarda
gli eventi avversi severi non é stata evidenziata differenza tra i due gruppi.

| trial randomizzati controllati condotti dopo la pubblicazione del RECO-
VERY trial hanno ovviamente inserito |'utilizzo di steroide sistemico a dosi
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medio-basse nello standard-of-care del gruppo placebo
e gquesto potrebbe aver reso meno “evidente” I'effetto
benefico dello steroide ad alte dosi che sembrava inve-
ce “spiccare” nei primi studi disponibili nel 2020.

Un secondo studio multicentrico italiano pubblicato piu
recentemente da Salvarani et al. infatti, non ha confer-
mato questo effetto benefico dei boli di steroide 3. In
questo secondo studio 304 pazienti ospedalizzati con
polmonite da SARS-CoV-2 sono stati randomizzati a
ricevere rispettivamente un bolo di metilprednisolone
da 1 grammo per 3 giorni consecutivi vs placebo. In
entrambi i casi veniva mantenuto il trattamento stan-
dard con desametasone 6 mg al giorno o altro steroide
equivalente come descritto nel RECOVERY trial.
L'outcome primario era la durata del ricovero ospeda-
liero mentre i principali outcome secondari erano la
sopravvivenza complessiva e i giorni di sopravvivenza
liberi da ventilazione invasiva.

In totale 112 pazienti su 151 (75,4%) che avevano ri-
cevuto i boli di metilprednisolone e 111 di 150 (75,2%)
nel gruppo placebo sono stati dimessi vivi entro 30
giorni dalla randomizzazione. Non ¢ stata rilevata nes-
suna differenza nella durata mediana della degenza (15
vs 16 giorni nel gruppo metilprednisolone e placebo,
rispettivamente). Non é stata rilevata nessuna differen-
za neanche per quanto riguarda la necessita di ventila-
zione meccanica invasiva con ricovero in terapia inten-
siva (20,0% vs 16,1% nel gruppo metilprednisolone e
placebo, rispettivamente) e la mortalita intraospedalie-
ra (10,0% vs 12,2% nel gruppo metilprednisolone e
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placebo, rispettivamente). Eventi avversi severi si sono
verificati con frequenza simile nei due gruppi (16 nel
braccio placebo e 9 nel braccio metilprednisolone). In
particolare, infezioni severe sono state osservate nel
3,3% dei pazienti in metilprednisolone e 4% dei pa-
zienti in placebo.

Gli autori concludono che I'aggiunta di boli di steroide
alla terapia standard con desametasone a bassa dose
non aggiunge alcun beneficio nei pazienti con polmo-
nite da SARS-CoV-2.

In conclusione, dall’'evidenza ad oggi disponibile, I'ef-
ficacia di steroide sistemico a dosi medio-basse nei
pazienti con polmonite da SARS-CoV-2 sembra ormai
assodato, molto piu dibattuto rimane invece il ruolo dei
boli ad alta dose di steroide.
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