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RESUMEN:

Al momento todos los paises del mundo estdn cursando con una Pandemia del SARCov2 denominado enfermedad de COVID-19.
Se hace necesario conocer el tratamiento disponible al momento para tratar el COVID-19; segtin la evidencia actual no existe un
tratamiento farmacoldgico especifico.

Los estudios cientificos ala presente fecha indican que la Hidroxicloroquina o cloroquina no es un medicamento eficaz para reducir
la mortalidad en pacientes con Covid-19.

El Remdesivir es un firmaco que no ayuda a la mejoria clinica, mortalidad o tiempo de eliminacién del virus en pacientes con

Covid-19.

PALABRAS CLAVE: pandemia, cloroquina, hidroxicloroquina, lopinavir/ritonavir, remdesivir.

ABSTRACT:

At the moment all the countries of the world are carrying a SARCov2 Pandemic called COVID-19 disease.

It is necessary to know the currently available treatment to treat COVID-19; According to current evidence, there is no specific
pharmacological treatment.

Scientific studies to date indicate that Hydroxychloroquine or chloroquine is not an effective medicine to reduce mortality in
patients with Covid-19.

Remdesivir is a drug that does not help the clinical improvement, mortality or virus elimination time in patients with Covid-19.

KEYWORDS: pandemic, chloroquine, hydroxychloroquine, lopinavir / ritonavir, remdesivir.

INTRODUCCION

En diciembre del 2019 en la ciudad de Wuhan en China aparecié una nueva enfermedad producida por un
nuevo beta coronavirus que luego se le identific6 como SARCoV?2 produciendo sintomas en los humanos
con fiebre, tos seca y disnea.

La Organizacién Mundial de la Salud (OMS) declaré como pandemiael 11 de marzo del 2020 al Covid-19;
a la presente fecha (25 de mayo del 2020) se han contagiado mds de 5,4 millones de personas en el mundo
por Covid-19 con 344.000 pacientes fallecidos.
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En el mes de marzo del 2020 en Italia y Espana son los paises de Europa que colapsaron sus sistemas de
salud, incluso Italia superé a China en el numero de fallecidos.

Se conoce la transmisién de la enfermedad a través de gotas al estornudar o toser, tocar superficies
contaminadas y en algunos estudios incluso manifiestan que el contagio puede ser oral-fecal.

El periodo de incubacién es de 2 a 14 dias incluso se manifiesta que puede llegar hasta 28 dias. Los sintomas
del COVID-19 son: fiebre en 98% de los pacientes, tos seca 76%, disnea, mialgias o fatiga en el 44%, cefalea
en el 8%, diarrea en el 3%.

La prueba diagndstica es la Reaccién en cadena de la polimerasa (PCR) en tiempo real para COVID-19.

Sobre el tratamiento al momento no existe un medicamento especifico para la enfermedad, en el mundo

entero se estan desarrollando Ensayos Clinicos y hay que esperar sus resultados .
Al momento los medicamentos que se estdn utilizando tienen relativa evidencia in vitro que los vamos
analizar en este articulo.

METODOLOGIA

Tipo de estudio

El presente estudio es de tipo observacional, es una revisién bibliografica de estudios previos, extraidos de
bases de datos como PubMed.

Criterios de inclusién y exclusién de estudios

Se incluyeron articulos que contengan informacién actualizada de tratamientos de Covid-19. Se
excluyeron aquellos que contienen epidemiologia, patogenia, pruebas diagnésticas.

Palabras clave

Las palabras claves que se usaron para la busqueda fueron COVID-19, tratamiento COVID-19.

RESULTADOS

Actualmente no existe evidencia en ensayos clinicos de un tratamiento farmacoldgico especifico, efectivo y
probado.

Se pueden realizar ciertas recomendaciones con los conocimientos actuales. Ademas, los tratamientos
con firmacos en investigacion deberfan ser administrados en ensayos clinicos aprobados o en situaciones de
tratamiento compasivo con estricta monitorizacion clinica.

Las terapias basadas en virus incluyen anticuerpos monoclonales y péptidos antivirales que se dirigen a la
glicoproteina de la puntaviral, inhibidores de enzimas virales, inhibidores de la sintesis viral de 4cido nucleico

e inhibidores de otras proteinas virales estructurales y accesorias . Las terapias basadas en el huésped incluyen
agentes que potencian la respuesta al interferén o afectan las vias de senalizacién del huésped involucradas
en la replicacién viral.

Al momento se estan utilizando los siguientes medicamentos para tratamiento de Covid-19.

TRATAMIENTO ANTIVIRAL.

Es necesario hacer énfasis en las siguientes recomendaciones:

1) Al momento no existe un tratamiento eficaz y seguro.

2) Existen varios ensayos clinicos en desarrollo que atin no se conocen los resultados.

3) Es necesario revisar las interacciones farmacoldgicas para iniciar las combinaciones terapéuticas.

4) A partir de los 60 afios aumenta la mortalidad y en pacientes con comorbilidades (hipertensién arterial,
diabetes, enfermedad cardiovascular, enfermedad pulmonar crénica, cdncer ¢ inmunosupresion).

OSELTAMIVIR: Es un inhibidor de la neurominidasa se ha utilizado en casos de MERSCoV y se utilizd
en China, al momento no esté clara su eficacia y no es recomendado salvo en coinfeccién con gripe.
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HIDROXICLOROQUINA:
Los estudios in vitro han sugerido que la cloroquina es un firmaco inmunomodulador, es eficaz para

reducir la replicacién viral en patologias de coronavirus asociado al SARS (CoV) y el MERS-CoV 2.

Si se utiliza cloroquina se recomienda solicitar exdimenes de laboratorio para descartar el desarrollo de
anemia, trombocitopenia o leucopenia, asi como trastornos electroliticos en suero y/o disfuncién de la
funcién hepitica y renal. También se recomendd la electrocardiografia de rutina para descartar el desarrollo
de prolongacién del intervalo QT o bradicardiay en las entrevistas a los pacientes para buscar deterioro visual
y/o mental.

Se recomienda evitar la administracién concurrente de otros medicamentos que se sabe que prolongan el
intervalo QT (es decir, las quinolonas, los macrélidos, el ondansetrén) y varios medicamentos antiarritmicos,
antidepresivos y antipsicoticos 4,

Similar a la cloroquina, la hidroxicloroquina disminuye el pH y confiere efectos antivirales

Solo a altas dosis y la ingesta de Hidroxicloroquina a largo plazo (més de 5 afos) pueden contribuir al
desarrollo de la retinopatia.

El articulo publicado el 22 de mayo del 2020 en Lancet titulado Hydroxychloroquine or chloroquine
with or without a marcolide for treatment of Covid-19: a multinational registry analysis, es un estudio
observacional realizado en 671 hospitales en 6 continentes donde se incluyeron 96.032 pacientes
hospitalizados entre el 20 de diciembre del 2019 al 14 de abril del 2020.

En este estudio 1868 pacientes recibieron cloroquina, 3.783 pacientes recibieron cloroquina +
macrdlido, 3.016 pacientes recibieron hidroxicloroquina, 6.221 recibieron hidroxicloroquina + macroélido,
constituyendo el grupo control estuvo compuesto por 81.144 pacientes que recibieron tratamiento de
soporte. La mortalidad fue mayor en los grupos de tratamiento en comparacién con la poblacién de control.

Cada uno de los tratamientos de cloroquina o hidroxicloroquina en combinacién o no de macrélido se
asocié con un mayor riesgo de aparicién de arritmias ventriculares5.

LOPINAVIR/RITONAVIR:

Es un Inhibidor de la Proteasa.

El SAR-COV?2 tiene 2 proteasas de cisteina por lo tanto Lopinavir/Ritonavir las inhibe, in vitro en
animales tiene eficacia; poca experiencia clinica en brotes de SARS Y MERS.

Seinformé en el estudio Chan 2004 que el firmaco Lopinavir / Ritonavir, inhibidores de la proteasa para el
manejo del virus de la inmunodeficiencia humana (VIH), redujo la mortalidad, la tasa de intubacién y el uso
de metilprednisolona cuando se introdujo como tratamiento entre pacientes con SARS en etapa temprana’.

La combinacién de lopinavir / ritonavir y ribavirina mostré una mayor supresion de la carga viral y un
menor uso de esteroides (Chu., 2004). Los pacientes que recibieron lopinavir / ritonavir como tratamiento
inicial tuvieron un curso de enfermedad mds leve.

Lopinavir/ritonavir podria disminuir levemente la mortalidad en pacientes con riesgo bajo o moderado
(certeza de la evidencia baja) y en pacientes con riesgo alto podria disminuir la mortalidad (certeza de la
evidencia baja) .

El efecto sobre algunos desenlaces es dificil de interpretar, y es factible que solo se deba a las limitaciones
de la evidencia disponible. Por ejemplo, los estudios muestran que podria disminuir el riesgo de desarrollar
insuficiencia respiratoria o sindrome de dificultad respiratoria aguda, llevar a una leve mejoria clinica a los 14
dias, y no hacen ninguna diferencia en la duracién de la hospitalizacién (certeza de la evidencia baja) ®.

Tiene interacciones con muchos medicamentos.

Dosis de Lopinavir/Ritonavir: Dosis de 400 mg/100 mg (200 mg/50 mg por capsula) dos cdpsulas (o 5
mL de la solucién) dos veces al dia via oral. La duracidn serd individualizada, maximo serd de 14 dias.

Efectos adversos:
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Frecuentes: diarrea, nduseas, vémitos, hipertrigliceridemia e hipercolesterolemia. Infrecuentes:
pancreatitis, prolongacién del segmento QT del electrocardiograma.

REMDESIVIR:

Es un medicamento antiviral, pertenece al grupo de los andlogos de nucleétidos que tiene actividad contra
el SARS-CoV-2 invitro y los coronavirus relacionados (incluyendo SARS y MERS-CoV) tanto in vitro como
en estudios en animales .

El remdesivir también inhibié la infeccién del virus de manera eficiente en una linea celular humana
(células Huh-7 de céncer de higado humano), que es sensible a 2019-nCoV.2>.

Un ensayo clinico publicado el 16 de mayo del 2020 en Lancet con el titulo: Remdesivir in adults with
severe COVID-19: a randomised, doublé-blind, placebo-controlled, multicentre trial, no encontré mejoria
clinica, mortalidad o tiempo de eliminacidn del virus en pacientes Covid-19.

Los pacientes tratados con Remdesivir dentro de los primeros 10 dias de iniciados los sintomas se asociaron
con una reduccién de 5 dias en la mediana del tiempo hasta la mejoria clinica6.

Dosis: 150 mg / cada 24 h Intravenoso, hasta 14 dias7.

Tocilizumab:

Tocilizumab un medicamento biolégico aprobado en 2010 en los Estados Unidos para la artritis
reumatoide (AR), inhibe los altos niveles de proteina Interleucina 6 (IL-6) que impulsan algunas
enfermedades inflamatorias.

El Tocilizumab est4 siendo evaluado en un ensayo clinico para pacientes con COVID-19 8,

DOSIS: 8mg/kg peso (méximo 800mg) diluido en 100 ml de SSF en infusién iv en 1 hora, duracién

méxima 3 infusiones''.

CONCLUSIONES:

- Al momento no existe ningin medicamento especifico, efectivo y probado para el tratamiento de
COVID-19.

- Hidroxicloroquina o cloroquina no es un medicamento eficaz para reducir la mortalidad en pacientes
con Covid-19.

- El Remdesivir es un firmaco que no ayuda a la mejoria clinica, mortalidad o tiempo de eliminacion del
virus en pacientes con Covid-19.

- Los pacientes tratados con Remdesivir dentro de los primeros 10 dias de iniciados el sintoma se asocié
con una reduccién de 5 dias en la mediana del tiempo hasta la mejoria clinica.

- La eficacia del medicamento Lopinavir/Ritonavir para tratamiento de COVID-19 no estd comprobada,
sin embargo, las Guias de Practica Clinica de Espana lo incluyen.
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