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cambios y actualizaciones.

El 31 de diciembre de 2019, las autoridades de la ciudad de Wuhan en la provincia de Hubei,
China, reportaron 27 casos de sindrome respiratorio agudo de etiologia desconocida. El 7
de enero de 2020, las autoridades chinas informaron la identificacion de un nuevo
coronavirus, denominado ”"Coronavirus 2 del Sindrome Respiratorio Agudo Severo (SARS-
CoV-2)”, como agente etiolégico de este sindrome. El 11 de Marzo, la Organizacion Mundial
de la Salud (OMS) declard la infeccion por SARS-Co-V-2, denominada “COVID-19”, una

pandemia, la cual se ha convertido en una emergencia sanitaria a nivel mundial.

La COVID-19 produce un cuadro respiratorio que se manifiesta en el 80% de los casos como

una infeccion respiratoria alta leve. Sin embargo, en un 20% puede producir una neumonia
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con distintos grados de hipoxemia que requiere hospitalizacidn o bien, descompensacion
de una patologia crénica del paciente infectado que también deba hospitalizarse. De este
grupo, un 5% a 16% requerira ingresar a una Unidad de Cuidados Intensivos (UCI),
principalmente por hipoxemia grave, con necesidad de ventilacién mecanica invasiva (VMI).
Si bien se ha estimado la letalidad global de la COVID-19 entre 2 y 7%, dependiendo de los
factores de riesgo de la poblacién y la capacidad de respuesta del sistema sanitario, la

mortalidad en los pacientes que requieren VMI puede sobrepasar el 60%.

La emergencia y excepcionalidad de esta situacidn conllevan que, actualmente, no exista
ningun medicamento especifico aprobado para el tratamiento de COVID-19, basando su
manejo en medidas de soporte precoz. No obstante, la elevada letalidad de los casos mads
graves ha llevado a buscar alternativas potenciales de tratamiento en farmacos con otras
indicaciones. Hasta la fecha, se han publicado varios reportes de casos y protocolos de
manejo farmacoldgico de paises europeos y asidticos que ya han sido afectados por esta

pandemia.

Dado que la administracidén de estos farmacos a pacientes con COVID-19 constituye un uso
“fuera de indicacidon”, los profesionales de las Sociedades Chilenas de Infectologia
(SOCHINF), de Medicina Intensiva (SOCHIMI) y Enfermedades Respiratorias (SER), creemos
importante analizar cuidadosamente la evidencia publicada respecto de dichos farmacos y
el balance riesgo-beneficio durante su utilizacion, para ofrecer a quienes manejaran este
tipo de pacientes una recomendacion que sea potencialmente beneficiosa, cuyos riesgos
sean minimos y que sea factible de aplicar en la mayor parte de los centros asistenciales de

nuestro pais.

Las recomendaciones del presente documento se centran en el estudio y tratamiento
farmacoldgico de pacientes con sospecha y/o confirmacién de COVID-19, que se presentan
como Neumonia Adquirida en la Comunidad (NAC). Se han revisado para ello, los examenes
y escalas recomendados para su diagndstico y estratificacion, y las publicaciones emanadas

hasta el momento para su tratamiento farmacoldgico.
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1.- Estudio inicial de pacientes COVID-19 que se hospitalizan:

Panel viral respiratorio completo o acortado (Influenza A/B y VRS).

Solicitar hemocultivos periféricos (2).

Solicitar gases arteriales, electrolitos plasmaticos, hemograma, Proteina C reactiva
(PCR), LDH, pruebas hepaticas, glicemia, creatinina, CK total. En caso de tener
disponible, solicitar ferritina, dimero D, fibrindgeno y troponina.

Radiografia de torax AP/lateral.

TAC térax: Si radiografia es normal, y existe alta sospecha diagndstica, se
recomienda realizar TAC de térax de estar disponible. Priorizar TAC de térax en
pacientes hospitalizados o sintomaticos con factores de riesgo.

En pacientes que ingresan a la unidad de paciente critico se recomienda realizar TAC
de torax.

No olvidar estudio de otras etiologias de infecciones respiratorias: Antigeno urinario
neumococo, Ag urinario Legionella (neumonia grave).

Serologia VIH

Ante cuadro clinico muy sugerente de COVID-19 con PCR inicial negativa, ésta debe

repetirse para aumentar sensibilidad.
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2.- Factores de riesgo de paciente

Epidemiologia Clinica Laboratorio
Edad > 65 Frecuencia respiratoria (FR) > 30 Dimero D > 1000 ng/ml
(CURB-65)

FR > 25 en < 50 ainos o > 30 en >

50 afios. (SMART-COP)

Enfermedad pulmonar Frecuencia cardiaca > 125 Ipm Prot C reactiva > 100 mg/L

Enfermedad renal crénica Sat 02 < 90% con O, ambiental LDH > 245 U/L

en > 50afios 6 <93% en < 50

afios
Diabetes mellitus Confusion Troponina elevada
HTA Mala perfusion distal Linfopenia
Enfermedad Cardiovascular CURB - 65 > 2 (anexo 1) Creatinina kinasa > 2 veces

valor de referencia
Uso de Bioldgicos Ferritina > 300 ug/L
Transplantado o Imagen de neumonia
inmunusuprimido multifocal o presencia de

derrame pleural

Pacientes VIH

3.- Criterios de Hospitalizacion:
- Paciente COVID-19 positivo con reagudizacion de alguna comorbilidad.
- Paciente con neumonia:
e Saturacién > a 93% —> Sala.
e Saturacidén £ 93% —> Intermedio.
e Paciente con PAFI menor a 250, necesidad de Ventilacién Mecanica y/o con
inestabilidad hemodindmica = Unidad de Cuidados Intensivos.

® En pacientes con neumonia, la evaluacién de gravedad al ingreso pueden utilizarse

también los criterios de NAC grave de IDSA / ATS
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4.- Manejo inicial

Precauciones para el manejo de los pacientes: Precauciones estandar (higiene de
manos) + precaucion de contacto (delantal manga larga y guantes) + precaucion de
gotitas (mascarilla quirdrgica) y uso de antiparras o escudos faciales.

Frente a procedimientos productores de aerosoles: Kinesioterapia, intubacién,
ventilacion con bolsa y mascarilla autoinflable, reanimacién cardiopulmonar,
ventilacion mecanica no invasiva, traqueostomia, broncoscopia, aspiracion abierta
de via aérea: cambiar mascarilla quirdrgica por una N95 o equivalente.

Se debe ajustar a protocolo de IAAS de cada institucidn.

Oxigeno segln requerimientos.

En caso de presentar neumonia: Inicio de esquema antibidtico empirico de NAC:

o Tratamiento antibidtico en monoterapia en pacientes hospitalizados en sala
segun guias de cada institucién. En pacientes ingresados a UPC, terapia
antibiodtica asociada.

o En época epidémica, oseltamivir, en dosis estandar. Suspender si test de
influenza es (-)

La coinfeccion bacteriana es infrecuente y poco descrita en las principales series de
casos, sin embargo, la mayoria de los pacientes recibieron antibidticos.

o Sise descarta etiologia bacteriana, suspender tratamiento antibidtico para
evitar inducir resistencia.

No utilizar nebulizaciones, sélo cdmara espaciadora.

No suspender terapia corticoidal ni inhaladores con corticoides en aquellos
pacientes que tienen indicacién por patologia crénica.

En caso de deterioro clinico se desaconseja el uso de naricera de alto flujo o
ventilacion mecanica no invasiva, entre otras cosas, por la mayor produccion de

aerosoles.
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5.- Tratamiento farmacolégico
No existe actualmente evidencia procedente de ensayos clinicos controlados para
recomendar un tratamiento especifico para el coronavirus SARS-CoV-2. (COVID-19). Ver

tabla Anexa con consideraciones farmacoterapéuticas.

RECOMENDACIONES:

1) AMBULATORIO: Sin neumonia o sin necesidad de oxigenoterapia:

Manejo sintomatico. Aislamiento idealmente por 14 dias luego del término de los

sintomas e indicar signos de alarma.

2) HOSPITALIZADOS

a) Neumonia por SARS-CoV-2 en sala basica:
e Hidroxicloroquina VO: Dosis de carga de 400 mg cada 12 horas el primer dia, luego
200 mg cada 12 horas por 5 dias (hasta 10 dias segun evolucién clinica).
e En paciente obesos considerar peso ideal. Ver tabla con consideraciones
farmacoterapéuticas.
® En caso de sélo disponer Cloroquina: dosis 500 mg cada 12 hrs via oral
o Previo a la administracion requiere: Normalizar electrolitos plasmaticos,
suspender dentro de lo posible medicamentos que prolonguen el QT

(verificar en: http://www.crediblemeds.org )

Solicitar electrocardiograma antes del inicio de la terapia y controlar éste en

10

forma diaria.

b) Neumonia por SARS-CoV-2 grave en UPC:
e Hidroxicloroquina VO: Dosis de carga: 400mg cada 12 horas el primer dia, luego
200 mg cada 12 horas por 5 dias (hasta 10 dias segun evolucién clinica).
e En paciente obesos considerar peso ideal. Ver tabla con consideraciones

farmacoterapéuticas.

Version 1.0 Fecha 27/03/2020


http://www.crediblemeds.org/

p

Sociedad Chilena de Infectologia (SOCHINF)

Previo a la administracidon requiere: Normalizar electrolitos plasmaticos,

10

suspender dentro de lo posible medicamentos que prolonguen el QT

(verificar en: http://www.crediblemeds.org )

Solicitar electrocardiograma antes del inicio de la terapia y controlar éste en

10

forma diaria.

e En caso de NAC comunitaria grave: considerar pautas locales de tratamiento.
e En el caso de tener incorporado azitromicina, realice:

Correccidn de hipokalemia, hipomagnasemia.

10

Control riguroso electrocardiografico evaluando: arritmias que incluyen las

10

torzadas de pointes, bradiarritmias. Especialmente en pacientes geriatricos
y con antecedentes cardiovaculares previos o con falla renal en quienes el
AUC de azitromicina se incrementa hasta en un 35%.

La coadministracion de azitromicina aumentd el intervalo QTc de una

10

manera dosis-concentracidon dependiente. Dado lo anterior, siguiendo las
recomendaciones se sugiere al 2do dia disminuir la dosis a 250 mg cada 24
horas.
e Dosis Azitromicina: 500 mg cada 24 horas el ler dia, luego disminuir a 250 mg cada
24 horas por 4 dias via endovenosa/oral.

e Sedeberealizar una evaluacion individual del riesgo beneficio de dicha intervencion.

3.- OTRAS TERAPIAS:

a.- Tratamiento coadyudantes
e Corticoides: su uso no esta recomendado de rutina. Considerar en Sindrome de
distrés respiratorio agudo (SDRA) y/o en manejo de shock séptico severo.
o Considerar su uso por periodos acotados de 5 a 7 dias.

e No se recomienda suspender tratamiento con corticoides inhalados crénicos.
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e Inmunoterapia:

a) Tocilizumab: Sin evidencia suficiente. Considerar en sospecha de sindrome

liberador de citoquinas.

* Dosis recomendada: 4-8mg/kg por 1 vez, luego repetir a las 12hrs (sin
exceder los 800 mg totales) via endovenosa.
= Diluir en suero fisiologico 0,9%
a) Inmunoglobulina endovenosa: No recomendada de rutina, excepto
hipogamaglobulinemia
= Dosis estandar 1g/kg dia por 2 dias 0 0,3-0,5 g/kg/dia por 5 dias por

via endovenosa.

b.- Otros antivirales:
e Lopinavir/Ritonavir: Sin evidencia robusta para indicar su uso.
e Remdesivir: No disponible en nuestro pais.

e Interferdn: sin evidencia actual de efectividad en pacientes con COVID-19.

Anexo 1

ESCALA CURB-65

El CURB-65 es una escala de prediccion de mortalidad utilizada en pacientes con neumonia

adquirida en la comunidad. Esta avalada por la British Thoracic Society.

C Confusién + 1 punto
U BUN >19mg/dL + 1 punto
R Respiracion >30 rpm + 1 punto
B PAS < 90 0 R

PAD < 60 mmHg

65 Edad > 65 afios + 1 punto

Interpretacién
0-1punto : Mortalidad de 0,2 a 2,7%; considerar manejo ambulatorio
2 -4 puntos : Mortalidad del 6,8 a 27%; considerar hospitalizacion
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Algoritmo
manejo de pacientes inmunocompetentes con infeccién por COVID-19

Paciente con clinica infeccién respiratoria aguda

A
Mascarilla quirdrgica en el traslado del paciente +
aislamiento por gotas y contacto
A 4
Si no tiene examen de confirmacion realizar examen
SARS-CoV-2 Positivo

Rx Torax normal

Enfermo sin comorbilidades
agudizacion de
comorbilidades

Enfermo con agudizacion de Estabilidad clinicay
comorbilidades (Sat02 > 93%)

*

Sat02 < 93%

ALTA HOSPITALIZAR HOSPITALIZAR INTERMEDIO
>  Aislamiento domiciliario » Hidroxicloroquina 400 mg » Hidroxicloroquina 400 mg
_ _ ¢/12h (Ter dia) ¢/12h (1er dia)
» Tratamiento sintomatico ) o
Manejo de la agudizacion » Hidroxicloroguina 200 mg > Hidroxicloroguina 200 mg
»  Explicar signos de alarma o
de comorbilidades ¢/12h 4 dias (hasta 10 dias ¢/12h 4 dias (hasta 10 dias
segun evolucion clinica) segun evolucion clinica)
+ +
\_ ) \_ ) \_ Monoterapia Antibiética . K Terapia Antibictica

(*) Se puede utilizar escala CURB-65 >2 para hospitalizar y criterios
IDSA/ATS para ingreso a UCI.

Si, PaFi/Pa02<200 o

(**) Considerar uso de corticoides en SDRA y uso
de inmunoglobulina en pacientes con hipogamaglobulinemia. inestabilidad hemodinamica

(***) Terapia antibiotica= Betalactamico + Macrdlido Hidroxicloroquina + Terapia

antibidtica (***)
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