La hidroxicloroquina no reduciria la portacion viral del
nuevo coronavirus (COVID-19)

Hydroxychloroquine would not reduce viral carrying of the new coronavirus (COVID-19)
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Objetivo
Determinar la eficacia de la hidroxicloroquina en el tratamiento
de pacientes con COVID-19.

Diseno, lugar y participantes

Ensayo clinico controlado aleatorizado de 30 pacientes adultos
con diagnéstico de COVID-19, reclutados del 6 al 25 de febrero
de 2020 en Shanghai, China.

Intervencion
Sulfato de hidroxicloroquina 400 mg diarios durante 5 dias.
El grupo control recibi6é cuidados estandar. Ambos grupos reci-
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bieron nebulizaciones con interferén, algunos lopinavir/ritonavir,
otros recibieron umifenovir y antibiéticos segun criterio médico.

Medicion de resultados principales

Se evalud la presencia del virus con reaccion en cadena de
polimerasa (PCR) de secreciones respiratorias con muestreos
consecutivos hasta lograr un resultado negativo. También se
reportaron la mortalidad, los eventos adversos y los cambios en
la tomografia de pulmén.

Resultados principales
Se resumen los resultados en la Tabla 1.

Tabla 1. Desenlaces principales del estudio. Nota: PCR: reaccion en cadena de polimerasa. TC: tomografia computada

Desenlace Hidroxicloroquina (n/N) Cuidado estandar (n/N)
PCR negativa a los 7 dias 13/15 14/15 0,54
Mortalidad 0 0 N/A
Empeoramiento en la TC de pul- 5/15 7115 0,45
moén
Eventos adversos 4/15 3/15 0,66

Conclusiones

El pronéstico de los pacientes comunes con COVID-19 es
bueno y se necesitan estudios de mayor tamano de mues-
tra para investigar los efectos de la hidroxicloroquina en el
tratamiento de esta enfermedad. Investigaciones posteriores
deberian determinar un mejor criterio de valoraciéon y consi-
derar plenamente la viabilidad de los estudios experimenta-
les, como asi también el tamafio adecuado de la muestra.
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Comentario

La pandemia de COVID-19, causada por el nuevo coronavirus (SARS-CoV-2) esta causando una conmocién internacional por
los retos que implica su amplia diseminacion, las controversias alrededor de cual es la mejor estrategia para su contencién y
la ausencia de tratamientos especificos que hayan sido probado ser efectivos.

A raiz de un estudio francés? de disefio observacional, con 36 pacientes tratados con hidroxicloroquina y, en algunos casos,
azitromicina, se han generado hipétesis acerca de las propiedades de este farmaco ampliamente conocido, primero como
antimalarico y segundo, como antiinflamatorio para enfermedades autoinmunes como la artritis reumatoidea y el lupus erite-
matoso sistémico. Sin embargo, el estudio mencionado tiene fallas metodoldgicas criticas como: a) la falta de aleatorizacion,
b) el disbalance en las co-intervenciones, c) irregularidades en la medicién del desenlace, d) la falta de reporte de desenlaces
clinicos (sélo reporta los valores de PCR y no sabemos el pronéstico de los pacientes tratados).
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A pesar de esta penosa fuente de evidencia, el actual presidente de los EE.UU., Donald Trump, afirmé en Twitter que este
medicamento podria ser uno de los "mas grandes game changers de la historia de la medicina"3. Dias después, multi-
ples organismos internacionales, incluido el Ministerio de la Salud de la Argentina, recomendaron el uso sistematico de
esta droga en pacientes con neumonia por COVID-19 grave o con factores de riesgo para enfermedad severa“. Si bien la
hidroxiclorogquina es un farmaco seguro en un uso a corto plazo y tiene bajo costo, agregarlo a un esquema terapéutico en
pacientes con multiples comorbilidades sin un beneficio clinico probado sélo agrega riesgos de reacciones adversas e inter-
acciones farmacolégicas. De hecho, dias después un hombre fallecié en Arizona, EE.UU., por intoxicarse con una provisién
local de cloroquina que tenia en un producto para limpieza de acuarios®. Atn més, el acopio masivo de hidroxicloroquina
podria generar faltantes en personas en tratamiento crénico de enfermedades reumaticas, para las cuales se ha probado su
efectividad.

Este nuevo ensayo! sigue aportando evidencia de baja calidad (debido a que hubo co-intervenciones desbalanceadas y
su tamafo muestral era muy pequefo), pero tiene hallazgos que contradicen al estudio francés, de mucha peor calidad
metodoldgica. ¢ Qué habria sucedido si el ensayo clinico se hubiese publicado antes? ;Seguiria siendo un farmaco cuyo uso
rutinario estaria recomendado?
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Conclusiones del comentador

Necesitamos ejercer una extrema cautela en la valoraciéon de terapias emergentes en general, y en particular en el caso
de COVID-19, debido a la gran sensibilidad y esperanza del publico para encontrar medidas paliativas para esta pandemia
que esta azotando al mundo vy, pronto, a nuestro pais. Los lideres de opinién, incluyendo los medios de comunicacién,
los profesionales de la salud y los tomadores de decision a nivel gubernamental, deben ejercer la cautela al implementar
sistematicamente farmacos de dudosa eficacia fuera del contexto de la investigacion.

Juan Victor Ariel Franco [ Servicio de Medicina Familiar y Comunitaria, Hospital Italiano de Buenos Aires; Departamento de Investigacion, Instituto
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