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Antecedentes

La enfermedad COVID-19, causada por el virus SARS-CoV-2, ha generado la necesidad de
desarrollar estrategias terapéuticas que permitan el manejo adecuado y oportuno de esta infeccion
viral. A nivel mundial, cada semana se registran nuevas investigaciones relacionadas con COVID-19
y al momento no existe un tratamiento especifico, lo cual es el mayor reto para la comunidad
cientifica.

Este documento tiene como objetivo presentar la evidencia disponible acerca de los posibles
tratamientos; para ello, se realizo la revision y andlisis de los articulos disponibles basado en niveles
de evidencia para tratamiento propuesta por el Centro de Medicina Basada en Evidencia de Oxford,
posteriormente se clasificd de acuerdo a la fuerza de la recomendacion y calidad de evidencia de
acuerdo a la clasificacion GRADE.

A continuacidn, se presentan los niveles y calidad de evidencia y su interpretacién para una mejor
comprension de la tabla resumen:

Nivel de evidencia

NIVEL DE TIPO DE EVIDENCIA

EVIDENCIA

Revision sistematica (con homogeneidad) de ECA o ECA individual (con intervalos
de confianza estrechos)

Revisidon sistematica (con homogeneidad) de estudios de cohortes o ensayo
aleatorizado o estudio observacional con efecto dramatico

1] Estudio de cohorte / seguimiento controlado no aleatorizado

v Serie de casos (y cohorte de baja calidad y estudio de casos y controles)

Opinidn de expertos sin evaluacion critica explicita o basada en la investigacion de
banco de fisiologia o "in vitro”

Fuente: Oxford Centre for Evidence-Based Medicine 2011 Levels of Evidence
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Calidad de evidencia

CALIDAD DE INTERPRETACION
EVIDENCIA
Es poco probable que la investigacion adicional cambie nuestra confianza en la
ALTA h .
estimacion del efecto
MODERADA Es probable que la investigacion adicional tenga un impacto importante en nuestra

confianza en la estimacion del efecto y puede cambiar la estimacion.

La confianza en la estimacién es limitada: Es muy probable que investigaciones
BAJA adicionales tengan un impacto importante en nuestra confianza en la estimacion
del efecto y es probable que cambie la estimacion.

Hay muy poca seguridad en el efecto estimado. Cualquier estimacioén del efecto es
muy incierta

Fuente: GRADE: an emerging consensus on rating quality of evidence and strength of recommendations

MUY BAJA

Los resultados se describen en una tabla resumen que contiene: agente, tipo de medicamento,
mecanismo de accidn, dosis, via de administracion, contraindicaciones, posibles riesgos, evidencia
disponible, poblacion especial, nivel de evidencia y calidad de evidencia que se encuentra a
continuacion:
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Sintesis de evidencia disponibles de opciones terapéuticas frente a COVID-19

Mecanism
o de
Agente Tipo accion

Nivel de Fuerza de | Calidad
Via de Contraindicacion Consideracione . . recomend de
.. L. . . . - . N evidencia . .
administracién | es Posibles riesgos Evidencia disponible s especiales acién evidencia

TRATAMIENTO

400 mg /
100 mg por tabletas de 200 | porfiriay se mas comunes fueron: térax en los dias 7 o 14
Inhibidores viaoralcada @MY / 50 mg; recomienda linfopenia, nauseas,
Lopinavir | Antirret | de la 12 h durante lopinavir / precaucioén en vémito, diarrea (2)48.4%  En un ensayo clinico abierto, de fase 2 en 127 adultos con COVID-19 | Puede ser usado m Fuerte en Moderada
/ritonavir | roviral | proteasa un méximo ritonavir, pacientes con de los pacientes leve y moderado(4), 86 personas fueron asignados aleatoriamente al | en embarazo contra
3CL de 14 d tabletas de 100- | hemofilia, presentaron eventos grupo de combinacién (lopinavir/ritonavir + ribavirina + interferén
' / 50 mg; trastornos de la adversos, los eventos beta -1b) y 41 fueron asignados al grupo de control
conduccion mas comunes fueron: (lopinavir/ritonavir). Los resultados demostraron que el grupo de
-Solucién oral: cardiaca, linfopenia, nduseas, combinacién tuvo un tiempo medio significativamente mas corto
tomar con pancreatitis, vomito, diarrea (2) desde el inicio del tratamiento del estudio hasta el hisopo
comidas pacientes con nasofaringeo negativo (7 dias vs 12 dias p= 0.0010]) y en el tiempo
lopinavir / mayor riesgo de de mejoria clinica que fue de 4 dias en el grupo combinado vs 8 dias
ritonavir 400 mg | enfermedad en el control (p<0.0001). Sin embargo, en este ensayo no hubo
/ 100 mg por cardiovascular y grupo placebo, por lo que es un limitante extrapolar sus resultados.
solucién oral de | aquellos con
5ml cardiopatia ISDA(5), CEMB(6), y los NIH(7) no recomiendan usar lopinavir /
estructural(l) ritonavir u otros inhibidores de la proteasa del VIH para el
tratamiento de COVID-19, a excepcidn que sea en el contexto de un
ensayo clinico debido a q los resultados actuales sugieren que
LPV/R tiene una limitada eficacia en el tratamiento de COVID-19
No existe La ribavirina causa Se ha propuesto el uso de ribavirina como potencial tratamiento para
evidencia de toxicidad hematolégica | COVID-19 (8), ya que segun estudios in vitro, este podria inhibir la
ribavirina I grave dependiente de la | produccion viral(9). Sin embargo, en China se incluyé dentro de las
. La ribavirina ) s )
- inhalada para el L dosis. guias de tratamiento.
Inhibidor . también es un . -
Ribavirin | Antivira  de la ARN 400mg dos | tratamiento con teratégeno Las altas dosis utilizadas Débil en
) veces al dia nCoV, y los : en los ensayos de SARS | En otras enfermedades como el SARS donde se utilizé la ribavirina se \% Baja
a L polimerasa . conocido y . . L . o o L contra
) por 14 dias datos con el L resultaron en anemia observé mejoria de los sintomas (71.4%-80%) pero también se
viral ) O contraindicado en P, . ; i s
virus sincitial el embarazo hemolitica. encontré efectos adversos como anemia hemolitica. (10). También en

Oral, disponible
en:
-Tabletas: tomar

Hipersensibilidad a
lopinavir / ritonavir
o cualquiera de

En el ensayo clinico de realizado en 199 pacientes(2), de los cuales
99 recibieron Lopi/rito, no tuvieron un tiempo de mejoria clinica
diferente al de los pacientes asignados a la atencién estandar, a
pesar que la mortalidad fue menor en pacientes con Lopi/rito (19%
vs 25%), no fue estadisticamente significativa y estadia mas corta en
UCI (6 dias vs 11 dias)

sin tener en sus ingredientes, Ensayo ELACOI (preprint)(3) compararon LPV/R y arbidol, 21
cuenta las incluido ritonavir. pacientes fueron asignados al azar a lopinavir / ritonavir, 16
comidas pacientes al Arbidol. El estudio no encontré diferencias entre el
Disponible Lopinavir / 48.4% de los pacientes tiempo para obtener un hisopo faringeo de acido nucleico con

como: lopinavir /
ritonavir,

respiratorio
sugieren que la
administracion

ritonavir esta
contraindicado en

presentaron eventos
adversos, los eventos

en mas del 60% de los
pacientes. Setenta y
cinco por ciento de los

SARS-CoV-2 negativo entre los grupos, la negatividad a PCR, la
progresidon a enfermedad grave, alivio de la tos o mejoria de la TC de

un estudio observacional retrospectivo en pacientes con infeccién
por MERS-CoV, la combinacién de ribavirina e interferén, en
comparaciéon con ningun tratamiento antiviral, no se asocié con una
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Agente

Remdesi
vir

Tipo

Mecanism

o de
accién

Inhibidor

Antivira | de

L

polimerasa
RNA

200 mg el
dia 1, seguida
de dosis de
mantenimien
to de 100 mg
ivuna vez al
dia durante 9
dias

Via de Contraindicacion
administracién | es

inhalada no

ofrece ningun

beneficio sobre

administracién

enteral o

intravenosa

Vial de 5 mg / ml

(reconstituido). No recomendado
Administracién: | en pacientes con
infusién IV de 30 | FRG < 30 ml/min
minutos

Posibles riesgos
pacientes que toman
ribavirina para

El SARS experimentd
elevaciones de las
transaminasas

En un estudio publicado
se encontraron los
siguientes efectos
adverso: Los eventos
adversos se reportaron
en el 60% de los
pacientes, mas comun
en los ventilados; el
aumento de las enzimas
hepaticas (23%), diarrea
(9%), rash, insuficiencia
renal e hipotensién en el
8%.(11)

Evidencia disponible

mejora en la mortalidad a los 90 dias o una eliminacidon mas rapida de

ARN de MERS-CoV

Ya se completd el reclutamiento del ensayo clinico
NCT04276688(4), en este ensayo se combiné ribavirina +
lopinavir/ritonavir + interferon beta-1b en 86 personasy en 41 se
administré lopinavir/ritonavir. Los resultados demostraron que el
grupo de combinacién tuvo un tiempo medio significativamente
mas corto desde el inicio del tratamiento del estudio hasta el hisopo
nasofaringeo negativo y en el tiempo de mejoria clinica que fue de 4
dias en el grupo combinado vs 8 dias en el control (p<0.0001). Sin
embargo, en este ensayo no hubo grupo placebo, por lo que es un
limitante extrapolar sus resultados y no se puede adjudicar que la
disminucién fue por ribavirina.

El remdisivir ha demostrado in vitro que bloquea de forma potente el
virus SARS-COv-2 a baja concentracién micromolar y con un alto
indice de selectividad(9). Ademas, se han realizado ensayos clinicos
in vivo en 12 monos macacos a quienes se les infecto el virus; el
grupo de tratamiento recibié una dosis de remdesivir por via
intravenosa, y luego recibié una dosis de refuerzo intravenosa diaria
a partir de entonces durante los siguientes seis dias, los
investigadores encontraron que las cargas virales pulmonares de los
animales tratados con remdesivir fueron significativamente mas
bajas y hubo una clara reduccién en el dafio al tejido pulmonar (12)

Entre los estudios en humanos que contemplan remdesivir se
encuentran:

Un informe de caso del primer paciente diagnosticado con COVID-
19 en Estados Unidos, a quién en su dia 11 de la enfermedad,
observandose mejoria clinica en el dia 12(13)

Una cohorte con 53 pacientes que recibieron el medicamento(11), se
observé mejoria clinica del 68% de los casos después de 18 dias de
seguimiento y 15% empord. En relacion a los efectos adversos, el
60% tuvo eventos adversos, como enzimas hepaticas elevadas,
diarrea o insuficiencia renal

Actualmente se estan llevado a cabo alrededor de 10 ensayos
clinicos para evaluar su eficacia y seguridad frente a COVID-19 El
remdisivir ha demostrado in vitro que bloquea de forma potente el
virus SARS-COv-2 a baja concentracién micromolar y con un alto
indice de selectividad(9).

El 29 de abril(14), Gilead anuncié los primeros resultados del ensayo
fase 3 de remdesivir, el estudio con 397 pacientes buscé determinar

Fuerza de

Nivel de
recomend

Consideracione . .
evidencia Lo
acion

s especiales

Debido a que no
existen
resultados
concluyentes,
OMS considera
tener precaucién I}
al usarlo en
mujeres
embarazadas y
menores de 18
afos

Débil a
favor

Calidad
de
evidencia

Moderada
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Mecanism
o de
Agente Tipo accion

Inhibidor
Favipiravi = Antivira | de
r l polimerasa
RNA

Danopre | Antivira | Inhibidor
vir l de

Via de Contraindicacion Consideracione N!vel d?
.. L. . . . - . N evidencia
administracién | es Posibles riesgos Evidencia disponible s especiales

Dia 1: 1600
mg dos
veces al dia;
Dias 2-14:
600 mg dos
veces al dia

Oral, en tableta | Alergia a farmaco

100 mg cada

12 horas Oral, en tableta

Alergia a farmaco

El nimero total de
eventos adversos en el
brazo de FPV del estudio
con 80 pacientes fue
cuatro (11.43%), que fue
significativamente
menor que los 25
eventos adversos
(55.56%) en el brazo de
control (p<0.001). Dos
pacientes tenian diarrea,
uno tenia una lesién
hepatica y uno tenia una
dieta pobre en el brazo
de FPV. Mientras tanto,
hubo cinco pacientes
con diarrea, cinco con
vomitos, seis con
nduseas, cuatro con
erupcién cutanea, tres
con lesiéon hepéticay
dos con opresién en el
pecho y palpitaciones en
el brazo de control(17)

Estudios en influenza
sugieren sefialan que
existen indicios de que
podria provocar
malformaciones en el
feto y abortos
espontaneos

Entre los efectos
adversos, se mencionan:

Fuerza de | Calidad
recomend

acién

evidencia
si un ciclo mas corto de 5 dias de remdesivir lograria resultados de

eficacia similares al régimen de tratamiento de 10 dias. Los

resultados preliminares demostraron que no hubo diferencia entre la

mejoria clinica, mortalidad, seguridad y efectos adversos entre los

grupos.

En otro ensayo clinico liderado los NIH a través del NIAID con 1063
pacientes(15), presento sus resultados preliminares donde indican
que los pacientes a quienes se les administré remdesivir, tuvieron un
tiempo de recuperaciéon en un 31% mas rapido que los que
recibieron placebo (p=0.001) (11 dias vs 15 dias). El 8 de may®, los
NIH anunciaron otro ensayo clinico que incluye remdesivir para
grupo control y remdesivir + baricitinib para el grupo en estudio, se
espera contar con al menos 1000 pacientes(16).

Se han encontrado dos ensayos clinicos que se presenta a
continuacion:

Ensayo clinico no aleatorizado que se realizé con 80 pacientes(17) y
examino la eficacia de favipiravir (n = 35) versus lopinavir / ritonavir
(n = 45). El tiempo de eliminacién viral significativamente mas corto
para favipiravir (4 dias) vs lopinavir / ritonavir (11 dias); p <0.001. Los
pacientes que recibieron favipiravir también mostraron una mejora
significativa en las imagenes de térax en comparacion con los que
recibieron lopinavir / ritonavir, con una tasa de mejora del 91,43%
frente al 62,22% (p = 0,004). Se notificaron menos reacciones
adversas para favipiravir (11.43%) en comparacion con lopinavir /
ritonavir (55.56% (p <0.01). No se debe usar

en mujeres 1
embarazadas

Débil a .
favor Baja
En otro ensayo realizado aleatorizado en Wuhan (N = 240) (18)
examino la eficacia de favipiravir (n = 120) vs arbidol (n = 120) para el
tratamiento de COVID 19. No hubo diferencias en la tasa de
recuperacion clinica de 7 dias para favipiravir vs arbidol en la
poblacién general (61.21% versus 51.67%; p = 0.14). Sin embargo,
para una subpoblacién de pacientes no criticos sin hipertensién o
diabetes, la tasa de recuperacién clinica de 7 dias fue
significativamente mejor con favipiravir (71.43%; 70/98) versus

arbidol (55.86%; 62/111) (p = 0,02).

Debido a la poca cantidad de ensayos, no es posible descartar o
aprobar la eficacia de favipiravir en pacientes con COVID-19,
actualmente se estan realizando 3 ensayos clinicos adicionales

Débil a .
\% favor Muy Baja

En una serie de caso describen el tratamiento en 11 pacientes(19).
Los investigadores observaron que después de un tratamiento de 4 a
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Agente

Darunavi
r

Oseltami
vir

Tipo

Antivira
L

Antivira
L

Mecanism
o de
accién
proteasa,
utilizado
en
Hepatitis C
L No se ha
:jnehlbldor establecido
roteasa dosis para
P COVID-19
Dosis
utilizada en
Wuhan
(estudio
observaciona
" ): 75mg
Inhibidor cada 12 h,
dela ;
. . . | por via oral
neuraminid
asa Dosis en
utilizado
ensayos
para la O
rofilaxis y clinicos:
El 1. 300 mg de
. oseltamivir
tratamient . .
por dia mas
odela X .
. combinacion
influenza .
con:
hidroxicloro
quina,
lopinavir/rito
navir,
Darunavir

Via de
administraciéon

Tabletay
suspensién oral

Oral

Contraindicacion

€es

Insuficiencia
hepatica grave

No descritos
actualmente

Posibles riesgos
Dolor de cabeza,
diarrea, vomitos, dolor
de estbmago y
estrefimiento.

Trastornos de
metabolismo, y
dislipidemias, insomnio,
cefalea, diarrea

No descritos
actualmente

Evidencia disponible

12 dias con danoprevir potenciado con ritonavir, los investigadores
reportan que hubo un menor tiempo de dias de hospitalizacién, y
que fue bien tolerado, sin embargo, el estudio tiene limitaciones
metodoldgicas y conflictos de interés.

Al momento, no existen mas estudios publicados, pero se esta
llevando a cabo un ensayo clinico en China.

Se ha estudiado In vitro, sin embargo, a pesar que si tiene efecto
contra SARS- CoV-2 en combinacidn con ritonavir, los resultados
muestran que tiene poco efecto(20), En un ensayo clinico in vitro, Se
evalué la actividad contra un aislado clinico de un paciente
infectado con SARS-CoV-2,darunavir no mostré actividad contra el
SARS-CoV-2 a concentraciones clinicamente relevantes(21)

Dada su especificidad para una enzima que no se encuentra en los
coronavirus, no esta claro cudl seria el mecanismo de accién contra
COVID-19. Sin embargo, esto se ha utilizado en combinaciones de
terapia antiviral en Wuhan y continua siendo explorado como una
opcidn terapéutica como parte de los regimenes de combinacioén.
(22)

Los estudios observacionales que lo han descrito son:

Una serie de casos con 41 pacientes, 38 pacientes fueron tratados
empiricamente al ingreso hospitalario con 75 mg de oseltamivir dos
veces al dia junto con antibidticos, el tratamiento con oseltamivir se
administré en 12 pacientes que recibieron atencién en la UCI, y en
26 pacientes que no recibieron atencién en la UCI. No hubo
diferencia estadistica entre la proporcién de pacientes tratados con
oseltamivir ingresados en la UCI en comparacioén con los pacientes
tratados con oseltamivir no ingresados en la UCI (92% frente a 93%,
p = 0,46) (23)

En otra serie de casos con 99 pacientes, 75 pacientes recibieron
tratamiento antiviral que incluyd oseltamivir 75 mg cada 12 horas,
ganciclovir IV 0.25 g cada 12 horas y tabletas de lopinavir y ritonavir
500 mg dos veces al dia. La duracién del tratamiento antiviral fue de
3-14 dias.(22)

En una publicacién de JAMA, 138 pacientes con COVID-19
ingresaron en el hospital en un tiempo medio de 7 dias desde el
inicio de los sintomas.6 De los 138 pacientes, 124 pacientes
recibieron oseltamivir. Los autores sefialaron que no se observaron
resultados efectivos (24)

s especiales

Fuerza de | Calidad
recomend de
acién evidencia

Nivel de

Consideracione . .
evidencia

Débil en .
\% contra Muy baja
Oseltamivir se ha
utilizado
solan}ent.e en v Débil a Muy Baja
combinaciones favor

con otros
medicamentos.
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Cloroqui
na

Hidroxicl
oroquina
+
azitromic
ina

Antimal
arico

Antimal
arico/A
ntibidti

co

Mecanism
o de
accién

Inhibe la
glicosilacié
n del
receptor
celular
ACE2, que
puede
interferir
conla
union del
virus al
receptor
celular

Bloqueo de
la entrada
viral al
inhibir la
glicosilacid
n de
receptores,
procesami
ento

. Fuerza de
. - . . . Nivel de
Via de Contraindicacion Consideracione . . recomend
.. L. . . . i . - evidencia Lo
administracién | es Posibles riesgos Evidencia disponible s especiales acién

1 gramo via
Oral, dosis
Unica en el
dia 1, luego
500 mg PO
una vez al
dia durante 4
a 7 dias de
tratamiento
total segun
la evaluacién
clinica.

Oral

600 mg
diarios de
hidroxicloro
quina (200
mg tres
veces al dia)
durante 10
diasy
azitromicina

Oral

Hipersensibilidad a
farmaco

Contraindicaciéon
por cloroquina e
hidroxicloroquina:
Presencia de
cambios en la
retinao en el
campo visual de
cualquier etiologia

Hipersensibilidad a
farmaco

Contraindicaciéon
por cloroquina e
hidroxicloroquina:
Presencia de
cambios en la
retina o en el

Intervalo QTc
prolongado, Torsades
de Pointes, bloqueo AV,
arritmia ventricular,
efectos
gastrointestinales (p. Ej.,
nauseas, vomitos,
diarrea, hepatitis)
hipoglucemia,
heméolisis
(especialmente si la
deficiencia de G6PD),
miopatia y erupcién

Frecuentes: calambres
abdominales, anorexia,
diarrea, nauseas,
vomitos

Efectos severos: efectos
cardiovasculares

(incluida la prolongacién

de QTc)(28), efectos
hematolégicos (incluida

Calidad

evidencia
Actualmente dos ensayos que evaluan regimenes de combinacién

estan en marcha en Wuhan, asi como un ensayo en Tailandia que

propone diferentes combinaciones. Ninguno de los ensayos o

informes de casos ha examinado el oseltamivir como monoterapia.

En China se realizé un ensayo clinico(25), aleatorizado en 22
pacientes con COVID-19 moderada, fueron aleatorizados para
recibir cloroquina 500 mg PO dos veces al dia o LPV / r 400 mg /
100 mg dos veces al dia durante 10 dias. Diez pacientes recibieron
cloroquina y 12 pacientes recibieron LPV / r. Los pacientes tratados
con cloroquina tuvieron una duracién mas corta desde el inicio de
los sintomas hasta el inicio del tratamiento (2,5 dias frente a 6,5 dias;
P <0,001). No hubo diferencia entre los grupos con respecto a
mejoria clinica de los pacientes a los 10 dias, resultados de PCR
negativa mejoria radioldgica

En otro ensayo clinico realizado en 81 pacientes con COVID-19 en

Brasil(26), se administré Cloroquina en dosis altas (600mg dos veces

al dia durante 10 dias o dosis total 12g); o dosis bajas (450 mg

durante 5 dias, dos veces al dia solo el primer dia, o dosis total de 2,7

g), ademas, de ceftriaxona y azitromicina. La alta dosis en el brazo 1l
presenté mas QTc> 500 ms (18,9%) y una tendencia hacia una mayor

letalidad (39%) que la dosis mas baja. Entre las complicaciones

registradas se describen que 2 pacientes que recibieron dosis altas

evolucionaron con taquicardia ventricular y fallecieron, debido a

ello, se suspendié la dosis alta de cloroquina

Fuerte en

Moderada
contra

En un metanalisis(27) que evalué la eficacia y seguridad de
Cloroquina e hidroxicloroquina evaluando 11 ensayos clinicos, se
encontrd que no hubo diferencia entre la carga viral y mejoria de
sintomas entre los pacientes que utilizaron los medicamentos y el
placebo, el grupo que utilizé Cloroquina o hidroxicloroquina tuvo
mayores efectos adversos gastrointestinales y del sistema nervioso

ISDA(5) y NIH(7), recomienda no usar cloroquina debido al potencial
de toxicidad, a menos que sea en el contexto de un ensayo clinico
En estudios en vitro se observé mayor potencia de hidroxicloroquina
para inhibir al virus SARS-Cov-2.

Ensayo clinico no aleatorizado francés con 26 pacientes(29), el
. . . S Fuerte en
numero de pacientes con una PCR negativa fue muy similar entre | Alta
] L : . . . contra
aquellos que habian recibido el tratamiento con hidroxicloroquina o
la atencién habitual (13/15 frente a 14/15; RR 0,93; 1C95%: 0,73 a
1,18). El tiempo de ingreso hasta la negativizacién también fue
similar entre los grupos [4 dias (1 a 9) frente a 2 dias (1 a 4)].
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Agente

Tipo

Mecanism

o de
accién
proteolitic
oy
acidificacié

n
endosémic
a. Efectos
inmunomo
duladores
adicionales
através de
la
inhibicién
dela
produccié
n de
citocinas,
autofagiay
actividad
lisosémica
en células
huésped

(500 mg en
el primer dia,
seguidos de
250 mg
diarios en los
cuatro dias
siguientes)

administraciéon

Contraindicacion

es Posibles riesgos

campo visual de la hemolisis con

cualquier etiologia | deficiencia de G6PD),
hipoglucemia, toxicidad
retiniana, efectos
neuropsiquiatricos y del
sistema nervioso central.

Nivel de Fuerza de

Consideracione . . recomend
. - . - evidencia -
Evidencia disponible s especiales acién

En otro estudio francés, se estudiaron 80 pacientes(30), donde se
reporta que la combinacién de Hidroxicloroquina y azitromicina se
asocié con una carga viral reducida (83% y 93% dieron negativo en
los dias 7 y 8, respectivamente), pero no se informaron otros
resultados clinicamente relevantes.

En un ensayo en 30 pacientes con COVID-19(31), no encontraron
diferencias significativas en el transporte viral nasofaringeo el dia 7
cuando se compardé la hidroxicloroquina con el estandar de atencién
local; sin embargo, se administraron antivirales concomitantes, lo
que podria haber servido de confusidn al interpretar los resultados
de este estudio.

En un segundo ensayo chino en 62 pacientes(32), se encontré que el
tratamiento con hidroxicloroquina se asocié con un tiempo mas
corto de recuperacion clinica (temperatura y tos) que el placebo; los
participantes tenian enfermedad leve (Sao 2 / SpO 2 >93% o PaO 2/
FiO 2 > 300) y no es posible extrapolar estos resultados a pacientes
criticos.

Un estudio de 11 pacientes con COVID-19 informo la persistencia de
SARS-CoV-2 en el hisopo nasofaringeo en 8 de 10 pacientes que
recibieron hidroxicloroquina(33)

En otra cohorte retrospectiva de 1438 pacientes hospitalizados en
New York, se investigd la asociacion entre el uso de
Hidroxicloroquina con o sin azitromicina y la mortalidad hospitalaria.
Los autores describen que la administraciéon de estos medicamentos
combinados o solo, no disminuyd la mortalidad en los pacientes,
ademas, reportan efectos adversos: paro cardiaco (15.5%) y
hallazgos anormales de ECG (27.1%), estos eventos se vieron en
mayor proporcién en aquellos que se les administré
hidroxicloroquina sola (13.7% y 27.3, respectivamente), en
comparacién con azitromicina sola (6.2% y 16.1%, respectivamente)
y ninguna droga (6.8% y 14.0%, respectivamente)

Entre los metandlisis que se revisaron(27,34,35), los ensayos clinicos
mostraron que no hubo diferencias significativas entre los pacientes
que recibieron el tratamiento estandar con el régimen de HCQ.

En uno de ellos(35), se incluyeron siete estudios que incluyen cuatro
ensayos clinicos y tres estudios observacionales. Los ensayos
clinicos mostraron que no hubo diferencias significativas entre los
pacientes que recibieron el tratamiento estandar con el régimen de
HCQ y los pacientes que recibieron el tratamiento estandar sin HCQ
(RR: 1,44, IC 95%, 0,80-2,59).

Calidad
de
evidencia
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En otro metanalisis(34) , se incluyeron siete estudios (n = 1358). De
estos, 2 estudios informaron un posible beneficio en la
"normalizacion de la temperatura del tiempo hasta el cuerpo” y un
estudio informdé menos "dias de tos" en el brazo de HCQ. El
tratamiento con HCQ resulté en un menor numero de casos que
muestran progresion radioldgica de la enfermedad pulmonar (OR
0,31, 0,11-0,9), sin embargo, no se observaron diferencias en la carga
viral (OR 2.37, 0.13-44.53), muerte o progresién clinica de la
enfermedad (OR 1.37, 1.37-21.97) y seguridad (OR 2.19, 0.59-8.18),
en comparacion con el control / tratamiento convencional. Cinco
estudios informaron la seguridad o la eficacia de HCQ +
azitromicina.

Finalmente, otro metandlisis (27), incluyé 11 ECA con 2613 pacientes
adultos. La carga viral (diferencia media estandar: 0.29, IC 95%: -1.19
-1.76, P = 0.70) y la mejora de la clinica los sintomas (odds ratio:
2.36,1C 95%: 0.81 - 6.92, P = 0.11) no fueron diferentes entre el
grupo de intervencién y placebo brazo. En comparacién con el
placebo, CQ y HCQ tuvieron un mayor riesgo de eventos adversos
leves, ademads, que no se observaron diferencias en la disminuciéon
de carga viral (OR 2.37, 0.13-44.53), muerte o progresion de le
enfermedad (OR 1.37, 1.37-21.97).

Los resultados son limitados debido a que los ensayos clinicos son
débiles, sobre todo por el tamafio de muestra

ISDA(5) y NIH(7), recomienda no usar la combinacién de
hidroxicloroquina mas azitromicina debido al potencial de toxicidad,
a menos que sea en el contexto de un ensayo clinico

El Arbidol es un tratamiento antiviral para la infeccién por influenza.

En el ensayo clinico ELACOI (preprint)(3) compararon LPV/R y
arbidol, 21 pacientes fueron asignados al azar a lopinavir / ritonavir,
16 pacientes al Arbidol. El estudio no encontré diferencias entre el
tiempo para obtener un hisopo faringeo de acido nucleico con

Inhibidor SARS-CoV-2 negativo entre los grupos, la negatividad a PCR, la Contraindicado

de fusion 200mg cada Oral. disponible Reaccion alérgica progresién a enfermedad grave, alivio de la tos o mejoria de la TC de en nifios <2 afos
. Antivir | de 8 h por via g P Hipersensibilidad a gica, térax en los dias 7 o 14. Débil a .
Arbidol en capsulas y . malestar . - R . de edad 1 Baja
al membrana | oral 7-14 . farmaco ) . Existe un ensayo clinico que compara Favipiravir y arbidol, en 240 favor
; granulos gastrointestinal, . 1 . A (aumento de la
dela dias . pacientes, no se encontré diferencia en la mejoria clinicas entre los o
. transaminasas elevadas. . A . . sensibilidad)
proteina S medicamentos, y ademas, en el estudio muestra limitantes
/ ACE2, metodoldgicas (18)

Se han realizado estudios observacionales acerca de Arbidol, donde
no se observa diferencia entre el grupo control y los pacientes
tratados con COVID-19; ademas, tienen algunas limitaciones en
relacién a la metodologia y tamarfio de muestra (36,37)
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Agente

lvermecti
na

Nitazoxa
nida

Plitidepsi
na
(Aplidin)
Ensayo
fase ll.
Espaia

Tipo

Antipar
asitario

Antipar
asitario

Antitu
moral
(Mielo
ma
Multipl
e)

Mecanism

o de
accién

En la unién
y
desestabili
zacion del
heterodim
ero Impo /
gl
evitando
que se una
ala
proteina
viral (parte
inferior) y
que
ingrese al
nucleo de
la célula.

Inhibidor
de
replicacion
viral

Bloquea la
proteina
eEF1A,
presente
en las
células
humanas, y
que es
utilizada
por el
SARS-CoV-
2 para
reproducir
see

Via de
administraciéon

Oral, disponible
en: -Tabletas de

No hay dosis | 3y 6 mg -Gotas

estimada, orales de

debido a que | 6mg/ml -

las pruebas Suspension oral

soninvitro. | 10 mg/10ml -
Solucion
Cutanea de:0.1%

La dosis

utilizada en

ensayo

clinico es Ora, tableta

600 mg VO

cada 6 h por

6 dias

No

especifica,

debido a que Usualmente la

las pruebas L L

son in vitro y admlnlstrzimon
IV por 5 dias.

estar en

ensayo fase
I

Contraindicacion
es

Hipersensibilidad a
cualquiera de los
componentes de
la féormula,
embarazoy
lactancia

Hipersensibilidad a
cualquiera de los
componentes de
la féormula,
embarazoy
lactancia

Posibles riesgos

Tiene alto nivel de
seguridad (aprobado por
la FDA)

Dolor abdominal,
diarrea, cefalea, nauseas

Buen nivel de seguridad,
utilizado para el
tratamiento del Mieloma
Multiple. (Aprobado en
Australia, no en el Reino
Unido)

Calidad
de
evidencia

Fuerza de

Nivel de
recomend

Consideracione . .
evidencia Lo
acion

Evidencia disponible s especiales
Estos datos de observaciéon no pueden establecer la eficacia de

umifenovir para COVID-19, pero los ECA en curso en China estan

evaluando mas este agente

En un estudio in vitro, se infectaron unas células con SARS-CoV-2, a
quienes se les agregd 5 umol/L de ivermectina y se analizaron por
RT-PCR. Se encontré que a las 24 horas, el 93% del ARN viral se Mavores de 5
habia reducido y a las 48 h se redujo en un 99.98% en el ARN ay
- S . afos. No
viral(38). A pesar de estos resultados in vitro, la dosis propuestas por . \%
) . ; embarazadas, ni
los investigadores, no se puede lograr con los regimenes de
i L3 . lactantes.
dosificacidon conocidos en humanos, ya que es mucho mayor a lo
regimenes actuales(39), por lo tanto la probabilidad de efectos
adversos es mayor

Fuerte en

contra Muy Baja

En estudios in vitro, la nitazoxanida ha demostrado inhibir la

replicacion viral del SARS-CoV-2 (9). A pesar de esto, actualmente

no se ha descrito en pacientes con COVID-19(40), aunque en el

pasado ha sido utilizado en otras enfermedades respiratorias. En el

afio 2014, se realizé un ensayo clinico en pacientes con influenza, en

este, el tratamiento con nitazoxanida 600 mg dos veces al dia

durante 5 dias se asocié con una reduccién de la duracién de los \%
sintomas en los participantes con influenza aguda no

complicada(41).

Fuerte en

contra Muy Baja

Actualmente, se estan realizando 8 ensayos clinicos (42) que
involucran nitazoxanida en pacientes COVID-19, pero aun no hay
resultados publicados.

In vitro, el Aplidin, logra frenar la multiplicaciéon del coronavirus

HCoV-229E(43) y sera utilizado en 160 pacientes hospitalizados con

neumonia por COVID-19 en Espafia para reducir la proporcién de \%
pacientes que evolucionan a Sindrome de Distrés Respiratorio

Agudo(44)

Débil a

favor Muy Baja
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hrsACE2
(ACE2
humano
recombi
nante
soluble).
Ensayo
fase lll

Colchicin
a. The
ECLA
PHRI
CcoLcov
ID Trial
(COLCO
VID) en
Argentin
a. ensayo
clinico
fase lll.
COLCOR
ONAen
Canada

Niclosam
ida

Teicopla
nina

Antihip
ertensi
Vo

Antinfl
amator
io

Antihel

mintico
(tenicid
a)

Antibid
tico
glicope
ptidico
(contra
bacteri
as

Mecanism
o de
accién
infectar a
otras
célula.

Inhibidor
de ACE2

Inhibe la
respuesta
inflamatori
a
producida
por las
citocinas
inflamatori
asy pro
inflamatori
as
(Tormenta
de
citoquinas)
que lleva a
danfiar el
pulmon.

Son
inhibidoras
dela
autofagiay
reducen la
replicacion
del
coronaviru
s MERS
Actua en
etapa
temprana
del ciclo de
vida viral al
inhibir la
escision de
pH bajo de

No hay dosis
estimada,
debido a que
las pruebas
son en
minirrifiones
generados a

Comprimidos
Orales: 5-10-20

mg

partir de

células

madres.

Dosis oral, Oral, en paciente
que varian intubado

entre 0.3 mg | administrar por
y24mg/ sonda

dia. nasogastrica.

Administraciéon
oral, pero estan

Comprimido | realizando

masticable ensayos en

de 500 mg formas inhaladas
para aumentar la
absorcién

100-200mg.

V.0. .

Clostridium | Vi@ oral,

L Intramuscular e
difficile Intravenosa
400-800 mg.

IV.IM

Hipersensibilidad,
antecedente de
edema
angioneurético ,
Embarazo,
lactancia con
precaucién y
pacientes con
enfermedades
autoinmunes

Hipersensibilidad
al medicamento,
embarazoy
lactancia.

Hipersensibilidad
al medicamento

Hipersensibilidad
al medicamento

Malformaciones
congénitas.
Hiperpotasemia en IRC,
junto con diuréticos
ahorradores de potasio.

Buen nivel de seguridad,

utilizado para el
tratamiento de Gota.
Interaccién con
macrolidos, anti
fungicosy
medicamentos para Tx
VIH

Buen nivel de seguridad

Riesgo potencial de
problemas en el oido
interno y en los riflones
del feto.

El ACE2 soluble recombinante humano (hrsACE2) (APNO1) se ha
propuesto como inhibidor de ACE2. Se realizé una investigacion in
vitro, en tejidos celulares y rifiones, segun los resultados, el APNO1
inhibid al virus in vitro después de 15h y en el tejido celular y
rifones, se demostré que hrsACE2 puede bloquear las primeras
etapas de las infecciones por SARS-CoV-2(45)

La Colchicina podria tener un efecto potencial en el curso clinico de
los pacientes al limitar el desarrollo de necrosis miocardica y
neumonia en el contexto de COVID-19. Actualmente se esta
planificando un ensayo clinico (COLCORONA) en Canadd y
Argentina que incluird mas de 6000 pacientes para valorar la eficacia
de Colchicina vs placebo frente a COVID-19. Y otro ensayo clinico
que se esta llevando a cabo en Grecia (GRECCO -19).

No se encontraron investigaciones publicadas.

In vitro, la niclosamida demostré inhibir al virus después de 48 horas
(46). Sin embargo, al momento no se han realizado estudios en
humanos que evaluan su eficacia.

Es un antibidtico utilizado para tratar infecciones por estafilococos.
Este medicamento ya habia demostrado inhibir el SARS-CoV, y en un
estudio in vitro, también demostré contra el SARS-CoV-2(47), por lo
que se ha propuesto como una alternativa (48) y por esa razén,
algunos protocolos ha sido utilizado (49); sin embargo, no existe
suficiente evidencia que respalde su uso.

. - . . . Nivel de
Via de Contraindicacion Consideracione . . recomend
.. L. . . . i . - evidencia -
administracién | es Posibles riesgos Evidencia disponible s especiales acién

Mayores de 7
afos,
Embarazadas y
lactantes

Mayores de 4
afios. No
embarazadas, ni
lactante.

No ha estudios
en humanos

Mayores de 2
afos

Fuerza de | Calidad

evidencia

Débil a .
\% favor Muy Baja
Débil a .
\% favor Muy Baja
Débil a .
\% favor Muy Baja
v Débil a Baja
favor
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Gram la proteina
+) espiga viral
por la
catepsina L
en los
endosoma
s tardios,
evitando
asi la
liberacion
de ARN
viral
gendmico
yla
continuaci
6n del
ciclo de
replicacion
del virus
Son pocos los estudios que se han realizado con respecto al plasma
convaleciente referentes a COVID-19, sin embargo, en el pasado se
utilizé como tratamiento para SARS, MERS, ébola donde los
resultados en la reduccién en la carga viral, mejoria clinica y la
Compo Lo e . . . 2
disminucién de mortalidad ha impulsado su inclusién dentro de los
nente - . ,
. protocolos de tratamientos de diferentes paises.
sangui
neo. Los riesgos asoyados Los estudios publicados de uso de plasma convaleciente en
puede con la transfusion de . )
} pacientes COVID-19 son:
ser una plasma incluyen un . . .
. . En China, a un grupo de 5 casos. con mejoria de sintomas a los 3
forma aumento de la infeccién . L . . .
. - ) dias de aplicacion, la puntuacion SOFA disminuyé y PAO2 / FIO2
efectiv | . . Unicamente para mediado por . . . AR
inmunidad . aumenté en 12 dias. Las cargas virales también disminuyeron y se
ade . mayores de 18 anticuerpos, TRALI, ) . . . e
o pasiva, el 200ml por o . . . volvieron negativas dentro de los 12 dias posteriores a la transfusién | No se han
aliviar . afos. por riesgo de | sobrecarga circulatoria .
Plasma suero dosis ) . (50) realizado -
. el . - L. sobrecarga de asociada a la transfusion . Débil a .
convaleci curso podria maximo IV transfusion volumen reacciones aléraicas a estudios en 1 favor Baja
ente dela usarse para | 400ml por ' i; transfusion Lag En China, a 10 pacientes se les administré 200 ml de plasma embarazo y
prevenirla | dia TN convaleciente, los sintomas clinicos mejoraron significativamente nifios
enferm . . No usar en complicaciones raras . e . . .
reinfeccid ix . L. junto con el aumento de la saturacién de oxihemoglobina en 3 dias,
edad embarazo o nifios | incluyen la transmisién . . . .
en de enfermedades entre los parametros que mejoraron después de la transfusion se
acient infecciosas v la encuentran: recuento de linfocitos (0,65 * 109 / L frente a 0,76 * 109
p - sya / L} y la disminucion de la proteina C reactiva (55,98 mg / L frente a
es aloinmunizacién de - . .
- . 18,13 mg / L} y la carga viral fue indetectable después de la
gravem glébulos rojos. > . . . . . .
ente transfusion en siete pacientes que tenian viremia previa.(51)
infecta . L . .
dos En otro estudio, se administré plasma a 4 pacientes, incluyendo a

una mujer embarazada de 35 semanas. La dosis administrada fue
desde los 200 ml hasta los 400 ml por dia, segun cada caso
particular. A los 4 pacientes se les administré simultaneamente otros
medicamentos como interferdn y antivirales (arbidol, oseltamivir,
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través de
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proinflama
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bloqueo a
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receptores
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la porcion
Fc delas
IgG'sya
las
moléculas
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leucocitari
a

. Fuerza de
. - . . . Nivel de
Via de Contraindicacion Consideracione . . recomend
.. L. . . . i . - evidencia Lo
administracién | es Posibles riesgos Evidencia disponible s especiales acién

La dosis de
IVIG descrita
para efecto
inmunomod
ulador es de
1000-3000
mg/kg dosis,
sin embargo,
la pauta mas
aceptada es
el uso de
2000 mg/kg
distribuidas a
lolargode 5
dias

Intravenosa

No existe una
contraindicaciéon
absoluta para la
IVIG

No se han descrito
riesgos asociados al uso
de IGIV en pacientes

con COVID-19

lopinavir/ritonavir, ribavirina) por lo que la recuperacién no puede
ser atribuida al plasma.(52)

Con respecto a la seguridad, recientemente se ha publicado un
articulo donde se evalud la tasa de efectos adversos en las primeras
4 horas post transfusion de plasma en 5,000 adultos hospitalizados
con COVID-19 grave o critico (53). Se informaron 36 efectos
adversos (0.72%), de los cuales, 15 fueron muertes (0.3% de todas las
trasfusiones), 7 (0.14 del total de trasfusiones) fueron sobrecarga
circulatoria asociada a trasfusiones, 11 (0.22% del total) TRALI. Alos 7
dias, se registraron un total de 602 muertes en el grupo (14.9%), sin
embargo, los autores no dan detalle si estas muertes estuvieron
relacionadas con la trasfusiéon de plasma.

A pesar de la limitada evidencia, el uso de plasma se esta
implementando en diferentes protocolos y se considera que es una
alternativa viable para tratamiento frente a COVID-19.

La inmunoglobulina humana se ha utilizado como alternativa
terapéutica en SARS(54), MERS e influenza HIN1.

Existen reportes de caso que han descrito el uso de inmunoglobulina
como adyuvante para el tratamiento de COVID-19. Entre ellos se
encuentran una mujer de 42 afios (55), otro con 3 pacientes con
COVID-19 severa

Se han realizado pruebas a dos diferentes marcas de
inmunoglobulina (Gamunex ® -C y Flebogamma ® DIF (Grifols))(56),
donde a través de ELISA, se buscé si las inmunoglobulinas contenian
anticuerpos que reaccionaran contra varios antigenos de
betacoronavirus comunes, para establecer su pudiera existir una
reaccioén cruzada con el SARS-CoV-2. Los resultados mostraron una

El plasma se
debe recolectar
y procesar de

reactividad constante a los componentes de los virus SARS-CoV, Egil\?ar:teisientes
sindrome respiratorio del Medio Oriente-CoV y SARS-CoV-2. Para el o y
. e - . verificar que v
SARS-CoV-2, se observd reactividad positiva a concentraciones de .
] tenga titulos
IVIG que varian de 100 pg / ml con Gamunex-C a1l mg/ mlcon adecuados

Flebogamma 5% DIF, por lo que estas inmunoglobulinas pudieran
ser utiles para el manejo de COVID-19.

En un estudio retrospectivo realizado en 58 pacientes con COVID-19
moderada o grave(57), se analiz6 el grupo de pacientes a quienes se
les habia administrado inmunoglobulina humana <48 horas de
ingreso y a los que se les administré luego de 48 h. Los resultados
fueron que en el grupo que habia recibido antes de las 48h, la
mortalidad a los 28 dias fue menor (7 vs 16 en el grupo > 48h,
p=0.009), la estancia hospitalaria fue menor (11 vs 16 dias, p=0.0055)
y hubo una diferencia de -4 dias de permanencia en UCI en aquellos
que recibieron la inmunoglobulina en las primeras 48h (9 vs 13,
p=0.0453). Finalmente, la proporcion de pacientes que necesitaron

Calidad

evidencia

Fuerte a

favor Baja
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Agente

Interferd
n

Mecanism

o de
accién

Tipo

Interfer
oén tipo
beta |
antivira
L

Accién
antiviral

Interferén
betalbs/c
0.25mg
cada 48
horas
durante 14
dias(59)

Via de
administraciéon

Subcutanea,

Contraindicacion
es

cuidado en grupos
especiales

Posibles riesgos

Efectos adversos muy
frecuentes.

Anemia, hipotiroidismo,
alteracion de peso,
taquicardia, artralgia,
hiperbilirrubinemia,
urticaria prurito,
menorragia(59)

Evidencia disponible
ventilaciéon mecanica en el grupo <48 h fue significativamente
menor que en el grupo> 48 h (6.67% vs 32.14%, p = 0.016).

Se han descrito, ademas, una serie de casos en 8 nifilos con
enfermedad de Kawasaki asociada a COVID-19 de Bérgamo, Italia,
donde la IGIV ha formado parte del manejo(58)

A pesar de que no existen investigaciones con alto nivel de
evidencia, Se ha demostrado la capacidad que tiene la IGIV en
reducir los niveles de IL-2, IL-6, TNF-alfa y otras sustancias
relacionadas con la tormenta de citoquinas y la promocion de
citoquinas antiinflamatorias diversas; adicionalmente se obtiene de
forma ventajosa una proteccién adicional contra neumonias

secundarias mediante el uso de IVIG por los niveles de IgG especifica

a antigenos bacterianos que pueda contener. Asimismo, se ha
reportado efecto regulador de la respuesta citotdxica por LTCD8+.
El uso de la Escala de HLH secundaria por pardmetros clinicos, sin
necesidad del aspirado de médula ésea se plantea como
herramienta de utilidad en el abordaje de estos pacientes.

Los interferones tipo 1 tienen una amplia actividad antiviral in vitro y
actualmente se evaluan en un ensayo clinico para tratar el MERS-
CoV(60). IFNB1 puede representar un tratamiento seguro y facil de
mejorar contra COVID-19 en las primeras etapas de la infeccion. Los
tratamientos similares tuvieron una eficacia mixta contra los virus
MERS-CoV y SARS-CoV, pero los estudios in vitro sugieren que el
SARS-CoV-2 podria ser sustancialmente mas sensible al IFN-I que
otros coronavirus. Aun es estudio.

Otro estudio en ratones sugieren que el momento relativo de la
respuesta de IFN-1 y la replicaciéon maxima del virus es clave para

determinar los resultados, dado que el momento de la respuesta de
IFN-I en relacién con la replicacion del virus es critico para
determinar el resultado de la enfermedad, el IFN o la terapia
combinada deben usarse con precaucién para tratar las infecciones
virales agudas, ya que el pico para la replicacidn del virus es
generalmente desconocido en los pacientes.(61)

En el ensayo clinico donde se evalué lopinavir/ritonavir, ribavirina e
interferén beta 1b(4), a los pacientes se les administré tres dosis de 8
millones de unidades internacionales de interferéon beta-1b en dias
alternos (grupo de combinacién). Los resultados demostraron que el
grupo de combinacién tuvo un tiempo medio significativamente
mas corto desde el inicio del tratamiento del estudio hasta el hisopo
nasofaringeo negativo y en el tiempo de mejoria clinica que fue de 4
dias en el grupo combinado vs 8 dias en el control (p<0.0001).
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Pacientes con
depresidn grave
y/o ideacién
suicida Pacientes
con hepatopatia
descompensada.
Trastornos 1l
convulsivos y
tratamiento con
anticonvulsivant
es.

Fallo renal
grave(59)

Débil a
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Pagina 14 de 45
26 de mayo de 2020

Calidad
de

evidencia

Moderada



Sariluma
b

Interfer
on alfa
2 beta

Anticue
rpo
monoc
lonal
(antire
umatoi
deo)

Mecanism
o de
accién

Accién
antiviral

Anticuerpo
monoclon
al humano
que inhibe
la via de la
interleucin
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Interferén
alfa inhalado:
5 millones U,
2 veces al
dia, en
habitaciones
con presién
negativa.(59)

150-200 mg
solucion
inyectable en
jeringa
precargada,
cada 2
semanas

Nebulizado. El
Interferdn Alfa
2B es empleado
en forma de
nebulizacién, un
procedimiento
médico que
consiste en la
administracion
de un farmaco o
elemento
terapéutico
mediante
vaporizacién a
través de la via
respiratoria,
porque, segin
palabras de
expertos del
Centro de
Ingenieria
Genéticay
Biotecnologia
(CIGB) de La
Habana, “es una
via rapida que
llegue a los
pulmonesy
pueda actuar en
las etapas
tempranas de la
infeccion”.(62)

Subcutanea.
El ensayo
pretende un
dosis unica
intravenosa

cuidado en grupos
especiales

Hipersensibilidad
al principio activo
o a alguno de los
excipientes.
Infecciones graves
y activas.
Embarazo y
lactancia.

Efectos adversos muy
frecuentes.

Disnea, tos, epistaxis,
rinorrea. Leucopenia,
trombocitopenia,
linfopenia, infecciones
virales. Hepatomegalia,
alteracion del
hepatograma.
Palpitaciones,
taquicardia,
hipertensién. Nduseas,
vomitos, dispepsia,

anorexia. Hipocalcemia,

hiperuricemia,
deshidratacioén. Prurito,
rash, alopecia.
Mialgias, artralgias.
Amenorrea,
dismenorrea. Vision
borrosa, conjuntivitis.
Parestesias, migrafia,
hipoestesia. Hipo e
hipertiroidismo.(59)

Se ha asociado aun
incremento del riesgo
de sepsis, neumonia
bacteriana, perforaciéon
gastrointestinal y
hepatotoxicidad

Se atribuye al Interferdn Alfa 2B la capacidad de ayudar al organismo
humano infectado supliendo la disminucién en la produccion
natural de interferdn que causa el virus, logrando un fortalecimiento
de los sistemas inmunolégicos de los pacientes. Se trata de un
producto terapéutico, no de una vacuna, y es uno de los
medicamentos que la Organizacién Mundial de la Salud (OMS)
reconoce para el tratamiento de personas ya contagiadas, aunque su
verdadero impacto aun se esta evaluando.(62)

En un estudio exploratorio no controlado con 77 pacientes con
COVID-19 moderada se administré interferdn alfa-2b nebulizado en
7 pacientes, interferén + arbidol en 46 y arbidol solo en 24pacientes.
Los dias medios para la eliminacion viral fueron 27.9 para los
pacientes tratados con ARB solo, 21.1 dias para los tratados con IFN
solo y 20.3 dias para los tratados con IFN + ARB (desde el inicio de
los sintomas), por lo que al agregar IFN se acelerd la eliminacién viral
en ~ 7 dias, ademas, redujo la duracion de los niveles sanguineos
elevados para los marcadores inflamatorios IL-6 y CRP(63).

Ensayos clinicos en 7 paises del mundo. Espana, Italia, Alemania,
Francia, Canada, Rusia y los Estados Unidos, en una serie de casos
iniciales de China, una cohorte de 21 pacientes de COVID-19
experimento una rapida reduccion de la fiebre y el 75 por ciento de
los pacientes (15 de 20) redujeron su necesidad de oxigeno
suplementario pocos dias después de recibir otro anticuerpo
receptor de IL-6 (tocilizumab). En base a estos resultados, China
actualizé sus pautas de tratamiento con COVID-19 y aprobé el uso
de ese inhibidor de IL-6 para tratar pacientes con enfermedades
graves o criticas

Fuerza de | Calidad
recomend

acién

evidencia

Pacientes con
trastornos
psiquiatricos,
historia de abuso
de sustancias.
Poblacién
pedidtrica en
tratamiento con
interferén alfa 2b
mas ribavirina 1
por hepatitis C
pueden detener
el crecimiento.
Pacientes con
disfuncion
hepatica o

anti coagulados
puede alterar la
hemostasia(59)

Débil a

favor Baja

Mayores de 18
afos. No
embarazadas ni
lactantes.

Il Debil a Baja
favor
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respuesta
inflamatori
a
hiperactiva
en los
pulmones
Dosis:
Baricitinib 2
mg / dia de
baricitinib
Potentes g;;?nte 14
inhibidores Medicamentos aprobados para la artritis reumatoide y la mielo
selectivos . fibrosis, podrian utilizarse como anti-inflamatorios, para atenuar la
. Ruxolitinib, . . ) )
de proteina esquemas En pacientes con tormenta de citoquinas que se ha observado en los pacientes graves
JAK que a COVID-19, Baricitinib ha | por COVID-19
encontrados .
pertenecen tenido como efecto
en ensayos . . S . .
alas P secundario: Infecciones | Baricitinib: parece plantear una serie de ventajas por su
. clinicos: . . L . .
enzimas - 5 mg por del tracto respiratorio administracién que es oral{(64—-66), menos efectos secundarios y la
asociadasa | _ . 9 superior poca afinidad para la unién a proteinas en plasma, con minima
via oral cada : L e .
Baricitini receptores 12 horas por . o interaccién enzimatica (Citocromo P450) y transportadores de
b Inmun | de 7 dias Hipersensibilidad a | Ruxolitinib y Fedratinib | drogas, pudiendo combinarse potencialmente con antivirales Mujeres
! ... . | osupre | citoquinas farmaco, en pacientes con (lopinavir-ritonavir y remdesivir)(64). Actualmente se estan llevando | embarazadas o _
Roxolitini - 10 mg cada . . . . . . Débil a
sores Oral embarazo y neoplasia, se incluyen 4 ensayos clinicos que incluyen este medicamento en lactancia, 1 Moderada
b . e 12 horas por : . . favor
. . | selectiv | Baricitinib, . lactancia. efectos como anemia, pacientes con
Fedratini . 7 dias que . . T . - .
os ademas trombocitopenia, Ruxolitinib: se estan llevando a cabo 8 ensayos clinicos al momento | hepatopatia
b . puede
podria aumentarse efectos
reducir la gastrointestinales, Fedratinib: En un estudio in vitro, se encontré que suprimir la
.. |a20mgcada . L. . o
endocitosis aumento de enzimas produccién de varias citocinas TH17, como IL17, IL23, (y
. 12 horas por et L .
viral 7 dias pancreaticas, en probablemente también los efectos de IL-6 en otros tipos de
mediada . Fedratinib se describe células), pero no existen ensayos clinicos(67)
dependiendo .
por el de encefalopatia de
receptor al evaluacion Wernicke (Vit. B1) A pesar que no existen suficiente evidencia a favor, es necesario
inhibir la de respuesta darle seguimiento a los ensayos clinicos que estan realizandose, ya
cinasa - p que los farmacos podrian ser prometedores
clinicay/o
AAK1 L c
radiografica
Fedratinib:
En neoplasia,
400 mg al
dia
. Inmun | Esun dosis inicial Hipersensibilidad . En una serie de casos en China con 20 pacientes(68), con COVID-19, ' El bloqueo de la
Tocilizu - L . Efecto inmunosupresor, . . . .,
osupre | anticuerpo | de4-8mg/ al principio activo . un solo brazo. no revisado por pares. Brindo resultados: en pocos funcién de IL-6
mab . . se ha asociado a un . ) L. ] o . o
sor. monoclon | kg infundido o a alguno de los ; . dias, la fiebre volvié a la normalidad y todos los demds sintomas con anticuerpos Débil a .
(Ensayos . A Intravenosa - incremento del riesgo . . . o . 1\ Baja
L Anticue | al durante mas excipientes. - . mejoraron notablemente. Quince de los 20 pacientes (75.0%) habian | monoclonales favor
clinico . . de sepsis, neumonia . ) . ] .
rpo recombina | de 60 Infecciones graves . L. reducido su consumo de oxigeno y un paciente no necesita terapia | contra su
fase Ill) . . . bacteriana, perforacién . ) h .
monoc | nte minutos. Si y activas. de oxigeno. Las tomografias computarizadas manifestaron que la receptor es de
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inicial

dosis no
efectiva,
puede
administrar
segunda
dosis (en la
misma dosis
que la dosis
inicial)
después de
12 horas. No
mas

se deben
administrar
mas de 2
dosis; la
dosis unica
maxima es
de 800 mg

300 mg IV
cada 24
horas por 14
dias

100 mg IV

cada 6 horas Intravenosa
por 15 dias

100 mg, via

subcutanea

cada24 h

por

10 0 28 dias

Se debe ajustar la
dosis en pacientes
con IRC estadio IV
oV.

gastrointestinal y
hepatotoxicidad

Reacciones graves como
angioedema, anafilaxis y
otras como neutropenia,
trombocitopenia,
hipercolesterolemia, y
efectos
gastrointestinales

opacidad de la lesion pulmonar se absorbié en 19 pacientes (90,5%).
Los porcentajes de linfocitos en sangre periférica, que disminuyod en
85.0% pacientes (17/20) antes tratamiento (media, 15,52 + 8,89%),
volvié a la normalidad en el 52,6% de los pacientes (10/19) al quinto
dia después tratamiento. La proteina C reactiva anormalmente
elevada disminuyd significativamente en el 84,2% de los pacientes
(16/19).

Ademas, existe un reporte de caso(69) de un hombre de 64 afios con
ventilacion asistida a quien se le administré 2 dosis de tocilixumab (8
mg/Kg) cada 12 horas los dias 7 y 8, los investigadores manifiestan
que en el dia 9, la condicion clinica del paciente mejord y para el dia
14 se logro la extubacion.

Actualmente ensayo fase lll, con 330 ptes del mundo.

Actualmente no se conoce ningun ensayo clinico publicado con
evidencia que respalde la eficacia o seguridad de Anakinra en el
tratamiento de COVID-19.

No hay estudios publicados hasta la fecha sobre el uso de Anakinra
en la infecciéon por COVID-19 o para otras nuevas infecciones por
coronavirus, en relacién a los ensayos clinicos, al momento se estan
llevando en China, Holanda, Bélgica e ltalia, en este ultimo pais, es
un ensayo en fase 3

Calidad

evidencia
utilidad para el
tratamiento
inicial en
pacientes con
sindrome
activador de
citoquinas o
tormenta de
citoquinas

No usar en nifios
menores de 2
afos

No se conoce la

seguridad en Débil en .
embarazo y v contra Muy Baja
lactancia

. COADVUVANTE______________________________________________________

Hidrocor
tisona

Esteroi
de

50-100 mg

: intravenosa
intravenosa

los
corticosteroides
causan
inmunosupresion y
pueden exacerbar
la lesién pulmonar

En otras enfermedades
como MERS, SARS e
influenza, en estudios
observacionales se
encontré que el uso
sugiere un aumento de
la mortalidad y las tasas

Si bien se han utilizado y se han descrito en estudios
observacionales, al momento no existen resultados de los ensayos
clinicos en marcha en pacientes con la COVID-19, por lo tanto, no se
puede concluir con ninguna certeza el posible impacto del uso de
los corticosteroides.

Las personas que

toman

corticosteroides

de forma I}
rutinaria como

asma, alergias,

artritis,

Fuerte a Moderada

favor
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Posibles riesgos
asociada a COVID- | de infeccion secundaria | En estudio de casos y controles con 62 pacientes, anidado a una

Evidencia disponible

19 en la influenza, la cohorte retrospectiva de 244 pacientes, se encontrd que, a los 28
eliminacion alterada de | dias, la tasa de mortalidad de los casos fue de 39% (12 de 31) y de hipopituitarismo
SARS-CoV y MERS-CoV, | 16% (5 de 31), pero no tenia significancia estadistica (p = 0,09). y sindrome de
y las complicaciones de | Ademas encontraron que el aumento de la dosis de corticosteroides | Cushing tienen
la terapia con se asocio significativamente con un riesgo elevado de mortalidad (p | un riesgo

corticosteroides en los = 0.003); cada aumento de diez miligramos en la dosis de elevado de
sobrevivientes hidrocortisona se asocié con un riesgo adicional de mortalidad del infectarse con
En otras enfermedades | 4% (HR ajustada: 1,04, IC del 95%: 1,01-1,07).(70) COVID-19y
como MERS, SARS e verse afectadas
influenza, en estudios Las revisiones sistematicas de los esteroides utilizados en SARS, negativamente.

observacionales se refiere que no existe evidencia concluyente a favor o en contra del Para ellas, se
encontré que el uso uso, aunque parece haber alguna evidencia de que los aconseja una
sugiere un aumento de corticosteroides pueden ser beneficiosos en el tratamiento del SARS, | dosis de rescate
la mortalidad y las tasas | pero esto no se puede generalizar a COVID-19 von

40 mg cada los
12h por 5 corticosteroides
dias causan

Metilpred ' esteroi inmunosupresion y

nisolona | de Intravenosa ueden exacerbar de infeccion secundaria hidrocortisona
1 /kq/ F lesid ) en la influenza, la Actualmente se estan llevando a cabo 4 ensayos clinicos, ya que se
d’m.g 9 a es_|odn pucrgc\>/rl1la3r_ eliminacién alterada de | cree que su uso se asocia con un aumento de los dias sin ventilador
fa v . asoclada a SARS-CoV y MERS-CoV, |y una disminucion de la mortalidad a los 2 meses Su uso en dosis
durante 7 dia 19 o L
y las complicaciones de pequenas
la terapia con
corticosteroides en los
sobrevivientes
En otras enfermedades Si bien se han utilizado y se han descrito en estudios Segun la OMS,
como MERS, SARS e observacionales, al momento no existen resultados de los ensayos en los casos en
Elevada. influenza, en estudios clinicos en marcha en pacientes con la COVID-19, por lo tanto, no se | que la mujer se
pot_gnua intravenosa los observacionales se puede concluir con ninguna certeza el posible impacto del uso de presenta con
antiinflama | 20 mg IV una . . encontré que el uso los corticosteroides. COVID-19 leve
- . corticosteroides . .
toria e vez al dia causan sugiere un aumento de los beneficios
Glucoc | Inmunosup | durante . L la mortalidad y las tasas | En estudio de casos y controles con 62 pacientes, anidado a una clinicos del
Dexamet L . " inmunosupresion 'y . - . . ) . ) .
asona orticoi res.ora y cinco dias, Intravenosa ueden exacerbar de infeccion secundaria | cohorte retrospectiva de 244 pacientes, se encontrd que, a los 28 corticosteroides
de baja luego 10 mg F . en la influenza, la dias, la tasa de mortalidad de los casos fue de 39% (12 de 31) y de prenatal pueden
actividad l a lesién pulmonar liminacion al dad o T . e -

: unavez a asociada a COvID- | €liminaciéna teradade | 16% (5 de 31), pero no tenia significancia estadistica (p = 0,09). superar los
mmgral. dia durante 20 SARS-CoV y MERS-CoV, | Ademads encontraron que el aumento de la dosis de corticosteroides | riesgos de dafio
corticoide. | cinco dias y las complicaciones de | se asocié significativamente con un riesgo elevado de mortalidad (p | potencial para la

la terapia con = 0.003); cada aumento de diez miligramos en la dosis de madre. En esta
corticosteroides en los hidrocortisona se asocié con un riesgo adicional de mortalidad del situacion, el
sobrevivientes 4% (HR ajustada: 1,04, IC del 95%: 1,01-1,07).(70) equilibrio de
Inhibicién En otras enfermedades beneficios y
dela los como MERS, SARS e Las revisiones sistematicas de los esteroides utilizados en SARS, dafios para la
sintesis de corticosteroides influenza, en estudios refiere que no existe evidencia concluyente a favor o en contra del mujer y el recién
prostaglan | dosis bajas causan observacionales se uso, aunque parece haber alguna evidencia de que los nacido
Predniso @ Cortico | dinasy utilizadas en | . inmunosupresion y | encontré que el uso corticosteroides pueden ser beneficiosos en el tratamiento del SARS, | prematuro debe
. . intravenosa ) K . .
na ide leucotrien | SARS en fase pueden exacerbar | sugiere un aumento de | pero esto no se puede generalizar a COVID-19 discutirse con la
os, aguda la lesion pulmonar | la mortalidad y las tasas mujer para
mediando asociada a COVID- | de infeccion secundaria | Actualmente se estan llevando a cabo 4 ensayos clinicos, ya que se garantizar una
asi los 21 en la influenza, la cree que Su uso se asocia con un aumento de los dias sin ventilador | decisiéon
procesos eliminacién alterada de | y una disminucién de la mortalidad a los 2 meses informada
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utilizando
en
pacientes
con cuadro

Heparina
fracciona
dayno clinico
fracciona moderado
da O severo
de
coronaviru
s Covid-19.

Anticoa
gulante

Purificaci
onde
sangre

Tecnol | ACE2, el
ogia de | receptor
purifica | clave del
ciéon de | SARS-CoV-
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Heparina
fraccionada

Enoxaparina
sédica

Tinzaparin
175Ul / kg /
24 h durante
14 dias si el
aclaramiento
de creatinina
Cockcroft >
20 ml/ min
Heparina no
fraccionada
(Calciparine
®, Héparine
Sodique
Choay®) por
via
subcutanea
o}
intravenosa
conun
objetivo
anti-Xa entre
0.5y0.7Ul/
mL durante
14 dias

Se ha
recomendad
o utilizar
cuando: 1)

Subcutanea,
Intravenosa

Canulacion
venosa: vena
femoral en caso

Contraindicacion
es absolutas
Insuficiencia
adrtica grave (en

SARS-CoV y MERS-CoV,
y las complicaciones de
la terapia con
corticosteroides en los
sobrevivientes

hemorragia,
tromboembolia,
perforacién vena
Femoral, diseccion de

La heparina de bajo peso molecular se esta utilizando dentro de los
protocolos de manejo de pacientes con COVID-19 como
tromboprofilaxis a dosis baja, sin embargo, se estan realizando
ensayos clinicos que buscan determinar la eficacia y efectividad de
heparina a dosis moderadas o altas, y de las heparinas no
fraccionadas

En una cohorte retrospectiva con 42 pacientes con COVID-19, se
analizé el efecto de la Heparina de bajo peso molecular (HBPM)
sobre la progresion de la enfermedad. Entre los hallazgos se
encuentran: mayor recuento de linfocitos después del tratamiento
con HBPM (18:84+8-24, 29-94+7-92, p=0-00048), disminucion de
niveles de Dimero D (3-75+4-04, 0-90+0-44, p=0-001) y niveles de
fibrinégeno (14:35+14-6, 2:64+1-16, p=0-001) en grupo con HBPM y
no se encontraron diferencias entre los niveles de citoquinas.(71)

En otra cohorte retrospectiva, se comparé la mortalidad a 28 dias
entre los usuarios de heparina y los no usuarios, también en
diferentes riesgos de coagulopatia que se estratificod por el puntaje
de coagulopatia inducida por sepsis (SIC), De los 449 pacientes con
COVID-19 grave, 99 de ellos recibieron HBPM durante 7 dias o mas.
Los hallazgos reflejan que el tratamiento con heparina pudiera tener
con una menor mortalidad en pacientes con puntaje SIC >4 (40.0%
vs 64.2%, P = 0.029) y cuando la excrecién de Dimero D fue mayor a
3ug/ml (32.8% vs 52.4%, P=0.017)(72)

La hipdtesis que se estan estudiando son (ensayo
NCT04345848)(73): El uso de anticoagulantes en dosis altas, en
comparacion con los anticoagulantes en dosis bajas, reducen el
riesgo de trombosis venosa y arterial, coagulacioén intravascular
diseminada (DIC) y mortalidad. En este ensayo se estd administrando
una dosis terapéutica (alta) de heparina subcutdnea de bajo peso
molecular desde el ingreso hasta el final de estancia hospitalaria o
recuperacion vs. anticoagulacion profilactica

Podria usarse para eliminar factores inflamatorios, eliminar la
tormenta de citoquinas, corregir el desequilibrio electrolitico y
mantener el equilibrio dcido-base, para controlar la carga de
capacidad del paciente de manera efectiva.

Fuerza de | Calidad
recomend
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La terapia de
anticoagulacién
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PaO2/FiO2 <
80 mmHg
(independien
temente del
nivel PEEP)

(2) Pplat < 30
mmHg,
PaCO2 > 55
mmHg

(3) La
aparicién de
neumotoérax,
fuga de aire
>1/3
volumen
corriente,
duracién >
48 h

(4)
Empeoramie
nto de la
circulacion,
dosis de
norepinefrin
a>1
pg/(kgxmin)

(5)
Reanimacién
cardiopulmo
nar con
apoyo in
vitro (ECPR)
(74)

de trombosis
venosa
ileofemoral
puede canularse
la Vena yugular
interna(75)

Esta puede darse
en tres
momentos,
segun manual
para tratamiento
chino:
oxigenacién por
membrana
extracorpérea
(OMEC) de
rescate, de
reemplazo y
temprana sin
sedacion. (74,76)

caso de V-A
ECMO).

Parada cardiaca no
presenciada.
Enfermedad
terminal (cirrosis
hepatica, cancer,
insuficiencia renal
o diabetes).
Fracaso
multiorganico
establecido e
irreversible.

Dafio neurolégico
irreversible.

Contraindicacion
es relativas
Diseccioén de
aorta.

Sepsis.

Mayores de 70
afnos.

Obesidad
mérbida.(75)

AF, isquemia de
extremidad inferior,
trombosis venosa
profunda, hipoxia
coronaria o cerebral,
infeccion (frecuente)(75)

ECMO fue utilizada para SDRA y HIN1. En quienes se ha utilizado son
pacientes graves. Para evaluar el grado de insuficiencia respiratoria y
determinar si estd indicado el apoyo de ECMO, se utiliza el sistema
de puntuacién Murray. Una puntuacién de Murray se basa en la
relacion PaO 2/ Fi O 2 de los pacientes, PEEP, cumplimiento
pulmonar dinamico y el numero de cuadrantes infiltrados en una
radiografia de térax. Para evaluar el grado de insuficiencia
respiratoria y determinar si estd indicado el apoyo de ECMO, se
utiliza el sistema de puntuacién Murray. Una puntuacién de Murray
se basa en la relaciéon PaO 2/ Fi O 2 de los pacientes , PEEP,
cumplimiento pulmonar dindmico y el numero de cuadrantes
infiltrados en una radiografia de térax.(77)

Calidad
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Anexos: Ensayos clinicos registrados en clinicaltrial.gov de fairmacos propuestos para tratamiento de COVID-19

Medicamento Titulo del estudio Identificador
Comparacién de lopB6:B49inavir / ritonavir o hidroxicloroquina en pacientes con enfermedad leve por coronavirus (COVID-19) Reclutamiento NCT04307693
Tratamientos para COVID-19: brazo canadiense del ensayo SOLIDARITY Reclutamiento NCT04330690
Ensayo clinico para evaluar la eficacia de 3 tipos de tratamiento en pacientes con neumonia por COVID-19 Reclutamiento NCT04346147
Ensayo de terapias tempranas durante la ventana ambulatoria no hospitalizada para COVID-19 Aun no se recluta NCT04372628
Quimioprofilaxis de la infeccion por SARS-CoV-2 (COVID-19) en trabajadores sanitarios expuestos Reclutamiento NCT04328285
Seguridad y eficacia del régimen farmacoloégico de hidroxicloroquina + favipiravir en comparacion con hidroxicloroquina + Kaletra sobre la
necesidad de tratamiento en unidades de cuidados intensivos en pacientes con COVID-19 Inscripcién por invitacién NCT04376814
Efectividad y seguridad del tratamiento médico para el SARS-CoV-2 (COVID-19) en Colombia AuUn no se recluta NCT04359095
Un estudio clinico prospectivo / retrospectivo, aleatorizado y controlado de terapia antiviral en la neumonia 2019-nCoV Reclutamiento NCT04255017
Ensayo COVID MED: comparacién de terapias para pacientes hospitalizados infectados con SARS-CoV-2 Reclutamiento NCT04328012
Ensayo de prevencién basada en el anillo COVID-19 con lopinavir / ritonavir Reclutamiento NCT04321174
Eficacia de la profilaxis pragmatica del anillo COVID-19 en el mismo dia para individuos adultos expuestos al SARS-CoV-2 en Suiza Reclutamiento NCT04364022
Lopinavir/ritonavir Tratamiento de la enfermedad por coronavirus moderada a grave (COVID-19) en pacientes hospitalizados Inscripcidn por invitacion NCT04321993
(29 estudios) Evaluacion y comparacion de la seguridad y la eficiencia de ASC09 / ritonavir y lopinavir / ritonavir para la infeccion por nuevos coronavirus AuUn no se recluta NCT04261907
Ensayo clinico adaptativo coronavirus austriaco (COVID-19) Reclutamiento NCT04351724
Terapia antiviral y baricitinib para el tratamiento de pacientes con COVID-19 moderado o severo Aun no se recluta NCT04373044
Evaluacién aleatorizada de la terapia COVID-19 Reclutamiento NCT04381936
Ensayo de plataforma adaptativa multifactorial aleatorizada, incrustada para neumonia adquirida en la comunidad Reclutamiento NCT02735707
ECA de fase Il para evaluar la eficacia de la administracién intravenosa de oxitocina en pacientes afectados por COVID-19 AuUn no se recluta NCT04386447
Factores asociados con los resultados clinicos en pacientes hospitalizados por Covid-19 en GHT-93 Est Reclutamiento NCT04366206
Suero IL-6 y receptor soluble de IL-6 en neumonia grave por COVID-19 tratada con tocilizumab Reclutamiento NCT04359667
Combinacion de lopinavir / ritonavir, ribavirina e IFN-beta para el tratamiento con nCoV Terminado NCT04276688
Radioterapia antiinflamatoria de baja dosis para el tratamiento de la neumonia por COVID-19 Reclutamiento NCT04380818
El ensayo ECLA PHRI COLCOVID. Efectos de la Colchicina en pacientes hospitalizados con COVID-19 de riesgo moderado / alto. Reclutamiento NCT04328480
Uso a largo plazo de medicamentos que podrian prevenir el riesgo de infecciones graves por COVID-19 o empeorarlo Aun no se recluta NCT04356417
Eficacia y seguridad de siltuximab frente a corticosteroides en pacientes hospitalizados con neumonia por COVID-19 Reclutamiento NCT04329650
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Diversas combinaciones de inhibidores de la proteasa, oseltamivir, favipiravir e hidroxicloroquina para el tratamiento de COVID-19: un ensayo de
control aleatorizado Aun no se recluta NCT04303299
Enfermedad del virus Corona 2019 Pacientes cuyos acidos nucleicos cambiaron de negativo a positivo Reclutamiento NCT04333589
Estudio de bioequivalencia de la tableta de pelicula de 200/50 mg de lopinavir / ritonavir (World Medicine llac, Turquia) en condiciones de ayuno | Activo, no reclutando NCT04386876
Ribavirina(2 Estudio para evaluar la seguridad y eficacia de VIRAZOLE® en participantes adultos hospitalizados con dificultad respiratoria debido a COVID-19 Aun no se recluta NCT04356677
estudios) Combinacién de Lopinavir/ Ritonavir, Ribavirina e IFN-beta para el tratamiento nCoV Completado NCT04276688
Estudio multicéntrico retrospectivo de los efectos de Remdesivir en el tratamiento de infecciones graves de Covid-19 Reclutamiento NCT04365725
Un ensayo de Remdesivir en adultos con LEVE y moderado COVID-19 Suspendido NCT04252664
Estudio para evaluar la seguridad y la actividad antiviral de Remdesivir (GS-57340) en participantes con enfermedad coronavirus grave (COVID-19) | Reclutamiento NCT04292899
(Ecs:gj\clilig_plzr)aeivigj;;fr:iig::ggﬁ )e/llzsig:\éigfgea;g\t/;ﬁli;I:tszr’gu;:_:i"\]lgéﬁs-57340) en participantes con enfermedad coronavirus moderada Reclutamiento NCT04292730
Un ensayo de Remdesivir en adultos con COVID-19 grave Terminado NCT04257656
Remdesivir (12 Protocolo de tratamiento de acceso ampliado: Remdesivir (RDV NCT04323761
estudios) Ensayo de tratamiento COVID-19 adaptable (ACTT) Reclutamiento NCT04280705
La eficacia de diferentes medicamentos antivirales en COVID 19 pacientes infectados Reclutamiento NCT04321616
Acceso ampliado Remdesivir (RDV, GS-5734™) Disponible NCT04302766
Prueba de tratamientos para COVID-19 en adultos hospitalizados Reclutamiento NCT04315948
Eficacia y Seguridad del Tratamiento Médico para SARS-CoV-2 (COVID-19) en Colombia Aun no se recluta NCT04359095
Fase Il RCT para evaluar la eficacia de la administracién intravenosa de oxitocina en pacientes afectados por COVID-19 AuUn no se recluta NCT04386447
Estudio clinico para evaluar el rendimiento y la seguridad de Favipiravir en COVID-19 Activo, no reclutamiento NCT04336904
Favipiravir en pacientes hospitalizados COVID-19 Aun no se recluta NCT04359615
Estudio del uso de Favipiravir en sujetos hospitalizados con COVID-19 Reclutamiento NCT04358549
Eficacia y seguridad de Favipiravir en la gestion de COVID-19 AuUn no se recluta NCT04349241
\c/(a;:frsofglrzstigzgiones de inhibidores de la proteasa, Oseltamivir, Favipiravir e hidroxicloroquina para el tratamiento de COVID-19 : Un ensayo de Adin no se recluta NCT04303299
Favipiravir combinado con Tocilizumab en el tratamiento de la enfermedad por virus coronafios 2019 Reclutamiento NCT04310228
Enfermedad por Virus Corona 2019 Pacientes cuyos acidos nucleicos cambiaron de negativos a positivos Reclutamiento NCT04333589
;Jtr;:g:fé/%;:gztrolado aleatorizado de intervencién temprana en COVID-19: Favipiravir Versos Hidroxicholorquine & Azithromycin & Zinc vErsEs Adin no se recluta NCT04373733
Favipiravir oral en comparacion con la atencion de apoyo estandar en sujetos con leve COVID-19 Aun no se recluta NCT04346628
Eficacia de Faviprevir en el tratamiento con COVID-19 Aun no se recluta NCT04351295
Danoprevir (2 Eficacia y seguridad de Ganovo (Danoprevir) Combinado con Ritonavir en el tratamiento de la infeccién por SARS-CoV-2 Reclutamiento NCT04345276
estudios) Evaluacion de Ganovo (Danoprevir ) Combinado con Ritonavir en el tratamiento de la infeccion por SARS-CoV-2 Completado NCT04291729
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Darunavir (1

estudio) Eficacia y seguridad de Darunavir y Cobicistat para el tratamiento de COVID-19 Reclutamiento NCT04252274
\C/g:frsofglrzstlgfiglones de inhibidores de la proteasa, Oseltamivir, Favipiravir e hidroxicloroquina para el tratamiento de COVID-19 : Un ensayo de Adin no se recluta NCT04303299

Oseltamivir (4 Hidroxicloroquina, Oseltamivir y Azithromycin para el tratamiento de la infeccion POR COVID-19: Un RCT AUn no se recluta NCT04338698
estudios) Un estudio clinico prospectivo/retrospectivo y controlado aleatorio de la terapia antiviral en la neumonia 2019-nCoV Reclutamiento NCT04255017
Un estudio clinico aleatorio, abierto y controlado para evaluar la eficacia de ASCO9F y Ritonavir para la neumonia de 2019-nCoV Reclutamiento NCT04261270

El tratami+B66:B108ento de la cloroquina de Vietnam en COVID-19 Reclutamiento NCT04328493

Cloroquina para leves sintomaticas y asintomaticas COVID-19 Aun no se recluta NCT04333628

Cloroquina, Hidroxicloroquina o Solo Cuidados de Apoyo en Pacientes Admltted Con Moderado a Severo COVID-19 Reclutamiento NCT04362332

Eficacia de la cloroquina en el tratamiento con COVID-19 Aun no se recluta NCT04353336

_Crlrr;;?roquine Phosphate Against Infection by the Novel Coronavirus SARS-CoV-2 (COVID-19): The HOPE Open-Label, Non Randomized Clinical Reclutamiento NCT04344951

Cloroquina como treatment antiviral en la infeccion de coronavirus 2020 Aun no se recluta NCT04331600

Evaluacion del tratamiento ambulatorio de Chloroquine para VIH-Covid-19 Aun no se recluta NCT04360759

Coronation Crown: Chloroquine Repurposing to healthworkers for Novel coronavirus mitigation AUn no se recluta NCT04333732
Cloroquina/Hidroxicloroquina Prevencion de la Enfermedad Coronavirus (COVID-19) en el entorno sanitario Aun no se recluta NCT04303507

Prophylaxis of Exposed COVID-19 Individuales con sintomas leves usando compuestos de choloroquine Reclutamiento NCT04351191

Difosfato de cloroquina en la prevencién del SRAS en la infeccién por Covid-19 Reclutamiento NCT04342650

Estudio prospectivo en pacientes con cancer avanzado o metastasico e infeccion por SARS-CoV-2 Reclutamiento NCT04333914

Cloroquina (43 | Profilaxis post-exposicion para pacientes asintomaticos SARS-CoV-2 COVID-19 con compuestos de Chloroquine Reclutamiento NCT04346667
estudios) Difosfato de cloroquina para el tratamiento del sindrome respiratorio agudo grave secundario al SARS-CoV2 Reclutamiento NCT04323527
La eficacia de lvermectina y Nitazoxanida en el tratamiento con COVID-19 AUn no se recluta NCT04351347

Evaluacion de la eficacia de Levamisole y Formoterol+Budesonida en el tratamiento de COVID-19 Reclutamiento NCT04331470

IMPACTO: IMPact de Antimalarials en Covid-19 Infecciones en RAPPORT Inscripcién por invitacion NCT04347798

Ensayo clinico adaptativo coronavirus austriaco (COVID-19) Reclutamiento NCT04351724

Salvado de COVID-19 Reclutamiento NCT04349371
Hidroxicloroquina, Hidroxicloroquina,Azithromicina en el tratamiento de la infeccién por SARS CoV-2 Reclutamiento NCT04341727

Tratamientos anticoronavirus para prevenir la progresién de la enfermedad de Coronavirus 2019 (COVID-19) Ensayo Reclutamiento NCT04324463

Monitoreo inmune del efecto profilactico de la hidroxicloroquina en proveedores de atencidon médica altamente expuestos a COVID-19 AuUn no se recluta NCT04346329

Una experiencia real en el tratamiento de pacientes con COVID 19 Aun no se recluta NCT04345419

Nuevos regimenes en el tratamiento COVID-19 AUn no se recluta NCT04382846

Tratamiento de los casos COVID-19 y quimioprofilaxis de los contactos como prevencién Reclutamiento NCT04304053

Isotretinoina en el tratamiento de COVID-19 Aun no se recluta NCT04361422
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Inhibidores de enzimas que convierten la angiotensina en el tratamiento de Covid 19 Aun no se recluta NCT04345406
E;iz;crifeciecfntecrgeliﬁ;{i;idroxicloroquina asociada a la azitromicina dada en la practica general en la enfermedad en estadio temprano en Adin no se recluta NCT04371406
Seguridad en transfusion de plasma convaleciente a COVID-19 Reclutamiento NCTO04333355
Hidroxicloroquina para el tratamiento de la enfermedad leve COVID-19 Reclutamiento NCT04340544
Efecto clinico del extracto de leucocito dializable en casos sospechosos o confirmados de COVID-19 (FUTURE-T) Aun no se recluta NCT04379479
Hidroxicloroquina como profilaxis post exposicion para SARS-CoV-2 (prueba HOPE) AUn no se recluta NCTO04330144
EVALUACION DE LA EFICACIA DE LA COMBINACION DE HYDROXYCHLOROQUINE-AZITHROMYCIN EN LA PREVENCION DE LA SDRA AdnN no se recluta NCT04347512
RELACIONADA CON COVID-19
Eficacia y tolerabilidad de la hidroxicloroquina en pacientes adultos con COVID-19 Reclutamiento NCT04384380
Uso a largo plazo de medicamentos que podrian prevenir el riesgo de infecciones graves COVID-19 o empeorarlo Aun no se recluta NCT04356417
A Pilot Study to Assess Hydroxychloroquine in Patients With SARS-CoV-2 (COVID-19) AUn no se recluta NCT04363866
Blogqueo del puesto de control en la pandemia COVID-19 Reclutamiento NCT04335305
Seguridad y eficacia de la hidroxicloroquina asociada con la azitromicina en el virus SARS-CoV2 (Coalicién Covid-19 Brasil 1) Reclutamiento NCT04321278
Ensayo clinico sobre regularidad del sindrome de MTC y tratamiento de diferenciacién de COVID-19. Reclutamiento NCT04306497
PATCH 2&3:Prevencién y tratamiento de COVID-19 {Coronavirus del Sindrome Respiratorio Agudo Severo 2) Con Hidroxicloroquina Reclutamiento NCT04353037
Eficacia de la hidroxicloroquina en pacientes de Covid-19 Aun no se recluta NCT04328272
Uso de bromhexina e hidroxicloroquina para el tratamiento de la neumonia COVID-19 Reclutamiento NCT04355026
Hidroxicloroquina en el ensayo de neumonia SARS-CoV-2 (COVID-19) Aun no se recluta NCT04382625
Hidroxicloroquina para el tratamiento de la enfermedad leve COVID-19 Reclutamiento NCT04340544
La Universidad de Filipinas Hidroxicloroquina PEP Contra el ensayo COVID-19 Aun no se recluta NCT04364815
Hidroxicloroquina frente a azitromicina para pacientes hospitalizados con CASOS sospechosos o confirmados DE COVID-19 Reclutamiento NCT04329832
Alta dosis de hidroxicloroquina para el tratamiento de pacientes ambulatorios con COVID-19 leve Reclutamiento NCT04351620
Un estudio piloto para evaluar la hidroxicloroquina en pacientes con SARS-CoV-2 (COVID-19) Aun no se recluta NCT04363866
Hidroxicloroquina

+ azitromicina | Terapia combinada de hidroxicloroquina y nitazoxanida para COVID-19 Aun no se recluta NCT04361318

(172 estudios) Un ensayo clinico controlado aleatorio: Hidroxicloroquina para el tratamiento de COVID-19 en pacientes hospitalizados Reclutamiento NCT04345692
ALBERTA HOPE COVID-19 para la Prevenciéon de Enfermedades Graves COVID19 Reclutamiento NCT04329611
#StayHome: Hidroxicloroquina Temprana para Reducir la Hospitalizacion Secundaria y la Transmisiéon Del Hogar en COVID-19 Aun no se recluta NCT04385264
E;izfecri.‘:\etiecgantecrg%ilalﬁi;idroxicloroquina asociada a la azitromicina dada en la practica general en la enfermedad en estadio temprano en Adin no se recluta NCT04371406
Hidroxicloroquina en la Prevencion de la Infecciéon COVID-19 en trabajadores sanitarios Activo, no reclutamiento NCT04333225
Hidroxicloroquina vs Azitromicina para pacientes ambulatorios en Utah con COVID-19 Reclutamiento NCT04334382
Hidroxicloroquina para COVID-19 Reclutamiento NCT04342221
Comparacién de Lopinavir/Ritonavir o Hidroxicloroquina en pacientes con enfermedad de Coronavirus leve (COVID-19) Reclutamiento NCT04307693

Pagina 31 de 45
26 de mayo de 2020



Ensayo de hidroxicloroquina en Covid-19 Kinetics Activo, no reclutamiento NCT04353271
ggr:‘r;i;:s::g;én aleatoria de azitromicina combinada e hidroxicloroquina frente a hidroxicloroquina sola para el tratamiento de LA COVID-19 Reclutamiento NCT04336332
Hidroxicloroquina en combinacion con azitromicina o Sirolimus para el tratamiento de pacientes con COVID-19 Aun no se recluta NCT04374903
Profilaxis previa a la exposicion con hidroxicloroquina para trabajadores sanitarios de alto riesgo durante la pandemia COVID-19 Reclutamiento NCT04331834
Eficacia de varias dosis de hidroxicloroquina en profilaxis previa a la exposicién para COVID 19 Aun no se recluta NCT04359537
Aleatorizado, Doble Ciego, Ensayo Controlado de Hidroxicloroquina como Profilaxis post-exposicion contra la infeccion COVID-19 Aun no se recluta NCT04372017
Cloroquina, Hidroxicloroquina o Solo Cuidados de Apoyo en Pacientes Admltted Con Moderado a Severo COVID-19 Reclutamiento NCT04362332
Eficacia de hidroxicloroquina, Telmisartan y Azitromicina en la supervivencia de pacientes ancianos hospitalizados con COVID-19 Aun no se recluta NCT04359953
Tratamiento con hidroxicloroquina para la infeccién pulmonar grave COVID-19 (ensayo HYDRA) Reclutamiento NCT04315896
Prevenciéon de COVID-19 en los trabajadores sanitarios con HCQ: Un RCT Aun no se recluta NCT04347889
Tratamiento de COVID-19 con hidroxicloroquina (TEACH) Reclutamiento NCT04369742
Hidroxicloroquina para el tratamiento de pacientes con LEVE a moderada COVID-19 para prevenir la progresién a la infeccién grave o la muerte Aun no se recluta NCT04323631
Hidroxicloroquina y Zinc con Azitromicina o Doxiciclina para el tratamiento de COVID-19 en entorno ambulatorio Aun no se recluta NCT04370782
zjgsiiiziigr?rofiléctico de la hidroxicloroquina en casos COVID-19 con sintomas leves a moderados y en trabajadores sanitarios con alto riesgo de Adin no se recluta NCT04371926
El ensayo PATCH (Prevencion y tratamiento de COVID-19 con hidroxicloroquina) Reclutamiento NCT04329923
Eficacia y seguridad de la hidroxicloroquina y la azitromicina para el tratamiento de pacientes ambulatorios con COVID-19 leve Suspendido NCT04348474
Un estudio de hidroxicloroquina y zinc en la prevencion de la infeccion COVID-19 en trabajadores sanitarios militares AUn no se recluta NCT04377646
E?;L:g)l(ioct!:rgzrlr:;:?scrg%?;latﬁg?gn_rr\1/LIJFr{1(e)s y otros tratamientos en pacientes con COVID-19: Sarilumab, Azitromicina, Ensayo de Suspendido NCT04341870
Evaluacion de la eficacia de la hidroxicloroquina y la azitromicina para prevenir la hospitalizacion o la muerte en personas con COVID-19 Reclutamiento NCT04358068
Ensayo clinico de uso combinado de hidroxicloroquina, azitromicina y Tocilizumab para el tratamiento de COVID-19 Reclutamiento NCT04332094
Eficacia y seguridad de la hidroxicloroquina y la azitromicina para el tratamiento de pacientes hospitalizados con COVID-19 moderados a graves Suspendido NCT04329572
Hidroxicloroquina Post Exposure Profilaxis for Coronavirus Disease (COVID-19) Reclutamiento NCT04318444
EVALUACION DE LA EFICACIA DE LA COMBINACION DE HYDROXYCHLOROQUINE-AZITHROMYCIN EN LA PREVENCION DE LA SDRA Al no se recluta NCT04347512
RELACIONADA CON COVID-19

Eficacia y seguridad de la hidroxicloroquina para el tratamiento de COVID-19 Completado NCT04261517
Hidroxicloroquina como profilaxis post exposicién para SARS-CoV-2 (prueba HOPE) Aun no se recluta NCT04330144
Un estudio de hidroxicloroquina vs placebo para prevenir la infecciéon por COVID-19 en pacientes que reciben radioterapia Reclutamiento NCT04381988
Quimioprofilaxis de hidroxicloroquina en personal sanitario en contacto con pacientes con COVID-19 (prueba de PHYDRA) Reclutamiento NCT04318015
Epidemiologia del SARS-CoV-2 y la mortalidad a la enfermedad de Covid19 en pacientes franceses con cancer Reclutamiento NCT04341207
Hidroxicloroquina como Quimioprevencion para COVID-19 para trabajadores sanitarios de alto riesgo Inscripcion por invitacién NCT04345653
Hidroxicloroquina y Azitromicina como profilaxis para los trabajadores sanitarios que tratan con pacientes con COVID19 Aun no se recluta NCT04354597

Pagina 32 de 45
26 de mayo de 2020



Ensayo Factorial Pragmatico de Hidroxicloroquina, Azitromicina, o Ambos para el tratamiento de la infeccion grave SARS-CoV-2 Reclutamiento NCT04335552
Evaluacion del tratamiento ambulatorio de Chloroquine para VIH-Covid-19 Aun no se recluta NCT04360759
El estudio de fase 2 para evaluar la seguridad y eficacia de la clevudina en pacientes con COVID-19 moderado Reclutamiento NCT04347915
Hidroxicloroquina o Diltiazem-Niclosamida para el tratamiento de COVID-19 Aun no se recluta NCT04372082
Azitromicina en pacientes hospitalizados COVID-19 Aun no se recluta NCT04359316
Ensayo asintomatico COVID-19 AUn no se recluta NCTO04374552
Cloroquina/Hidroxicloroquina Prevencién de la Enfermedad Coronavirus (COVID-19) en el entorno sanitario Aun no se recluta NCT04303507
Adyuvante de lvermectina a Hidroxicloroquina y Azitromicina en pacientes con COVID19 Reclutamiento NCT04343092
Quimioprofilaxis de la infeccion SARS-CoV-2 (COVID-19) en trabajadores sanitarios expuestos Reclutamiento NCT04328285
Efecto de la hidroxicloroquina en mujeres embarazadas positivas COVID-19 Aun no se recluta NCT04354441
PROLIFIC ChemoprophylaxisTrial (COVID-19) Reclutamiento NCT04352933
Quimioprofilaxis de hidroxicloroquina para la infeccion COVID-19 en trabajadores sanitarios de alto riesgo. Aun no se recluta NCT04370015
La hidroxicloroquina impedird o previene el COVID-19 Reclutamiento NCT04341441
Evaluar la eficacia y seguridad de la hidroxicloroquina oral, la indometacina y Zithromax en sujetos con sintomas leves de COVID-19 Reclutamiento NCT04344457
Prevencién del SARS-CoV-2 en los trabajadores hospitalarios expuestos al virus Reclutamiento NCT04344379
Tratamientos para COVID-19: Brazo Canadiense del Ensayo SOLIDARITY Reclutamiento NCT04330690
Tratamiento de hidroxicloroquina de trabajadores sanitarios con enfermedad COVID19 en Montefiore Aun no se recluta NCT04350450
o e o Sy o MAIOKCTEANIT €1 PRCIETEE | i e rectt
Hidroxicloroquina para PEP COVID-19 Reclutamiento NCT04328961
\C/g:?jocl:g:gftigfigiones de inhibidores de la proteasa, Oseltamivir, Favipiravir e hidroxicloroquina para el tratamiento de COVID-19 : Un ensayo de Adn no se recluta NCT04303299
Proteger: Estudio con hidroxicloroquina para la prevencién y tratamiento en fase temprana de la enfermedad coronavirus (COVID-19) Aun no se recluta NCT04363827
Hidroxicloroquina como profilaxis para COVID-19 en trabajadores sanitarios (HCQPreP) Reclutamiento NCT04363450
Ensayo de terapias tempranas durante la ventana ambulatoria no hospitalizada para COVID-19 Aun no se recluta NCT04372628
Evaluacion de la Eficacia y Seguridad de (HCQ) como Profilaxis para COVID19 para Profesionales de la Salud Reclutamiento NCT04349228
Hidroxicloroquina, Oseltamivir y Azithromycin para el tratamiento de la infeccién POR COVID-19: Un RCT AUn no se recluta NCT04338698
Acceso remoto y equitativo VA a la prestacion de servicios de salud COVID-19 (PRUEBA VA-REACH) Activo, no reclutamiento NCT04363203
Covid-19 en pacientes con lupus Reclutamiento NCT04355702
Nuevos agentes para el tratamiento de pacientes positivos COVID-19 de alto riesgo Reclutamiento NCT04374019
Prueba y tratamiento COVID 65plus+ Reclutamiento NCT04351516
Prophylaxis of Exposed COVID-19 Individuales con sintomas leves usando compuestos de choloroquine Reclutamiento NCT04351191
Seguridad y eficacia de la hidroxicloroquina + Régimen farmacolédgico de Favipiravir en comparacién con hidroxicloroquina + Kaletra sobre la Inscripcion por invitacion NCT04376814

necesidad de tratamiento de la unidad de cuidados intensivos en pacientes con COVID-19
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Respuesta y resultados de la exposicion de los trabajadores sanitarios de la hidroxicloroquina Aun no se recluta NCT04334148
Hidroxicloroquina en pacientes con COVID-19 recién diagnosticado en comparacién con el estandar de atencion Inscripcién por invitacion NCT04334967
Ensayos adaptativos multisitio con hidroxicloroquina para COVID-19 Reclutamiento NCT04370262
Eficacia y tolerabilidad de la hidroxicloroquina en pacientes adultos con COVID-19 Reclutamiento NCT04384380
Resultados relacionados con COVID-19 Tratado con hidroxicloroquina entre pacientes con enfermedad sintomatica Reclutamiento NCT04332991
Tratamiento en pacientes con sospecha o confirmacion de COVID-19 con enfermedad moderada o grave temprana Reclutamiento NCT04344444
Health Care Worker Prophylaxis Against COVID-19: The HERO Trial Aun no se recluta NCT04352946
Uso de hidroxicloroquina solo o asociado para pacientes hospitalizados con virus SARS-CoV2 (COVID-19) Aun no se recluta NCT04361461
Un estudio de hidroxicloroquina en comparacién con Placebo como tratamiento para personas con COVID-19 Reclutamiento NCT04379492
Dosis baja de hidroxicloroquina y bromhexina: un régimen novedoso para la profilaxis COVID-19 en profesionales sanitarios Inscripcidn por invitaciéon NCT04340349
Ensayo DE COVID MED - Comparacién de terapias para pacientes hospitalizados infectados con SARS-CoV-2 Reclutamiento NCT04328012
Estudio de Eficacia y Seguridad de HB-adMSCaales Alogénicos para el Tratamiento de COVID-19 AuUn no se recluta NCT04362189
Hidroxicloroquina monoterapia y en combinacién con azitromicina en pacientes con enfermedad moderada y grave DE COVID-19 AUn no se recluta NCTO04358081
Seguridad y eficacia de la hidroxicloroquina para la poblacién en riesgo (SHARP) contra COVID-19 AuUn no se recluta NCT04342156
Un estudio de hidroxicloroquina, vitamina C, vitamina D y zinc para la prevencién de la infeccion COVID-19 Aun no se recluta NCT04335084
o e B s a2 7O SES03 e fecian por COVID™ i, o rcttaminto
Hidroxicloroquina Plus Azitromicina Versus Hidroxicloroquina para neumonia COVID-19 (ensayo COVIDOC) Reclutamiento NCT04345861
Seguridad y eficacia de la hidroxicloroquina asociada con la azitromicina en el virus SARS-CoV2 (Coalicién Covid-19 Brasil 1) Reclutamiento NCT04321278
HCQ para Profilaxis Primaria Contra COVID19 en Trabajadores de la Salud AUn no se recluta NCT04336748
Evaluacion de la eficacia y seguridad de HCQ y antibiéticos administrados a pacientes COVID19(+) AuUn no se recluta NCT04351919
Ensayo clinico para evaluar la eficacia de 3 tipos de tratamiento en pacientes con neumonia por COVID-19 Reclutamiento NCT04346147
Eficacia y Seguridad del Tratamiento Médico para SARS-CoV-2 (COVID-19) en Colombia Aun no se recluta NCT04359095
Profilaxis COVID-19 con hidroxicloroquina asociada con zinc para trabajadores sanitarios de alto riesgo AuUn no se recluta NCT04384458
Estudio COVID-19 PrEP HCW HCQ Reclutamiento NCT04354870
Ensayo clinico aleatorizado para la prevencion de la infeccién SARS-CoV-2 (COVID-19) en el personal sanitario Reclutamiento NCT04334928
Hidroxicloroquina vs Nitazoxanida en pacientes con COVID-19 Reclutamiento NCT04341493
Profilaxis post-exposiciéon para pacientes asintomaticos SARS-CoV-2 COVID-19 con compuestos de coloroquine Reclutamiento NCT04346667
Hidroxicloroquina en pacientes ambulatorios con COVID-19 Reclutamiento NCT04333654
Qatar Prospect RCT de Terapia Eliminando la Transmisién Covid Aun no se recluta NCT04349592
Hidroxicloroquina para prevenir la enfermedad de COVID-19 entre los trabajadores sanitarios Aun no se recluta NCT04371523
Seguridad y eficacia de la hidroxicloroquina asociada con la azitromicina en el virus SARS-Cov-2 (COVID-19) Reclutamiento NCT04322123
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La eficacia de diferentes medicamentos antivirales en COVID 19 pacientes infectados Reclutamiento NCT04321616
Terapia combinada con camostat mesilato + hidroxicloroquina para COVID-19 Aun no se recluta NCT04338906
¢La hidroxicloroquina antes y durante la exposicion del paciente protege a los trabajadores sanitarios del coronavirus? Inscripcidn por invitacién NCT04374942
Favipiravir en pacientes hospitalizados COVID-19 Aun no se recluta NCT04359615
Profilaxis usando hidroxicloroquina Plus Vitaminas-Zinc Durante la Pandemia COVID-19 Reclutamiento NCT04326725
Hidroxicloroquina versus placebo en pacientes con riesgo de enfermedad grave Reclutamiento NCT04325893
Universidad de Utah COVID-19 Ensayo de hidroxicloroquina Reclutamiento NCT04342169
Eficacia de la profilaxis pragmatica del mismo dia COVID-19 Ring para individuos adultos expuestos a SARS-CoV-2 en Suiza Reclutamiento NCT04364022
Profilaxis proactiva con azitromicina e hidroxicloroquina en pacientes hospitalizados con COVID-19 Reclutamiento NCT04322396
Tratamiento de la Enfermedad Coronavirus Moderada a Grave (COVID-19) en Pacientes Hospitalizados Inscripcidn por invitaciéon NCT04321993
Un estudio de la terapia quintuple para tratar la infecciéon POR COVID-19 Aun no se recluta NCT04334512
Monitoreo inmune del efecto profilactico de la hidroxicloroquina en proveedores de atencidon médica altamente expuestos a COVID-19 AuUn no se recluta NCT04346329
Interferén Beta 1la en pacientes hospitalizados COVID-19 Inscripcidn por invitaciéon NCT04350671
IMPACTO: IMPact de Antimalarials en Covid-19 Infecciones en RAPPORT Inscripcién por invitacion NCT04347798
;Jtr;sgas?gocggre'ntrolado aleatorizado de intervencion temprana en COVID-19: Favipiravir Versos Hidroxicholorquine & Azithromycin & Zinc vErsEs Adin no se recluta NCT04373733
Doble terapia con IFN-beta 1b e hidroxicloroquina Reclutamiento NCT04350281
PATCH 28&3:Prevencién y tratamiento de COVID-19 (Coronavirus del Sindrome Respiratorio Agudo Severo 2) Con Hidroxicloroquina Reclutamiento NCT04353037
Prevencion de complicaciones pulmonares en pacientes quirurgicos con riesgo de COVID-19 Aun no se recluta NCT04386070
Azitromicina Afadida a la hidroxicloroquina en pacientes ingresados en cuidados intensivos con COVID-19: Ensayo controlado aleatorizado AUn no se recluta NCT04339816
Plasma convaleciente para pacientes con COVID-19: Un estudio clinico aleatorio, abierto, paralelo y controlado Aun no se recluta NCT04332835
e e o e i 1202 Con FHOTIEIa € COMBAICET | cttamontc
EJ:SaelZ\r:eéggvalg(_);gs:nlc;r;;;saif:cgtcr):vlfBifl;lg;;;iilr:ir;t;:;;cigr?gta 13, en comparacién con el interferén Beta 1b y el regimiento terapéutico de Completado NCT04343768
%T-Logs : Inteligencia artificial para el andlisis de intervalo QT de ECG de smartwatches en el tratamiento de recepcién de pacientes para Covid- Reclutamiento NCT04371744
Levamisol e Isoprinosina en el tratamiento de COVID19: Un ensayo terapéutico propuesto AuUn no se recluta NCT04383717
Hidroxicloroquina, Hidroxicloroquina,Azithromicina en el tratamiento de la infeccién por SARS CoV-2 Reclutamiento NCT04341727
Tratamiento para COVID-19 en pacientes adultos de alto riesgo Reclutamiento NCT04354428
Un estudio aleatorio abierto de la eficacia de la mefloquina para el tratamiento de pacientes con COVID19 Inscripcién por invitacion NCT04347031
Tratamiento de los casos COVID-19 y quimioprofilaxis de los contactos como prevencién Reclutamiento NCT04304053
Isotretinoina en el tratamiento de COVID-19 AUn no se recluta NCT04361422
Prueba de tratamientos para COVID-19 en adultos hospitalizados Reclutamiento NCT04315948
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Evaluacion aleatoria de la terapia COVID-19 Reclutamiento NCT04381936
I;e))tamientos para disminuir el riesgo de hospitalizacidén o muerte en pacientes de edad avanzada con infeccion sintomatica SARS-CoV-2 (COVID- Adn no se recluta NCTO04356495
Ensayo clinico para evaluar la eficacia del tratamiento con plasma hiperinmune obtenido de anticuerpos convalecientes de infecciéon COVID-19 Reclutamiento NCT04366245
Bacterioterapia en el tratamiento de COVID-19 Activo, no reclutamiento NCT04368351
Eficacia y seguridad de nuevas opciones de tratamiento para adultos con neumonia COVID-19 AUn no se recluta NCT04345289
Terapia Antiviral y Baricitinib para el Tratamiento de Pacientes con COVID-19 Moderado o Severo Aun no se recluta NCT04373044
Eficacia y seguridad de Favipiravir en la gestiéon de COVID-19 AUn no se recluta NCT04349241
Fase Il RCT para evaluar la eficacia de la administracién intravenosa de oxitocina en pacientes afectados por COVID-19 AUn no se recluta NCT04386447
Profilaxis previa a la exposicion para SARS-Coronavirus-2 Reclutamiento NCT04328467
Seguridad en transfusion de plasma convaleciente a COVID-19 Reclutamiento NCT04333355
Estudio de Biomarcadores sobre el Impacto A Largo Plazo de la Infeccion Por Coronavirus en el Sistema Cardiorrespiratorio Aun no se recluta NCT04353245
Azitromicina+Amoxicilina/Clavulanato vs Amoxicilina/Clavulanato en pacientes con COVID19 pacientes con neumonia en unidad no intensiva Aun no se recluta NCT04363060
Factores asociados con los resultados clinicos en pacientes hospitalizados para Covid-19 en GHT-93 Est Reclutamiento NCT04366206
El Fleming [FMTVDM] dirigi6 el protocolo de tratamiento CoVid-19 Inscripcidn por invitaciéon NCT04349410
Efecto de los tratamientos en pacientes hospitalizados por neumonia grave COVID-19: un estudio de cohorte multicéntrico Reclutamiento NCT04365764
Estudio observacional de la eficacia del tratamiento COVID-19 Inscripcidn por invitaciéon NCT04369989
Suero IL-6 y Soluble IL-6 Receptor en neumonia COVID-19 grave tratada con Tocilizumab Reclutamiento NCTO04359667
Tratamiento OUTpatient de COVID-19 en pacientes con factor de riesgo por resultados deficientes Aun no se recluta NCT04365582
Ensayo clinico adaptativo coronavirus austriaco (COVID-19) Reclutamiento NCT04351724
Ensayo de plataforma adaptativa multifactorial aleatorio, integrado y multifactorial para neumonia adquirida en la comunidad Reclutamiento NCT02735707
Estudio sobre la enfermedad coronante noruega 2019 Reclutamiento NCT04316377
Tratamientos anticoronavirus para prevenir la progresion de la enfermedad de Coronavirus 2019 (COVID-19) Ensayo Reclutamiento NCT04324463
_Crlrr;;?roquine Phosphate Against Infection by the Novel Coronavirus SARS-CoV-2 (COVID-19): The HOPE Open-Label, Non Randomized Clinical Reclutamiento NCT04344951
Evaluacién del valor de actividad de 13- &cido cis-retinoico (isotretinoina) en el tratamiento de COVID-19 (Aleatorio) Aun no se recluta NCT04353180
Bloqueo del puesto de control en la pandemia COVID-19 Reclutamiento NCT04335305
Cohorte Observacional de Pacientes COVID-19 en Raymond-Poincare Aun no se recluta NCT04364698
Enfermedad por Virus Corona 2019 Pacientes cuyos acidos nucleicos cambiaron de negativa a positiva Reclutamiento NCT04333589
Profilaxis post-exposicion / Terapia preventiva para SARS-Coronavirus-2 Reclutamiento NCT04308668
Umifenovir en pacientes hospitalizados COVID-19 Inscripcién por invitacion NCT04350684
Aers?ilddcitg Estudio clinico de los comprimidos de clorhidrato de Arbidol en el tratamiento de la neumonia causada por el nuevo coronavirus Aun no se recluta NCT04260594
El estudio clinico de carrimicina en pacientes de tratamiento con COVID-19 Aun no se recluta NCT04286503
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Evaluacion de la eficacia y seguridad de los comprimidos de clorhidrato de bromhexina combinados con tratamiento estandar/tratamiento . .
X . . . Activo, no reclutamiento NCT04273763
estandar en pacientes con sospecha y heumonia por coronavirus novedoso leve (COVID-19)
Evaluacion y comparacion de la seguridad y la eficiencia de ASC09/Ritonavir y Lopinavir/Ritonavir para la nueva infeccién por coronavirus Aun no se recluta NCT04261907
Ensayo clinico sobre regularidad del sindrome de MTC y tratamiento de diferenciacién de COVID-19. Reclutamiento NCT04306497
Enfermedad por Virus Corona 2019 Pacientes cuyos acidos nucleicos cambiaron de negativa a positiva Reclutamiento NCT04333589
Efecto de la ivermectina en la replicacion del SARS-CoV-2 en pacientes con COVID-19 Todavia no reclutando NCT04381884
Terapia de combinacién de ivermectina y nitazoxanida para COVID-19 Todavia no reclutando NCT04360356
Ensayo para promover la recuperacion de COVID-19 con ivermectina o terapia endocrina Todavia no reclutando NCT04374279
Ivermectina adyuvante a hidroxicloroquina y azitromicina en pacientes con COVID19 Reclutamiento NCT04343092
Ivermectina (9
Estudios) Max Ivermectina- Estudio COVID 19 versus tratamiento estandar de atencion para los casos COVID 19. Un estudio piloto Reclutamiento NCT04373824
La eficacia de la ivermectina y nitazoxanida en COVID-19 Tratamiento Reclutamiento NCT04351347
Nuevos agentes para el tratamiento de pacientes con alto riesgo de COVID-19 positivo Todavia no reclutando NCT04374019
Regimenes Novel en COVID-19 Tratamiento Todavia no reclutando NCT04382846
Una experiencia de la vida real en el tratamiento de pacientes con COVID 19 Todavia no reclutando NCT04345419
Terapia de combinacién de ivermectina y nitazoxanida para COVID-19 Todavia no reclutando NCT04360356
Eficacia y seguridad de la nitazoxanida para el tratamiento de pacientes hospitalizados con COVID-19 moderado Reclutamiento NCT04348409
Terapia combinada de hidroxicloroquina y nitazoxanida para COVID-19 Todavia no reclutando NCT04361318
Ensayo para evalual_' la ef!caCI_a y seguridad de la _nltazoxanlda (NTZ) para la profilaxis previa o posterior a la exposiciéon de COVID-19 y otras Todavia no reclutando NCT04359680
. ) enfermedades respiratorias virales (VRI) en trabajadores de la salud
Nitazoxanida (9
Estudi . . . . o . s _
studios) Ensa_yo pa_ra e\_/aluar la eﬂcgua y segurld.ad de la nitazoxanida (N'I.';) para la profilaxis posterior a la exposicién de COVID-19 y otras enfermedades Todavia no reclutando NCT04343248
respiratorias virales en ancianos que residen en centros de atencién a largo plazo (LTCF)
Hidroxicloroquina versus nitazoxanida en pacientes con COVID-19 Reclutamiento NCT04341493
La eficacia de la ivermectina y la nitazoxanida en el tratamiento con COVID-19 Todavia no reclutando NCT04351347
Nuevos regimenes en el tratamiento con COVID-19 Todavia no reclutando NCT04382846
Una experiencia de la vida real en el tratamiento de pacientes con COVID 19 Todavia no reclutando NCT04345419
I?li:gﬁjpdsi:)a Estudio de prueba de concepto para evaluar el perfil de seguridad de plitidepsina en pacientes con COVID-19 Reclutamiento NCT04382066
hrsACE? Los recgptores de. ACE2 bacterlalnos rgcomblnantes -como la enzima d.e B38-CAP podrian ser prometedores para la infeccion por COVID-19-y la Todavia no reclutando NCT04375046
(1Estudio) prevencion de lesiones de pulmoén mejor que la ACE2 humana recombinante
Cochinchina (10 Colchicina para reducir la lesién miocardica en COVID-19 (COLHEART-19) Reclutamiento NCT04355143
Estudios)
Colchicina en COVID-19 : un estudio piloto Reclutamiento NCT04375202

Pagina 37 de 45

26 de mayo de 2020



Los efectos del Protocolo Estandar con o sin colchicina en Covid-19 Infeccion

Reclutamiento

NCT04360980

Ensayo para estudiar el beneficio de la colchicina en pacientes con COVID-19 Reclutamiento NCT04350320

El Estudio griega en los efectos de la colchicina en Covid 19- Complicaciones Prevencion Reclutamiento NCT04326790

El ensayo ECLA PHRI COLCOVID. Efectos de la colchicina en pacientes hospitalizados con COVID-19 de riesgo moderado / alto. Reclutamiento NCT04328480

La colchicina neutralizacién inflamaciéon en COVID-19 Neumonia Todavia no reclutando NCT04322565

Colchicina en pacientes hospitalizados moderados a severos antes de SDRA para tratar COVID-19 Reclutamiento NCT04363437

Ensayo de colchicina coronavirus SARS-CoV2 (COLCORONA) Reclutamiento NCT04322682

g:flgm::eigzc;jro)f):/eczcoerzrz:;\cfii?ugLljé\a;r;t;glg\cljé’as como una opcion para el tratamiento de los sintomas inducidos por la inflamacién en pacientes con Todavia no reclutando NCT04367168

Niclosamida (2 Hidroxicloroquina o diltiazem- niclosamida para el tratamiento de COVID-19 Todavia no reclutando NCT04372082
Estudios)

Una experiencia de la vida real en el tratamiento de pacientes con COVID 19 Todavia no reclutando NCT04345419

Seguridad en transfusion de plasma convaleciente a COVID-19 Reclutamiento NCT04333355

Plasma convaleciente en pacientes de UCI con insuficiencia respiratoria inducida por COVID-19 Aun no se recluta NCT04353206

Eficacia del plasma convaleciente para tratar a los pacientes de COVID-19, un ensayo anidado en la cohorte CORIMUNO-19 Aun no se recluta NCT04345991

Eficacia de la Terapia De Plasma Convaleciente en la Atencién Temprana de Pacientes COVID-19. AUn no se recluta NCT04372979

Plasma convaleciente para el tratamiento de COVID-19: Un estudio exploratorio de identificacion de dosis Reclutamiento NCT04384497

Plasma convaleciente como tratamiento para sujetos hospitalizados con infeccion COVID-19 Reclutamiento NCT04343755

Plasma Convaleciente para adultos hospitalizados con enfermedad respiratoria COVID-19 (CONCOR-1) Aun no se recluta NCT04348656

Plasma convaleciente como terapia para la enfermedad grave SARS-CoV-2 de Covid-19 (estudio CONCOQVID) Reclutamiento NCT04342182

Terapia de plasma convaleciente anti COVID-19 Aun no se recluta NCT04345679

Conv;fcsir::te (69 | CoVID-19 Plasma en tratamiento de pacientes CON COVID-19 Reclutamiento NCT04355897

estudios) Eficacia potencial del plasma convaleciente para tratar el COVID-19 grave y los pacientes con alto riesgo de desarrollar COVID-19 grave Reclutamiento NCT04347681

Eficacia y seguridad del plasma convaleciente COVID-19 temprano en pacientes admitidos para la infeccién por COVID-19 Reclutamiento NCT04375098

Plasma convaleciente frente a placebo en pacientes de urgencias con COVID-19 Aun no se recluta NCT04355767

Eficacia del plasma convaleciente inmune al coronavirus humano para el tratamiento de la enfermedad de COVID-19 en nifios hospitalizados Aun no se recluta NCT04377568

Uso experimental del plasma convaleciente para la inmunizacién pasiva en la pandemia actual de COVID-19 en Pakistan en 2020 Reclutamiento NCT04352751

Coleccioén de plasma COVID-19 Reclutamiento NCT04344015

Plasma convaleciente para el tratamiento de pacientes con COVID-19 Disponible NCT04372368

ggn?gﬁzca);gigzzirgslzc(j:gzlaesa;ocrgz\aﬁg_clc;ntrolado de fase ll, abierto, para evaluar la seguridad y eficacia del plasma convaleciente para limitar las Al no se recluta NCT04374487

Programa de tratamiento de plasma convaleciente COVID-19 de acceso ampliado de Arkansas Disponible NCT04363034
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Plasma convaleciente y placebo para el tratamiento de la neumonia grave por COVID-19 AuUn no se recluta NCT04383535
COVID19-Plasma convaleciente para el tratamiento de pacientes con infeccién sintomatica activa por COVID 19 (FALP-COVID) Reclutamiento NCT04384588
Acceso ampliado al plasma convaleciente para el tratamiento de pacientes con COVID-19 Disponible NCT04338360
Acceso ampliado al plasma convaleciente para tratar y prevenir complicaciones pulmonares asociadas con COVID-19 Disponible NCT04358211
Transfusién temprana de plasma convaleciente en pacientes ancianos con COVID-19. para prevenir la progresion de la enfermedad. Aun no se recluta NCT04374526
Ensayo de plasma convaleciente en pacientes con COVID -19 Aun no se recluta NCT04356534
Recoleccidén de plasma de donantes convalecientes y / o inmunizados para el tratamiento de COVID-19 Reclutamiento NCT04360278
Prueba de inmunidad pasiva de Nashville Il para COVID-19 Reclutamiento NCT04362176
PLASMA CONVALESCENTE PARA PACIENTES ENFERMOS POR COVID-19 Aun no se recluta NCT04356482
Plasma convaleciente versus inmunoglobulina humana para tratar la neumonia por COVID-19 Reclutamiento NCT04381858
Plasma convaleciente en el tratamiento de COVID 19 Inscripcidn por invitaciéon NCT04343261
Terapia convaleciente en plasma versus SOC para el tratamiento de COVID19 en pacientes hospitalizados Reclutamiento NCT04345523
Plasma convaleciente COVID-19 Reclutamiento NCT04340050
Plasma convaleciente para limitar las complicaciones asociadas al SARS-CoV-2 Aun no se recluta NCT04373460
Estudio clinico para la eficacia de las inmunoglobulinas VS2 anti-corona preparadas a partir de plasma convaleciente COVID19 preparado por
dispositivos médicos IVPS Mini-Pool IVIG en la prevencion de la infeccién por SARS-CoV-2 en grupos de alto riesgo, asi como el tratamiento de Aun no se recluta NCT04383548
casos tempranos de pacientes con COVID19
Un estudio que evalua la eficacia y seguridad del plasma de alto titulo anti-SARS-CoV-2 en pacientes hospitalizados con infecciéon por COVID-19 | Aun no se recluta NCT04354831
Plasma convaleciente para limitar las complicaciones de COVID-19 en pacientes hospitalizados Reclutamiento NCT04364737
Estudio COPLA: Tratamiento de formas graves de infeccion por Coronavirus con plasma convaleciente Reclutamiento NCT04357106
Transfusion de intercambio versus plasma de pacientes convalecientes con azul de metileno en pacientes con COVID-19 Aun no se recluta NCT04376788
Plasma convaleciente inactivado como alternativa terapéutica en pacientes CoViD-19 Aun no se recluta NCT04385186
Plasma convaleciente para pacientes con COVID-19 Reclutamiento NCT04385199
Plasma convaleciente para pacientes con COVID-19: un estudio piloto Aun no se recluta NCT04332380
Plasma convaleciente para el tratamiento de pacientes con neumonia por COVID-19 Reclutamiento NCT04374565
E;sayo clinico para evaluar la eficacia del tratamiento con plasma hiperinmune obtenido de anticuerpos convalecientes de infeccién por COVID- Reclutamiento NCT04366245
Plasma convaleciente para pacientes con COVID-19: un estudio clinico aleatorizado, abierto, paralelo, controlado

Aun no se recluta NCT04332835
Plasma convaleciente para COVID-19
Tratamiento de la ENFERMEDAD DE CORONAVIRUS 2019 (COVID-19) Aun no se recluta NCT04365439
Tratamiento de la ENFERMEDAD DE CORONAVIRUS 2019 (COVID-19) con plasma convaleciente anti-Sars-CoV-2 (ASCoV2CP) Disponible NCT04360486
Terapia con plasma de COVID-19 en pacientes criticos Reclutamiento NCT04359810
Eficacia de la terapia de plasma convaleciente en pacientes con COVID-19 gravemente enfermos Reclutamiento NCT04346446
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Plasma humano convaleciente para nifios de alto riesgo expuestos o infectados con SARS-CoV-2 (COVID-19) AuUn no se recluta NCT04377672

Efecto investigador del plasma convaleciente en el resultado de los pacientes con COVID-19: un ensayo clinico Inscripcién por invitacion NCT04327349

Efectividad y seguridad de la terapia con plasma convaleciente en pacientes con COVID-19 con sindrome de dificultad respiratoria aguda Aun no se recluta NCT04380935

Plasma convaleciente versus plasma estandar para COVID-19 Inscripcidn por invitacion NCT04344535

Plasma hiperinmune en pacientes con infeccién grave por COVID-19 Reclutamiento NCT04385043

SARSCoV2 (COVID-19) Protocolo de acceso expandido de plasma convaleciente (CP) (EAP) Disponible NCT04374370

Recoleccion y tratamiento de plasma convaleciente en pediatria y adultos Reclutamiento NCT04376034

Plasma convaleciente para limitar las complicaciones asociadas al coronavirus Retirado NCT04325672

Plasma convaleciente comparado con la mejor terapia disponible para el tratamiento de la neumonia por SARS-CoV-2 AUn no se recluta NCT04358783

Coleccién de plasma inmune anti-SARS-CoV-2 Reclutamiento NCT04344977
Efioc\z/alcl:i)a_i/gseguridad Plasma inmune del coronavirus humano (HCIP) versus control (plasma no inmune del SARS-CoV-2) entre adultos expuestos a Adn no se recluta NCT04323800

Plasma Convaleciente Inactivado Anti-SARS-CoV-2 en el Tratamiento de COVID-19 Reclutamiento NCT04292340

Evaluacion de la terapia de plasma que contiene anticuerpos contra el SARS-CoV-2 (COVID-19) AuUn no se recluta NCT04361253

Prueba rapida de anticuerpos IgG contra el SARS-CoV-2 en trabajadores de la salud de alto riesgo AUn no se recluta NCTO04334876

Anticuerpos ricos en plasma de pacientes recuperados de COVID19 Aun no se recluta NCT04348877

Estudio de prueba de plasma convaleciente versus mejor atencion de apoyo Aun no se recluta NCT04333251

Eficacia y seguridad de las nuevas opciones de tratamiento para adultos con neumonia por COVID-19 Aun no se recluta NCT04345289

Infusidn de anticuerpos convalecientes en pacientes con enfermedad grave de COVID 19 Reclutamiento NCT04346589

Adquisicion de muestras convalecientes para anticuerpos COVID-19 Reclutamiento NCT04342195

COVID-19: Neutralizacion de anticuerpos monoclonales humanos contra el SARS-Cov-2 Reclutamiento NCT04354766

Interferén Beta la en pacientes hospitalizados con COVID-19 (IB1alC) Inscripcién por invitacion NCT04350671

Tratamiento con interferén pegilado lambda para COVID-19 Aun no reclutando NCT04343976
Interferdn (15 Un estudio clinico prospectivo / retrospectivo, aleatorizado y controlado de atomizacidn por interferon en la neumonia 2019-nCoV Reclutamiento NCT04254874
fg:{?g;sg;g?o?‘ Ensayo experimental de gotas nasales de rhIFNo para prevenir 2019-nCOV en personal médico Reclutamiento NCT04320238
otros farmacos. | Umifenovir en pacientes hospitalizados con COVID-19 (UAIIC) Inscripcion por invitacién NCT04350684
Evaluacion de Ganovo (Danoprevir) combinado con ritonavir en el tratamiento de la infeccién por SARS-CoV-2 Completado NCT04291729
Ensayo de antivirales inhalados (SNGO0O01) para la infeccién por SARS-CoV-2 (COVID-19) Reclutamiento NCT04385095

Interferén Lambda para terapia antiviral inmediata al diagndstico (ILIAD) Aun no reclutando NCT04354259
Eficacia y seguridad de IFN-02B en el tratamiento de nuevos pacientes con coronavirus Aun no reclutando NCT04293887
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Terapia doble con IFN-beta 1b e hidroxicloroquina Reclutamiento NCT04350281

Terapias contra el coronavirus para prevenir la progresion de la enfermedad del coronavirus 2019 ( COVID-19 ) Ensayo (ACT COVID19) Reclutamiento NCT04324463

Peginterferon Lambda-1a para la prevencién y el tratamiento de la infecciéon por SARS-CoV-2 (PROTECT) Aun no reclutando NCT04344600

Ensayo de tratamientos para COVID-19 en adultos hospitalizados (DisCoVeRy) Reclutamiento NCT04315948
Combinacién de lopinavir / ritonavir, ribavirina e IFN-beta para el tratamiento con nCoV Completado NCT04276688
Eficacia de Anakinra y Ruxolitinib intravenosos durante la inflamacién de COVID-19 (JAKINCOV) (JAKINKOV) Aun no reclutando NCT04366232
Efloc\?lcsa_i/gs.,egundad de emapalumab y anakinra en la reduccion de la hiperinflamacion y la dificultad respiratoria en pacientes con infeccion por Reclutamiento NCT04324021

Caracterizacion clinico-epidemioldgica de la enfermedad COVID-19 en adultos mayores hospitalizados Reclutamiento NCT04362943

) Anakinra para los sintomas respiratorios COVID-19 Reclutamiento NCT04364009
A22§;;25§9 Tratamiento de Anakinra guiado por suPAR para la validacién del riesgo y el manejo de la insuficiencia respiratoria por COVID-19 (SAVE) Reclutamiento NCT04357366
Inmunoterapia personalizada para SARS-CoV-2 ( COVID-19 ) asociada con disfuncion organica Reclutamiento NCT04339712

Identificacidén temprana y tratamiento del sindrome de tormenta de citoquinas en Covid-19 Aun no esta reclutando NCT04362111

CORIMUNO-ANA: ensayo que evalud la eficacia de anakinra en pacientes con Covid-19 Infeccidn Aun no esta reclutando NCT04341584

Tratamiento de pacientes con COVID-19 con medicamentos anti-interleucina Reclutamiento NCT04330638

Terapia ECMO temprana versus tardia en el SDRA inducido por COVID-19 (ECMO-VID) AUn no se recluta NCT04341285

Purificacion de zE]{geZL(;latado de los pacientes con COVID-19 después de la oxigenacidn por membrana extracorpérea para el sindrome de dificultad respiratoria Reclutamiento NCT04383678
extraz?)r:gcr’)erea © Adsorcidn de citoquinas en neumonia grave por COVID-19 que requiere oxigenacion por membrana extracorpérea Reclutamiento NCT04324528
ensayOS:) soloo | LUGAR DE ECMO VENOSO EN EL MANEJO DE ARDAS REFRACTARIAS GRAVES ASOCIADAS CON SARS-COV-2 Reclutamiento NCT04343404
combinado. Seguridad y eficacia de la conduccion de ECMO de bajo flujo por la maquina CVVH en NCP grave Reclutamiento NCT04340414
Encuesta europea / Euro-ELSO sobre pacientes adultos y neonatales / pediatricos COVID-19 en ECMO Reclutamiento NCT04366921

Teicoplanina (NO
ESTUDIOS)

Evaluacion de la eficacia y seguridad de Sarilumab en pacientes hospitalizados con COVID-19 Reclutamiento NCT04315298

Eficacia de Sarilumab subcutaneo en pacientes hospitalizados con infeccién moderada-grave por COVID-19 (SARCOVID) Reclutamiento NCT04357808
Fsé%d;?hfjhjécgggc?\slliggnunomoduladores y otros tratamientos en pacientes con COVID-19: ensayo de sarilumab, azitromicina, hidroxicloroquina Suspendido NCT04341870

Ensayo clinico de sarilumab en adultos con COVID-19 Todavia no reclutando NCT04357860

sa:::i::l:z?gsgﬁ Sarilumab para pacientes con enfermedad moderada de COVID-19: un ensayo controlado aleatorio con un disefio de Play-The-Winner Reclutamiento NCT04359901
Er(\)s\z?llgflcgo?Er:;::gzzlzztrﬁ[;;sagnL_Jl(tzlglFeuchfS '\clgklcl);tc_a F;Egeta abierta de farmacos inmunomoduladores y otros tratamientos en pacientes con Activo, no reclutando NCT04324073

Sarilumab COVID-19 Reclutamiento NCT04327388

Estudio de la eficacia y la seguridad de una administracién unica de olokizumab y RPH-104 con terapia estandar en pacientes con infeccién por el Reclutamiento NCT04380519

sindrome respiratorio agudo severo grave Coronavirus 2 (SARS-CoV-2) (COVID-19)
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Tratamiento anti-il6 de la enfermedad grave de COVID-19 con insuficiencia respiratoria amenazante Reclutamiento NCT04322773
Eficacia y seguridad de las nuevas opciones de tratamiento para adultos con neumonia por COVID-19 Todavia no reclutando NCT04345289
Efecto de los tratamientos en pacientes hospitalizados por neumonia grave por COVID-19: un estudio de cohorte multicéntrico Reclutamiento NCT04365764
Factores asociados con los resultados clinicos en pacientes hospitalizados por Covid-19 en GHT-93 Est Reclutamiento NCT04366206
Ensayo de plataforma adaptativa multifactorial aleatorizada, incrustada para neumonia adquirida en la comunidad Reclutamiento NCT02735707
Seguridad y eficacia de baricitinib para COVID-19 AUn sin reclutar NCT04340232
Caracterizacion clinico-epidemioldgica de la enfermedad COVID-19 en adultos mayores hospitalizados Reclutamiento NCT04362943
Ensayo clinico para evaluar la eficacia de 3 tipos de tratamiento en pacientes con neumonia por COVID-19 Reclutamiento NCT04346147
Terapia con baricitinib en COVID-19 Terminado NCT04358614
Baricitinib (10 Baricitinib en pacientes sintomaticos infectados por COVID-19: un estudio piloto abierto. Aun sin reclutar NCT04320277
estudios) Terapia antiviral y baricitinib para el tratamiento de pacientes con COVID-19 moderado o severo Aun sin reclutar NCT04373044
Tratamiento de la enfermedad por coronavirus moderada a grave (COVID-19) en pacientes hospitalizados Inscripcion por invitacion NCT04321993
Eficacia y seguridad de las nuevas opciones de tratamiento para adultos con neumonia por COVID-19 Aun sin reclutar NCT04345289
Factores asociados con los resultados clinicos en pacientes hospitalizados por Covid-19 en GHT-93 Est Reclutamiento NCT04366206
Efecto de los tratamientos en pacientes hospitalizados por neumonia grave por COVID-19: un estudio de cohorte multicéntrico. Reclutamiento NCT04365764
Seguridad y eficacia de ruxolitinib para COVID-19 Aun sin reclutar NCT04348071
Programa de acceso ampliado de ruxolitinib para el tratamiento de emergencia de la tormenta de citoquinas de la infeccién por COVID-19 Disponible NCT04355793
Ruxolitinib para combatir COVID-19 Aun sin reclutar NCT04354714
rE):tcuigLoteTzgﬁ:fg:;c;f;e;:)criltzoacc:zégg?éiicalgagso;:c?ggloDle_lfgo &%nxpélgci;alg? de fase 3 para evaluar la eficacia y la seguridad de ruxolitinib en Reclutamiento NCT04362137
fp\{/fjl;gg\é/rocﬁ)?vifriqc'?)da y seguridad del ruxolitinib en participantes con SDRA asociado a COVID-19 que requieren ventilacidon mecanica Reclutamiento NCT04377620
Tratamiento del SARS causado por COVID-19 con ruxolitinib Reclutamiento NCT04334044
Roxoliti.nib (solo | Eficacia de Anakinra y Ruxolitinib intravenosos durante la inflamacion de COVID-19 (JAKINCOV) AUn sin reclutar NCT04366232
° Cog;g',g?g;) s Ruxolitinib en pacientes con Covid-19 con hiperinflamacién definida Reclutamiento NCT04338958
Estudio de la eficacia y seguridad de ruxolitinib para tratar la neumonia por COVID-19 Aun sin reclutar NCT04331665
Programa de acceso administrado (MAP) de ruxolitinib para pacientes diagnosticados con enfermedad grave / muy grave de COVID-19 Disponible NCT04337359
Ruxolitinib para el tratamiento del sindrome de dificultad respiratoria aguda en pacientes con infeccién por COVID-19 Aun sin reclutar NCT04361903
Intercambio terapéutico de plasma solo o en combinacién con ruxolitinib en CRV asociado a COVID-19 AUn sin reclutar NCT04374149
Estudio de ruxolitinib mas simvastatina en la prevencién y el tratamiento de la insuficiencia respiratoria de COVID-19. Reclutamiento NCT04348695
Ruxolitinib para el tratamiento de la lesién pulmonar inducida por Covid-19 ARDS Aun sin reclutar NCT04359290
Seguridad y eficacia de ruxolitinib para COVID-19 AUn sin reclutar NCT04348071
Fedratinib No hay estudios en clinicaltrials.gov
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clinicaltrials Francia. Este medicamento fue aprobado por FDA. Informacion: tratamiento para adultos con mielofibrosis primaria o secundaria de
riesgo intermedio o secundario (post-policitemia vera o trombocitopenia post-esencial) para dicha enfermedad.

https://www.centerwatch.com/directories/1067-
fda-approved-drugs/listing/3649-inrebic-
fedratinib

Tocilizumab (12
estudios)

Tocilizumab en la neumonia por COVID-19 (TOCIVID-19) Reclutamiento NCT04317092
Ei(t;;crli;izanra evaluar la eficacia y seguridad de tocilizumab versus corticosteroides en pacientes hospitalizados con COVID-19 con alto riesgo de Todavia no reclutando NCT04345445
Tocilizumab para prevenir la descompensacion clinica en pacientes hospitalizados, no criticos, con neumonia por COVID-19 Reclutamiento NCT04331795
Ensayo clinico del uso combinado de hidroxicloroquina, azitromicina y tocilizumab para el tratamiento de COVID-19 Reclutamiento NCT04332094
Tocilizumab para la prevencion de la insuficiencia respiratoria en pacientes con infeccion grave por COVID-19 Reclutamiento NCT04377659
Eficacia de la administraciéon temprana de tocilizumab en pacientes con COVID-19 Reclutamiento NCT04346355
Un estudio para evaluar la eficacia y seguridad de tocilizumab en participantes hospitalizados con neumonia por COVID-19 Todavia no reclutando NCT04372186
Eficacia y seguridad de tocilizumab en el tratamiento de la neumonia relacionada con el SARS-Cov-2 Reclutamiento NCT04332913
Suero IL-6 y receptor soluble de IL-6 en neumonia grave por COVID-19 tratada con tocilizumab Reclutamiento NCTO04359667
Un estudio para evaluar la seguridad y eficacia de tocilizumab en pacientes con neumonia grave por COVID-19 Reclutamiento NCT04320615
El uso de tocilizumab en el tratamiento de pacientes con COVID-19 grave con sospecha de hiperinflamacién pulmonar Reclutamiento NCT04377750
Tocilizumab en el tratamiento de la enfermedad inducida por coronavirus (COVID-19) Reclutamiento NCT04335071
Un estudio para investigar el tocilizumab intravenoso en participantes con neumonia moderada a grave por COVID-19 Todavia no reclutando NCT04363736
Eficacia de tocilizumab en pacientes con COVID-19 Todavia no reclutando NCT04356937
Tocilizumab versus metilprednisolona en el sindrome de liberacién de citocinas de pacientes con COVID-19 Todavia no reclutando NCT04377503
Tratamiento con tocilizumab en pacientes con COVID-19 Reclutamiento NCT04363853
Favipiravir combinado con tocilizumab en el tratamiento de la enfermedad por el virus de la corona 2019 Reclutamiento NCT04310228
E\g\l/t:aDc_if;(ic)a :]Zigﬁzﬁizaa)égzgetr{'ricdjgfdeot;ﬁitlz:s?/it: :: _T_gr:ep;aracién con deferoxamina, asociada con tratamientos estandar en pacientes con Todavia no reclutando NCT04361032
Bloqueo de puntos de control en la pandemia de COVID-19 Reclutamiento NCT04335305
Tocilizumab vs CRRT en el manejo del sindrome de liberacién de citocinas (CRS) en COVID-19 Reclutamiento NCT04306705
Estudio prospectivo en pacientes con cancer avanzado o metastasico e infeccion por SARS-CoV-2 Reclutamiento NCT04333914
Inmunoterapia personalizada para SARS-CoV-2 (COVID-19) asociada con disfuncién organica Reclutamiento NCT04339712
Tocilizumab para SARS-CoV2 (COVID-19) Neumonitis severa Activo, no reclutando NCT04315480
Tocilizumab para pacientes con cancer y enfermedad COVID-19 Todavia no reclutando NCT04370834
Tocilizumab para el tratamiento del sindrome de liberacién de citocinas en pacientes con COVID-19 (infeccién por SARS-CoV-2) Reclutamiento NCT04361552
Estudio de la eficacia y la seguridad de una administracion unica de olokizumab y RPH-104 con terapia estandar en pacientes con infeccidn por el Reclutamiento NCT04380519

sindrome respiratorio agudo severo grave Coronavirus 2 (SARS-CoV-2) (COVID-19)
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Tratamiento de pacientes con COVID-19 con medicamentos anti-interleucina Reclutamiento NCT04330638

Evaluacion aleatorizada de la terapia COVID-19 Reclutamiento NCT04381936

Tratamiento anti-il6 de la enfermedad grave de COVID-19 con insuficiencia respiratoria amenazante Reclutamiento NCT04322773

CORIMUNO-19 - Ensayo de tocilizumab - TOCI (CORIMUNO-TOCI) Activo, no reclutando NCT04331808

Efectividad y seguridad del tratamiento médico para el SARS-CoV-2 (COVID-19) en Colombia Todavia no reclutando NCT04359095

Factores asociados con los resultados clinicos en pacientes hospitalizados por Covid-19 en GHT-93 Est Reclutamiento NCT04366206

Efecto de los tratamientos en pacientes hospitalizados por neumonia grave por COVID-19: un estudio de cohorte multicéntrico Reclutamiento NCT04365764

Un estudio abierto aleatorizado de la efectividad de la mefloquina para el tratamiento de pacientes con COVID19 Inscripcidn por invitacién NCT04347031

Radioterapia antiinflamatoria de baja dosis para el tratamiento de la neumonia por COVID-19 Reclutamiento NCT04380818

Ensayo de plataforma adaptativa multifactorial aleatorizada, incrustada para neumonia adquirida en la comunidad Reclutamiento NCT02735707

El protocolo de tratamiento de CoVid-19 dirigido por Fleming [FMTVDM] Inscripcidn por invitaciéon NCT04349410

Intercambio de plasma en pacientes con enfermedad de COVID-19 y ventilacion mecanica invasiva: un ensayo controlado aleatorio Reclutamiento NCT04374539

Un estudio abierto aleatorizado de la efectividad de Dalargin en pacientes con manifestaciones graves y criticas de SARS-COVID-19 Inscripcién por invitacién NCT04346693

Estudio de etiqueta abierta Losartan en COVID-19 Reclutamiento NCT04335123

Egsayo clinico para evaluar la eficacia del tratamiento con plasma hiperinmune obtenido de anticuerpos convalecientes de infecciéon por COVID- Reclutamiento NCT04366245

Fpecr)fll:’ls?e farmacocinética, farmacodinamica y seguridad de medicamentos poco estudiados administrados a nifios segun el estadndar de atencion Reclutamiento NCT04278404

Eficacia y seguridad de los corticosteroides en pacientes dependientes de oxigeno con neumonia por COVID-19 AUn sin reclutar NCT04359511

Corticosteroides durante la neumonia viral Covid-19 relacionada con la infeccion por SARS-Cov-2 Reclutando NCT04344288

Corticosteroide profilactico para prevenir la tormenta de citoquinas COVID-19 Reclutando NCT04355247

E:;lgc:’iaosiréira evaluar la eficacia y seguridad de tocilizumab versus corticosteroides en pacientes hospitalizados con COVID-19 con alto riesgo de Adn sin reclutar NCT04345445

Eficacia y seguridad de siltuximab frente a corticosteroides en pacientes hospitalizados con neumonia por COVID-19 Reclutando NCT04329650

Corticosteroides Eficacia y seguridad de los corticosteroides en COVID-19 Terminada NCT04273321
(Hidrocortisona | Cortosteroides de curso corto temprano en COVID-19 Terminada NCT04374071
(24 estudios) Tratamiento con corticosteroides inhalados de pacientes con COVID19 con neumonia Reclutando NCT04355637
Esteroides dirigidos para SDRA debido a la neumonia por COVID-19: un ensayo clinico aleatorizado piloto Aun sin reclutar NCT04360876

Evaluacion aleatorizada de la terapia COVID-19 Reclutando NCT04381936

SDRA asociado a COVID-19 tratado con dexametasona: Alliance Covid-19 Brasil Ill Reclutando NCT04327401

Estrategias de apoyo a la dexametasona y al oxigeno en pacientes de la UCI con neumonia por Covid-19 Reclutando NCT04344730

Eficacia del tratamiento con dexametasona para pacientes con SDRA causado por COVID-19 Reclutando NCT04325061

Factores asociados con los resultados clinicos en pacientes hospitalizados por Covid-19 en GHT-93 Est Reclutamiento NCT04366206
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Ensayo que evalua la eficacia de la terapia con budesonida local en el tratamiento de la hiposmia en pacientes con COVID-19 sin signos de

gravedad Aun sin reclutar NCT04361474

Covid-19 en pacientes con reumatismo inflamatorio crénico, enfermedades autoinmunes o autoinflamatorias raras y no raras Reclutamiento NCT04353609

Rehabilitacion de anosmia en pacientes con enfermedad por coronavirus (COVID 19) Aun sin reclutar NCT04374474

Estudio de eficacia y seguridad de DV890 en pacientes con neumonia por COVID-19 AUn sin reclutar NCT04382053

Hidrocortisona para COVID-19 e hipoxia severa Reclutamiento NCT04348305

Dosificacion de esteroides por titulaciéon guiada por biomarker en pacientes criticos con neumonia Reclutamiento NCT03852537

Radioterapia antiinflamatoria de baja dosis para el tratamiento de la neumonia por COVID-19 Reclutamiento NCT04380818

Ensayo de plataforma adaptativa multifactorial aleatorizada, incrustada para neumonia adquirida en la comunidad Reclutamiento NCT02735707

Inhalacién de ciclesonida para pacientes con COVID-19: un estudio aleatorizado de tratamiento abierto (HALT COVID-19) Aun sin reclutar NCT04381364
Metilprednisolona en el tratamiento de pacientes con signos de sindrome respiratorio agudo severo en Covid-19 Reclutamiento NCT04343729

Terapia antitrombotica para mejorar las complicaciones de COVID-19 (ATTACC) Todavia no reclutando NCT04372589

E;sayo que evalua la eficacia y la seguridad de la anticoagulacion en pacientes con infeccion por COVID-19, anidados en la cohorte Corimmuno- Todavia no reclutando NCT04344756
Anticoagulacion de dosis intermedia o profilactica para tromboembolismo venoso o arterial en COVID-19 grave Todavia no reclutando NCT04367831

Heparina Seguridad y eficacia de la anticoagulacion terapéutica en los resultados clinicos en pacientes hospitalizados con COVID-19 Todavia no reclutando NCT04377997
f;fg:cc;%n:addaay(foo Prevenciéon de complicaciones de COVID-19 con dosis bajas y altas de anticoagulacién Reclutamiento NCT04345848
estudios) Mayor riesgo de TEV y mayor hipercoagulabilidad en pacientes recuperados en la UCl y en la sala médica para COVID-19 Todavia no reclutando NCT04359212
Dosis bajas ajustadas de peso versus bajas fijas de heparina de bajo peso molecular para la prevencién de la tromboembolia venosa en COVID-19 | Todavia no reclutando NCT04373707

Coagulopatia de COVID-19: un ensayo controlado aleatorio pragmatico de anticoagulacion terapéutica versus atencion estandar Todavia no reclutando NCT04362085

Comparacién de dos dosis de enoxaparina para tromboprofilaxis en pacientes hospitalizados con COVID-19 Todavia no reclutando NCT04366960

Reclutamiento NCT04359277

Un ensayo aleatorizado de estrategias de anticoagulacion en COVID-19
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