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RESUMEN EJECUTIVO

Efectos en la El tratamiento empirico con azitromicina en pacientes
salud con COVID-19 no mejora desenlaces criticos como
muerte e ingreso a ventilacibn mecanica, como
tampoco mejora el tiempo hasta la resolucion de los
sintomas (certeza alta ©DDD). El efecto del
tratamiento empirico con azitromicina sobre las
hospitalizaciones y los eventos adversos severos es

incierto (certeza muy baja @OQOQ).

Implementacidn: No se identificaron barreras mayores para el uso
barreras y costo generalizado de tratamiento empirico con azitromicina
comparativo en pacientes con COVID-19 y su costo comparativo es
bajo. Sin embargo, el incremento en la utilizacion de
antibidticos podria conducir a un aumento potencial en
las tasas de resistencia a los antimicrobianos y a una
emergencia de cepas multirresistentes.

Recomendaciones Los documentos identificados recomiendan no utilizar
tratamiento empirico con antibidticos en pacientes con
COVID-19 sin sospecha de coinfeccion bacteriana o
sobreinfeccion bacteriana.

El tratamiento empirico con azitromicina no mejora el tiempo transcurrido hasta
resoluciéon de los sintomas (certeza alta @ODD), y su efecto sobre las
hospitalizaciones es incierto (muy baja certeza @ OO Q).

No se identificaron barreras mayores para el uso generalizado de antibiéticos en
pacientes con COVID-19 y su costo comparativo es bajo.

Los documentos identificados recomiendan no usar tratamiento antibiético
empirico en pacientes con COVID-19 leve o de reciente comienzo sin sospecha de
coinfeccién bacteriana o sobreinfeccién bacteriana.

El tratamiento con azitromicina empirica no mejora desenlaces criticos como
muerte o el ingreso a ventilacién mecanica (certeza alta @DDD).

No se identificaron barreras mayores para el uso generalizado de antibiéticos en
pacientes con COVID-19 y su costo comparativo es bajo.

Los documentos identificados recomiendan no usar tratamiento antibiético
empirico en pacientes con COVID-19 moderada o severa sin sospecha de
coinfeccién bacteriana o sobreinfeccidén bacteriana.
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La enfermedad por el Coronavirus 2019 (COVID-19 - Coronavirus Disease 2019) es una patologia
respiratoria de humanos producida por la infeccidon por un nuevo coronavirus identificado con la sigla
SARS-CoV-2.! El 11 de marzo de 2020 la Organizacién Mundial de la Salud (OMS) declaro al COVID-19
como una pandemia, y desde ese momento hasta el 24 de junio del 2021 se ha reportado
aproximadamente para Argentina mas de 4.000.000 casos confirmados y 90.986 muertes.>?

Al no existir un tratamiento farmacolégico especifico contra el virus hasta el momento, aunque los
esteroides sistémicos han demostrado reducir la mortalidad en pacientes hospitalizados por COVID-19
con complicaciones respiratorias graves y que las heparinas son efectivas en la prevencion de la
trombosis venosa profunda también en casos graves, la comunidad cientifica se ha enfocado en la
busqueda y desarrollo de intervenciones antivirales y en resignificar diferentes tipos de farmacos que
se utilizan en otras indicaciones.

El presente informe pretende evaluar si el tratamiento empirico con azitromicina es eficaz, seguro y
resulta conveniente para el tratamiento de pacientes con COVID-19 en Argentina.


mailto:conetec.msal@gmail.com

El SARS-CoV-2 puede conducir a un amplio espectro de enfermedades, que van desde sintomas muy
leves de infeccion del tracto respiratorio superior hasta una neumonia potencialmente mortal. La
enfermedad grave se asocia con frecuencia con altos niveles de marcadores inflamatorios. Por lo tanto,
es un desafio definir si un paciente que cumple con criterios para una neumonia adquirida en la
comunidad presenta ademas una coinfeccion bacteriana al ingreso. Por otro lado, durante la
hospitalizacion puede ser dificil distinguir entre COVID-19 grave e infecciones secundarias bacterianas,
siendo la coinfeccidn infrecuentes.3> Dado que los pacientes con COVID-19 con frecuencia necesitan
hospitalizacion prolongada y asistencia respiratoria, el uso innecesario de antibidticos en el momento
de la hospitalizacion puede aumentar el riesgo individual de neumonia nosocomial posterior causada
por bacterias resistentes y otros eventos adversos asociados al tratamiento.*> En una poblacién
objetivo muy amplia, prescripciones de antibiéticos universales para todos o la gran mayoria de los
pacientes hospitalizados con COVID-19 pueden conducir a un fuerte aumento en uso de antibioticos
durante una pandemia y, como resultado, un aumento potencial en las tasas de resistencia a los
antimicrobianos.®

La azitromicina es un antibidtico de la familia de los macrélidos que se une a la subunidad ribosémica
50S de microorganismos susceptibles, por lo que interfiere con la sintesis de proteinas microbianas. La
Administracion Nacional de Medicamentos, Alimentos y Tecnologia Médica (ANMAT) de Argentina
autorizo su comercializacion para el tratamiento de pacientes cursando infecciones, de caracter leve a
moderado, causadas por microorganismos suceptibles. Para el tratamiento de la neumonia adquirida
en la comunidad (leve a moderada), se administra a 500 mg por via oral el primer dia seguido de 250
mg por dia desde el dia 2 al 5.” Desde el inicio de la pandemia COVID-19 se la utilizd en diferentes
esquema y estudios terapéuticos como agente directo o asociado para el manejo de la enfermedad.

Se realizd una evaluacién de tecnologia sanitaria, basada en evidencia proveniente de revisiones
sistematicas vivas y guias de practica clinica de alta calidad metodoldgica para brindar parametros
actualizados y balanceados que sean de utilidad para la toma de decisiones en los diferentes niveles de
gestion.

El objetivo del presente informe es evaluar parametros de eficacia, seguridad, conveniencia y
recomendaciones disponibles acerca del tratamiento empririco con azitromicina en pacientes con
COVID-19.



Las conclusiones del presente informe se sustentan en el analisis de los siguientes dominios:

Teniendo en cuenta la velocidad con la que la informacion relacionada a la pandemia aparece y se
modifica (link), se desarrollé un protocolo sustentado en proyectos que resume activamente la evidencia
cientifica a medida que la misma se hace disponible. Con este fin se utilizé la plataforma Love de
Epistemonikos para identificar revisiones sistematicas “vivas”. Se seleccionaron aquellas con una calidad
metodoldgica apropiada evaluada a través de la herramienta AMSTAR-2, y que a su vez llevaran un
proceso de actualizacion frecuente.” De cada una de las revisiones sistematicas identificadas se
extractaron los efectos de la intervencidn sobre los desenlaces priorizados como importantes o criticos y
la certeza en dichos efectos. Para la priorizacion de los desenlaces se adoptd una perspectiva desde el
paciente considerando sus potenciales preferencias. La seleccidn se realizd por consenso entre los
autores y supervisores del informe considerando los resultados de multiples ejercicios de priorizacion
publicados, realizados en el marco del desarrollo de distintas guias de préctica clinica.8!! Se
seleccionaron “mortalidad” e “ingreso en asistencia ventilatoria mecdnica” como desenlaces criticos y
“duracion de ventilacion mecdnica”, “admisidon hospitalaria”, “duracién de estadia hospitalaria”,
“mejoria clinica al dia 7-28”, “tiempo a la mejoria clinica”, “eventos adversos graves” como desenlaces
importantes. Adicionalmente, se extractaron datos relacionados con efectos de subgrupo
potencialmente relevantes para la toma de decisidn, con especial énfasis en el tiempo de evolucién y la
severidad de la enfermedad. Para confeccionar las conclusiones sobre el efecto de las intervenciones
evaluadas sobre los desenlaces priorizados, utilizamos lineamientos publicados, especificamente
desarrollados a tal fin.!?

Este dominio contempla dos subdominios: la existencia de barreras y facilitadores para la
implementacion de la tecnologia evaluada no consideradas en los otros dominios analizados, y los costos
comparativos en relacién con otras intervenciones similares.

Para la identificaciéon de recomendaciones sustentadas en evidencia y actualizadas, se utilizo Ila

plataforma COVID recmap. Se seleccionaron aquellas guias con rigor metodoldgico apropiado segun la
3

herramienta AGREE Il (> 70%) y se incorporaron sus recomendaciones al informe.*


https://app.iloveevidence.com/loves/5e6fdb9669c00e4ac072701d?population=5e7fce7e3d05156b5f5e032a&section=methods&classification=all
https://covid19.recmap.org/recommendation/1c956109-f25e-409c-85a5-a68eb7a4fa6a
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Las conclusiones relacionadas a cada uno de los dominios analizados, y las conclusiones generales se

construyeron siguiendo el siguiente esquema:

Efectos en la salud (se
considera la magnitud
de los efectos sobre
desenlaces criticos y la
certeza en dichos
efectos)

El balance entre los efectos
positivos y negativos
probablemente favorece a la
intervencion

Los efectos positivos y
negativos probablemente
estdn balanceados

El balance entre los efectos
positivos y negativos podria
favorecer a la intervencion

Los efectos positivos y
negativos podrian estar
balanceados

El balance entre los
efectos positivos y
negativos
probablemente NO

favorece a la
intervencion

El balance entre los
efectos positivos y
negativos podria NO
favorecer a la
intervencion

Implementacion:
barreras y costos

Recomendaciones

El balance entre los efectos positivos y negativos de la tecnologia es incierto porque la
certeza en la evidencia es muy baja o porque no hay informacién

La intervencién se encuentra
ampliamente disponible, es
facilmente implementable y
el costo comparativo es
pequeiio (definido como un
costo menor o igual al de
cinco tratamientos con
dexametasona 6mg por dia
por diez dias)

Existen complicaciones para
adquirir o implementar la
intervencion y/o el costo
comparativo es moderado
(definido como un costo
mayor al de cinco
tratamientos con
dexametasona 6mg por dia
por diez dias, pero menor o
igual al de 10 dias de
tratamiento con
dexametasona 6mg por dia
por diez dias).

Las recomendaciones
identificadas favorecen
fuertemente la
implementacién de la
tecnologia

Las recomendaciones
identificadas favorecen la
implementacion de la
tecnologia en forma
condicional

Las recomendaciones
identificadas no tienen una
direccién clara

Existen complicaciones
mayores para adquirir o
implementar la
intervencion y/o el costo
comparativo es grande
(definido como un costo
mayor al de diez
tratamientos con
dexametasona 6mg por
dia por diez dias).

Las recomendaciones
identificadas NO
favorecen fuertemente
la implementacién de la
tecnologia

Las recomendaciones
identificadas NO
favorecen la
implementacion de la
tecnologia en forma
condicional

Conclusiones globales

No identificamos recomendaciones que cumplan con los criterios de inclusién del

informe.

El empleo de la tecnologia
probablemente resulte en
mayores beneficios que
consecuencias negativas:

Balance favorable
entre los efectos
positivos y negativos

Los beneficios y
consecuencias negativas
resultantes del empleo de la
tecnologia probablemente se
encuentren balanceados o,
existe incertidumbre
importante sobre las
consecuencias de emplear la

El empleo de la
tecnologia
probablemente resulte
en mayores

consecuencias negativas
que beneficios:

e Balance
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en la salud + ausencia tecnologia:
de barreras mayores
para la
implementacion

e Balance favorable
entre los efectos
positivos y negativos
en la salud + barreras
importantes para la
implementacion

e Balance equilibrado en
los efectos en salud +
ausencia de barreras
mayores para
implementacién

ACTUALIZACION CONTINUA

desfavorable
entre los efectos
positivos y
negativos en la
salud

Balance incierto
en los efectos en
salud

Balance

equilibrado en los
efectos en salud +
barreras mayores
para
implementacion

Balance favorable
en los efectos en
salud + barreras
mayores para
implementacion

La informacion relacionada a la tecnologia evaluada en el presente informe serd monitoreada en forma

continua. En caso de identificarse informaciéon nueva que pudiese modificar las conclusiones alcanzadas,

el contenido del informe se actualizarda de manera inmediata.
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RESULTADOS

Se identificaron tres revisiones sistematicas que cumplen con los criterios de inclusion del presente

informe.
BM)J15:16 COVID-NMA Consortium PAHO!8
(Grupo Cochrane Paris)!’
AMSTAR-2 ALTA CALIDAD ALTA CALIDAD MODERADA-ALTA
CALIDAD
Ultima actualizacién 26/04/2021 07/06/21 22/06/2021
Analisis realizado Metaanalisis en red Metaanalisis por Metaanalisis por
parejas parejas
Certeza en la evidencia GRADE GRADE GRADE
Reporta sobre el efecto en Sl Sl Sl

pacientes con COVID-19

Se identificaron 11 ECAs que incluyeron 10.795 participantes en los que el tratamiento con azitromicina
empirica se compard con la atencidn estdndar u otros tratamientos.

Nombre del Criterio de inclusidn Caracteristicas de la Tratamientos Riesgo de sesgo
estudio e intervencion poblacion complementarios

FurtadoRHy Pacientes con COVID-19 Edad media 59,8 + Esteroides 18%, BMJ: Alto

cols. 2020 *° severa. N=397 19,5, hombres 66%, oseltamivir 46%,
N=214 asigandos a HTA 60,7%, DBT otros antibidticos PAHO: Moderado
azitromicina 500 mg/dia 38,2%, EPOC 6% 85%
por 10 dias y N=183 a COVID-NMA
cuidado estandar Consortium: No

evaluado

Horby PW y cols. Pacientes con COVID-19 Edad media 65,3 + Esteroides 61% BMJ: Bajo

2020 2° moderado y critico. 15,6, hombres 62%,
N=7.764 DBT 27,5%, EPOC PAHO: Bajo
N=2.582 asignados a 24,5%, enfermedad
azitromicina 500 mg/dia cardiovascular COVID-NMA
por 10 dias y N=5.182 26,5% Consortium: Moderado
asignados a cuidados
estandar

Rashad Ay cols. Pacientes con COVID-19 Edad media 44,4 = NR BMJ: No evaluado

2021 % leve a moderado. N=206 18, hombres 30%
N=107 asignados a PAHO: Alto
azitromicina una vez por
dia por 7 dias y N=99 COVID-NMA
asignados a Consortium: moderado

claritromicina 1000 mg
por diay N=99 a
estandar de cuidado



Butler CCy
cols. 2021 22

Sekhavati E y
cols. 2020 %

Guvenmez Oy
cols. 2020 *

Hinks y cols.
2020 %

Jhonston y cols.
2021 ¢

Cavalcanti y cols.

20207

Pacientes con COVID-19
leve a severo. N=1.129
N=500 asignados a
azitromicina 500 mg/dia
por 3 dias y N=629
asignados a cuidado
estandar

Pacientes con COVID-19
moderado a severo.
N=111

N=56 asignados a
azitromicina 500 mg
cada 12 horas por 5 dias
y N=55 asignados a
estandar de cuidado

Pacientes con COVID-19
moderado. N=24

N=12 asignados a
azitromicina 500 mg una
vez y luego 250 mg por
dia por 5 dias y N=12
asignados a lincomicina
600 mg cada 12 horas
por 5 dias.

Pacientes con COVID-19
leve a moderada. N=292
N=145 asignados a
azitromicina 500 mg una
vez al dia por 14 dias y
N=147 asignados a
cuidados estandar

Pacientes con COVID-19
leve. N=190

N=60 asignados a
hidroxicloroquina

800 mg una vez seguido
por 400 mg al dia para
10 dias, N=65 asignados
a hidroxicloroquina con
azitromicina 500 mg
una vez seguido de

250 mg al dia por 5

dias y N=65 asignados a
cuidados estandar

Pacientes con COVID-19
moderado a severo.
N=504

N=159 asignados a
hidroxicloroquina

400 mg dos veces al dia
durante 7 dias, N=172
asignados a
hidroxicloroquina con
azitromicina y N=173
asignados a estandar
de cuidado

Edad media 60 * 7,8
afios, masculino
43%, HTA 42%,
EPOC 38%, DBT 18%
y enfermedad
cardiovascular 15%

Edad media 57 +
15,7 afios masculino
45,9%.

Edad media 58,7 £
16, masculino 70,8%

Edad media 45,9 +
14,8 aiios,
masculino 51%,
DBT 8,5%, HTA
17,6%, asma 18%.

Edad media 37
afnos, masculino
43,3%, hipertension
20,9%, DBT 11,6%,
EPOC 9,3%, asma
1,6%, obesidad 76%

Edad media 50,3
14,6 afios,
masculino 58,3%,
HTA 38,8%, DBT
19,1%, EPOC
1,8%, asma 16%,
Enfermedad
coronaria 0,8%,
obesidad 15,5%

NR

Hidroxicloroquina
y lopinavir mas
ritonavir 100%

NR

NR

NR

Esteroides 1.5%,
inhibidores de la
enzima
convertidora la
angiotensina 1,2%,
blogueantes de
receptores de la
angiotensina 17,4%,
antiinflamatorios no
esterdideos 4,4%

BMJ: No evaluado
PAHO: Moderado

COVID-NMA
Consortium: Alto

BMJ: Alto
PAHO: Alto

COVID-NMA
Consortium: Moderado

BMJ: Alto
PAHO: Alto
COVID-NMA

Consortium: No
evaluado

BMJ: Alto
PAHO: Alto

COVID-NMA
Consortium: Moderado

BMJ: Bajo
PAHO: Bajo
COVID-NMA

Consortium: No
evaluado

BMJ: Bajo
PAHO: Bajo
COVID-NMA

Consortium: No
evaluado



Omrani y cols. Pacientes con COVID-19 Edad media 41 £ 16 NR BMJ: Bajo
2020 28 leve. N=304 afios, masculino
N=152 asignados a 98,4%. PAHO: Bajo
hidroxicloroquina
600 mg al dia durante 7 COVID-NMA
dias y N=152 asignados Consortium: o
a hidroxicloroquina con evaluado
azitromicina
Brown y cols. Pacientes con COVID-19 Edad media 55 + 23 Esteroides 15%, BMJ: Alto
2020 ?° moderado a critico. afios, masculino remdesivir 11%,
N=85 61%, DBT 26% lopinavir-ritonavir PAHO: Alto
N=43 asignados a 1%, tocilizumab
azitromicina y N=42 24%, plasma 24% COVID-NMA
asignados a Consortium: No
hidroxicloroquina evaluado

ATB: antibidticos; DBT: diabetes mellitus; EPOC: enfermedad pulmonar obstructiva crénica; HTA: hipertension arterial,

NR: no reporta.

A continuacion, se describen los efectos absolutos y la certeza en dichos efectos. Se presentan los efectos

800 mg una vez

seguidos por 200 mg

dos veces al dia durante

5 dias

del tratamiento en personas con COVID-19, segun lo reportado por las revisiones identificadas:

En pacientes con COVID-19:

Desenlace PAHO COVID-NMA BMJ Conclusion
Consortium
Mortalidad 0,2% mas (de 0,6% menos 0,4% menos (de El tratamiento con
1,3% menos (de 2,2% menos 2,5% menos azitromicina
hasta 1,6% mas) | hasta 1,2% mas) hasta 2,1% mas) empirico no reduce
la mortalidad.
Moderada Alta Baja
SDDO CODD SDOO
Ventilacion 1% menos (de 0,6% menos (de El tratamiento con
mecanica 3,8% menos 3,3 % menos azitromicina empirico
hasta 2,2% mas) hasta 2,8% mas) probablemente no
Moderada Baja reduzca la necesidad
DDPDO DDOO de ventilacion
mecanica invasiva
Tiempo ala 1,2% mas 1,4% mas El uso azitromicina
resolucion de (desde 0,6% (de 0,7% menos empirico no mejora
sintomas menos hasta hasta 3,4% mas) el tiempo de

2,4% mas)

Alta
OODD

Moderada
SO0

resolucion de
sintomas

Duracion de la
estadia
hospitalaria

0,9 dias menos
de internacion
(1,7 dias menos
hasta 0,3 dias
mas)

Baja
SO0

El tratamiento con
azitromicina empirico
podria no disminuir
ni aumentar la
duracién del tiempo
de internacién
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Hospitalizacion
es en pacientes

0,8% menos
(de 4% menos

Existe incertidumbre
en el tratamiento

no graves hasta 5,4% mas) con azitromicina
empirico en las
Muy baja hospitalizaciones en
OO0 pacientes no graves
Eventos 2,4% mas (de 2,6% mas Existe incertidumbre
adversos graves | 5% menos hasta eventos en el efecto del

19,9% mas)

Muy baja
SO00

adversos (de
0,2% menos
hasta 18,7%
mas)

Baja
D00

tratamiento con
azitromicina empirico
sobre el aumento de
los eventos adversos
graves.

Se identificaron 11 ECAs que incluyeron 10.795 participantes en los que tratamiento con azitromicina
empirico se comparo con la atencion estandar u otros tratamientos. El ensayo RECOVERY fue el estudio
mas grande que incluyé 7.762 pacientes con enfermedad grave (mortalidad en el grupo de control
19%). La mayoria de los estudios evaluados utilizaron azitromicina como antibidtico en el grupo
intervencion frente al no uso de antibidticos como comparador, donde no se propusieron potenciales
efectos de subgrupo.

El tratamiento con azitromicina empirico no mejora el tiempo transcurrido hasta resolucion
de los sintomas (alta certeza @PDP). Existe incertidumbre en su impacto sobre
hospitalizaciones y en la incidencia de eventos adversos graves (muy baja certeza

©000).

El tratamiento con azitromicina empirico no tiene impacto en desenlaces criticos como
muerte e ingreso a ventilacion mecanica y no disminuye el tiempo transcurrido hasta
resolucion de los sintomas (alta certeza @PHHP), adicionalmente podria no modificar la
duracidn de la internacién (baja certeza @PHOQ). Existe incertidumbre en la incidencia de
eventos adversos graves (muy baja certeza @OOQ0).
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La azitromicina se encuentra ampliamente diponible en nuestro pais y esta aprobada por la
Administracién Nacional de Medicamentos, Alimentos y Tecnologia Médica (ANMAT) para ser utilizados
en pacientes con infecciones por germenés suceptibles. No se han identificado barreras potenciales para
el tratamiento empirico con azitromicina en pacientes con COVID-19. Sin embargo, tratamiento empirico
antibidtico para pacientes ambulatorios y hospitalizados con COVID-19 podria asociarse ademds a un
aumento en las tasas de resistencia a los antimicrobianos y a la emergencia de cepas multiresistentes.®

El costo comparativo de la azitromicina es bajo. A pesar de esto, en el caso de ser utilizados en forma
sistemadtica y en una poblacion objetivo muy amplia, podria tener un impacto significativo en los costos.

No se identificaron barreras mayores para el uso sistematico de azitromicina en pacientes
con COVID-19. Su costo comparativo es bajo.

Se identificaron cinco recomendaciones de las cuatro cumplen con los criterios de inclusiéon del
presente informe. La recomendacion excluida fue la perteneciente al Instituto Nacional de Salud (NIH,
su sigla del inglés National Health institute) de los Estados Unidos ya que el rigor metodolégico fue
calificado como insuficiente (<70%):3!

Ministerio de Salud de

. . . 9 - 32
Australian guidelines Chile 3 OPS-PAHO
Alcance y propdsito: Alcance y propdsito: Alcance y propdsito: Alcance y propdsito:
86,1% 83,3% 82% 80%
Rigor de metodolégico: Rigor de desarrollo:74% Rigor de desarrollo:78% Rigor de desarrollo:
AGREE 87 5% Independenciaeditorial: Independenciaeditorial: 83%

70,8% 80% Independencia

Independencia editorial: 91%

editorial: 91,7%

Uit 31 de Marzo de 2021 = 18 de Enero de 2021 07 de Abril de 2021 4 de Junio de 2021
ima
actualizacion

GRADE GRADE GRADE GRADE
Metodologia

El cuerpo de SI Sl NO Sl
evidencia

utilizado se

encuentra

actualizado
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A continuacion, se describen las recomendaciones identificadas que cumplen con los criterios de
inclusion de presente informe:

Recomendacion Fuerza

WHO Recomienda a los pacientes con COVID-19 leve sospechado | Fuerte en

o confirmado, en CONTRA el uso de terapia con antibiodticos contra

o profilaxis.

Guias Recomiendan NO USAR azitromicina en pacientes con Fuerte en
Australianas COVID-19. contra

Ministeriode | En personas con COVID-19, el Ministerio de Salud Fuerte en

Salud RECOMIENDA NO UTILIZAR antibiéticos empiricos contra
de

. como parte del tratamiento habitual
Chile

Comentario del panel:

» La coinfeccion bacteriana es infrecuente en
pacientes con COVID-19 y cuando ocurre,
habitualmente se produce durante el curso de la
enfermedad. El uso de antibidticos de entrada en los
protocolos de COVID-19 no se asocia a ningun
beneficio clinico, agrega costos y tiene el riesgo de
generar resistencia bacteriana.

P Esta recomendacién no aplica a personas con
neumonia en que no se ha establecido su etiologia o
en pacientes en que hay evidencias claras de
sobreinfeccion bacteriana.

Guia OPS- Sugiere el uso de antibidticos empirico en pacientes adultos | Condicional
PAHO con COVID-19 bajo ventilacién mecdnica, de forma empirica en contra
de 5 a 7 dias ajustados a protocolos institucionales vy
considerando el diagndstico clinico (por ejemplo, neumonia
adquirida en la comunidad, sepsis o sospecha de infeccidn
bacteriana asociada) y los datos locales de resistencia

bacteriana.

Los documentos identificados no recomiendan el tratamiento empirico con antibidticos,
incluida la azitromicina, como parte del manejo habitual del paciente con COVID-19 sin
sospecha de coinfeccidn bacteriana o sobreinfeccidon bacteriana.




Azitromicina para el tratamiento de pacientes con COVID-19

Los documentos identificados no recomiendan tratamiento empirico con antibidticos,
incluida la azitromicina, como parte del manejo habitual del paciente con COVID-19 sin
sospecha de coinfeccidn bacteriana o sobreinfeccién bacteriana.

El cuerpo de la evidencia disponible hasta el momento muestra que el tratamiento empirico con
azitromicina no mejora desenlaces criticos como la muerte, el ingreso a ventilacién mecanica o el tiempo
transcurrido hasta resolucién de los sintomas (alta certeza @DDD). Adicionalmente, el tratamiento
empirico con azitromicina podria no modificar la duracidn de la internacion y su efecto sobre los eventos
adversos graves en incierto (muy baja certeza @OQOQ). El tratamiento empirico antibidticos para
todos, o la gran mayoria de los pacientes hospitalizados con COVID-19, podria resultar en un aumento en
las infecciones por gérmenes resistentes a antimicrobianos y podria estar relacionada con la emergencia
de cepas multiresistentes.

El uso sistémico de antibidticos es facilmente implementable, la azitromicina es accesible y su costo
comparativo es bajo. Sin embargo, en el caso de ser utilizados en forma sistematica y en una poblacion
objetivo muy amplia, podria acarrear costos importantes.

Los documentos identificados recomiendan no usar tratamiento empirico antibidtico, como la
azitromicina, en forma sistematica o rutinaria en pacientes con COVID-19 sin sospecha de coinfeccion
bacteriana o sobreinfeccion bacteriana.

Efectos en la El tratamiento empirico con azitromicina en pacientes
salud con COVID-19 no mejora desenlaces criticos como
muerte e ingreso a ventilacidn mecanica, como
tampoco mejora el tiempo hasta la resolucion de los
sintomas (certeza alta ©DODD). El efecto del
tratamiento empirico con azitromicina sobre las
hospitalizaciones y los eventos adversos severos es

incierto (certeza muy baja @OQOQ).

Implementacidn: No se identificaron barreras mayores para el uso
barreras y costo generalizado de tratamiento empirico con azitromicina
comparativo en pacientes con COVID-19 y su costo comparativo es

bajo. Sin embargo, el incremento en la utilizacion de
antibidticos podria conducir a un aumento potencial en
las tasas de resistencia a los antimicrobianos y a una
emergencia de cepas multirresistentes.

Recomendaciones Los documentos identificados recomiendan no utilizar
tratamiento empirico con antibidticos en pacientes con
COVID-19 sin sospecha de coinfeccion bacteriana o
sobreinfeccion bacteriana.




Azitromicina para el tratamiento de pacientes con COVID-19

El tratamiento empirico con azitromicina no mejora el tiempo transcurrido hasta
resolucién de los sintomas (certeza alta @ODD), y su efecto sobre las
hospitalizaciones es incierto (muy baja certeza @ OO Q).

No se identificaron barreras mayores para el uso generalizado de antibiéticos en
pacientes con COVID-19 y su costo comparativo es bajo.

Los documentos identificados recomiendan no usar tratamiento antibidtico
empirico en pacientes con COVID-19 leve o de reciente comienzo sin sospecha de
coinfeccién bacteriana o sobreinfeccidén bacteriana.

El tratamiento con azitromicina empirica no mejora desenlaces criticos como
muerte o el ingreso a ventilacion mecanica (certeza alta @ODD).

No se identificaron barreras mayores para el uso generalizado de antibidticos en
pacientes con COVID-19 y su costo comparativo es bajo.

Los documentos identificados recomiendan no usar tratamiento antibidtico
empirico en pacientes con COVID-19 moderada o severa sin sospecha de
coinfeccién bacteriana o sobreinfeccidn bacteriana.
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