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Comunicado 01

(Marzo, 25 de 2020)

DIRIGIDO A LOS MEDICOS PRESCRIPTORES

Consideraciones sobre el uso de hidroxicloroquinay azitromicina como
tratamiento de infeccion por SARS-CoV-2.

La Asociacion Colombiana de Farmacologia, la Universidad Tecnolégica de Pereira,
el Grupo de Investigacion de Farmacoepidemiologia y Farmacovigilancia y
Audifarma S.A con relacion a los reportes del uso de los medicamentos cloroquina,
hidroxicloroquina y azitromicina en el tratamiento de la infeccion por el Coronavirus
del Sindrome Respiratorio Agudo Severo o Grave 2 (SARS-CoV-2, por sus siglas
en inglés), causante de la enfermedad denominada COVID-19, pandemia sobre la
cual la informacioén es insuficiente, se permiten recordar lo siguiente:

1. Laracionalidad de implementar estas terapias en el manejo de la actual pandemia
se basa en resultados positivos en analisis in-vitro y fundamentalmente en un
ensayo clinico realizado por investigadores en Francia. Dicho ensayo no fue
aleatorio, con analisis de solo 36 pacientes (20 en el grupo de tratamiento) y tuvo
como desenlace primario el clearance virolégico a los 6 dias luego de la inclusién?.

2. Si bien el ensayo reporta datos prometedores y esperanzadores, consideramos
gue la evidencia actual no es suficiente para recomendar la utilizacion de dichos
medicamentos a gran escala, y mucho menos como terapia profilactica.

3. En caso de que el personal de la salud determine prescribir cloroquina o
hidroxicloroquina (con o sin azitromicina) para el manejo de pacientes con COVID-
19, se deben tener en cuenta sus debidas precauciones, contraindicaciones y riesgo
de reacciones adversas, asi como una evaluacion muy razonada del perfil
beneficio/riesgo para cada paciente:

a) Cloroquina/hidroxicloroquina: alteraciones cardiacas (bloqueo AV, de ramay
prolongacion del intervalo QT), efectos extrapiramidales, trastornos
hematoldgicos (estan contraindicadas en agranulocitosis y pacientes con
déficit de G6PD), alteraciones neuromusculares, hipoglicemia, alteraciones
de campos visuales/retinopatias, hipersensibilidad, entre otras.
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b) Azitromicina: alteracion en la conduccion cardiaca (prolongacion del intervalo
QT vy taquicardia ventricular polimérfica), sobreinfecciones bacterianas,
alteraciones dermatoldgicas, hipersensibilidad, entre otras.
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c) El uso simultaneo de cloroquina/hidroxicloroquina + azitromicina genera una
potencial interaccion farmacoldgica que requiere un monitoreo cercano,
debido al alto riesgo de prolongar el intervalo QT y finalmente causar una
arritmia cardiaca que puede ser mortal.

d) En situaciones clinicas especiales (edad avanzada, sexo femenino,
bradicardia, hipopotasemia, hipomagnesemia, hipocalcemia, cardiopatia
isquémica, falla cardiaca, hipertension arterial, arritmias, hipotiroidismo, etc.)
y otros farmacos que esté recibiendo el paciente (muy posiblemente con
polifarmacia — 5 0 mas medicamentos) y que tienen el potencial de causar
una prolongacion del intervalo QT (antiarritmicos y psicofarmacos como los
antidepresivos y antipsicéticos, antihistaminicos, antimicéticos azoles,
anticolinérgicos, procinéticos, antieméticos), el riesgo de arritmias cardiacas
fatales puede incrementarse mucho mas aun.

e) Se aconseja realizar electrocardiograma (EKG) de inicio y de control diario a
los pacientes con estas terapias, para asi verificar y detectar tempranamente
la presencia de prolongacion del intervalo QT corregido (QTc) y la necesidad
de modificar o suspender el tratamiento. Si en el EKG previo el paciente tenia
un intervalo QTc menor a 400 mseg, en los siguientes, el médico deberia
considerar retirar el o los medicamentos si se elevé a 440 mseg en hombres
y 460 mseg en mujeres. EI maximo valor tolerable para un paciente cuyo
intervalo QT inicial era mayor de 400 mseg no deberia ser superior a 480
mseg. Los valores maximos normales en hombres son 470 mseg y en
mujeres 480 mseg.

Cabe mencionar que el ensayo francés consider6 como criterios de exclusion
aguellos pacientes con alergias a los medicamentos de estudio, historia de
retinopatia, déficit de G6PD y prolongacion del intervalo QT; asi como embarazadas
y pacientes brindando lactancia materna.

Asi mismo, se debe recordar que la azitromicina fue administrada como terapia para
prevenir sobreinfecciones, no estaba dentro de los esquemas de manejo inicial para
infeccién para COVID-19. Solamente seis pacientes del grupo de hidroxicloroquina
recibieron concomitantemente azitromicina (con realizacion de EKG de control
diariamente). Alun no se reportaron los datos de eventos adversos dentro del
estudio.
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El uso de hidroxicloroquina o cloroquina, concomitantemente con azitromicina, debe
ser una prescripcidon muy razonada, por los médicos tratantes, quienes definiran el
beneficio/riesgo individual del paciente para la administraciébn de esta terapia
combinada; y debe evitarse al maximo que exista una automedicacion, dada la
cantidad de informacién a la cual los pacientes actualmente tienen acceso; con base
en todos los riesgos ya mencionados y los resultados que aln no son concluyentes
para el tratamiento de la infeccion por COVID-19 con estos medicamentos.

Es imperativo que los pacientes no se automediguen, el uso de cualquiera de estos
medicamentos solo puede hacerse tras la prescripcion de un médico con
experiencia en el manejo de este tipo de antimicrobianos y en un ambiente
hospitalario.

Estamos frente a un proceso dindmico, y en la medida que se vaya generando
nueva informaciéon, estaremos emitiendo comunicados de actualizacion.

— Ulec«-lmo
Jorge Enrique Machado Alba, MD, PhD
Presidente Asociacion Colombiana de Farmacologia

Director Grupo de Investigacion de Farmacoepidemiologia y Farmacovigilancia
Universidad Tecnologica de Pereira

Patricia Granada Echeverri, MD, PhD
Decana

Facultad de Ciencias de la Salud.
Universidad Tecnologica de Pereira

Daniel Torres Bahamon, MD, MSc.

Director

Investigacion de Investigacion Farmacoepidemioldgica
Audifarma S.A.
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