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MENSAJES CLAVES

» Este estudio evalla los desenlaces hospitalarios de 5683 pacientes hospitalizados con COVID-19
a nivel nacional en EsSalud; siendo la serie mas grande que compara medicamentos publicada en
Latino-América hasta el momento.

» El estudio emuld un ensayo clinico aleatorizado con data recogida rutinariamente como parte de
la atencién médica. Esto fue posible debido a la implementacidn de un sistema de historias clinicas
electrénicas en EsSalud.

» Para emular el ensayo clinico solo se analizé una parte de la poblacién atendida en EsSalud,
aquella que cumpliera con criterios estrictos como si hubieran participado en un ensayo clinico
disefiado especificamente para probar la eficacia de los medicamentos estudiados.

> Se emplearon técnicas estadisticas avanzadas y novedosas, que incluyen algoritmos de
aprendizaje usados en inteligencia artificial, para comparar los grupos de personas que recibieron
diferentes medicamentos.

» No se encontré efecto beneficioso de empezar Hidroxicloroquina sola, Azitromicina sola,
Ivermectina sola, o Ivermectina junto a Azitromicina en las primeras 48 horas luego de
hospitalizado el paciente, ya sea reduciendo muertes, ingresos a UCI, o requerimiento de oxigeno.

» Los pacientes que empezaron Hidroxicloroquina combinada con Azitromicina en las primeras 48
horas, tuvieron 84% mas riesgo de fallecer durante hospitalizacién, 49% mas riesgo de entrar a
UCI; y 70% mas riesgo de requerir oxigeno.

> Estos resultados reflejan el efecto de estos medicamentos en condiciones reales de atencién
médica, pero tratando de acercarse a la rigurosidad de un ensayo clinico, cuya realizacidn hubiera

requerido mayores recursos materiales y humanos.

» Al ser un estudio que emplea datos a nivel nacional, consideramos que los resultados de este
estudio podrian servir para la toma de decisiones no solo a nivel institucional, sino a nivel pais.
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RESUMEN

Introduccién: En América Latina, Peru es el pais mas afectado por la pandemia de COVID-19. Dado que se
ha autorizado el uso a nivel nacional de Hidroxicloroquina, Azitromicina, Ivermectina y Dexametasona en
pacientes con COVID-19, nuestro objetivo fue evaluar la efectividad de Hidroxicloroquina sola o
combinada con cualquiera de los otros medicamentos sefialados, para prevenir la mortalidad a 30 dias
entre los pacientes hospitalizados por COVID-19 sin una enfermedad potencialmente mortal.

Métodos: Estudio de cohorte retrospectivo que utiliza registros clinicos digitales para emular un ensayo
clinico. Se utilizaron datos a nivel nacional de hospitales de mediana y alta complejidad del Seguro Social
de Salud del Peru (EsSalud) entre el 1 de abril y el 19 de julio de 2020. Se incluyeron los datos de pacientes
mayores de 18 afos con infeccién confirmada por SARS-CoV-2 por PCR y neumonia no grave al ingreso.
Comparamos cinco grupos de tratamiento con el régimen de tratamiento estandar de atencion (grupo de
control) asignado dentro de las 48 horas posteriores al ingreso al hospital: Hidroxicloroquina/Cloroquina
sola (HCQ), Ivermectina sola (IVM), Azitromicina sola (AZIT), Grupo de HCQ + AZIT y Grupo IVM + AZIT con
dosis recomendadas por el Ministerio de Salud del Peru. El resultado primario a evaluar, fue la tasa de
mortalidad por todas las causas, y los resultados secundarios fueron la supervivencia sin ingreso a UCl y
la supervivencia sin necesidad de oxigeno.

Resultados: Entre 5683 pacientes elegibles para el andlisis, 200 recibieron Hidroxicloroquina o Cloroquina
dentro de las 48 horas posteriores al ingreso hospitalario, 203 recibieron lvermectina, 1600 recibieron
Azitromicina, 692 recibieron Hidroxicloroquina o Cloroquina mas Azitromicina, 358 recibieron lvermectina
mas Azitromicina y 2630 recibieron atencion estandar. El grupo AZIT + HCQ se asocid con una tasa de
riesgo de mortalidad por todas las causas, un 84% mas alta en comparacion con la atencién estandar (wHR
=1,84, ICdel 95%: 1,12-3,02). De manera consistente, el tratamiento con AZIT + HCQ se asoci6é con mayor
riesgo de ingreso a UCI (wHR = 1,49, IC del 95%: 1,01-2,19) y riesgo de necesidad de oxigeno (wHR = 1,70,
IC del 95%: 1,07-2,69). El tratamiento con HCQ se asocié con un 77% mas de mortalidad por todas las
causas o una tasa de riesgo de necesidad de oxigeno en comparacion con el tratamiento estandar (wHR
=1,77,1Cdel 95%: 1,01-3,11). El tratamiento con Ivermectina se asocié con un mayor riesgo de ingreso a
UCI (wHR = 1,58, IC del 95%: 1,11-2,25). Por ultimo, no encontramos evidencia de un efecto sobre la
reduccion de la mortalidad por todas las causas o aumentar la tasa de supervivencia sin ingreso a la UCl o
la tasa de supervivencia sin necesidad de oxigeno para el grupo AZIT ni el grupo AZIT + IVM en todos los
andlisis.

Conclusion: Los resultados de este estudio, coinciden con los hallazgos anteriores de ensayos clinicos
aleatorizados y estudios observacionales, que no mostraron efectos beneficiosos de Hidroxicloroquina,
Ivermectina, Azitromicina o sus combinaciones.
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