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Triple combinacion de INF-betalb + lopinavir/ritonavir +
ribavirina para pacientes ingresados por COVD-19
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ABSTRACT

La pandemia por COVID -19 ha afectado a mas de 3 millones de personas en todo el mundo y ha
ocasionado hasta la fecha mas de 200000 muertes, por lo que el tratamiento de la misma se ha
convertido en una prioridad mundial. Desde el inicio de la pandemia numerosos estudios han
sido publicados con resultados contradictorios. Por este motivo se hacen necesarios estudios
prospectivos y de calidad cientifica para poder dar respuesta a todos los interrogantes que esta
pandemia nos ha planteado.

The coronavirus disease 2019 pandemic has affected more than 3 million patients and produced
more than 200000 deaths all around the world. Treatment of COVID-19 is considered now a
priority. Since first cases, lot of studies have been published with conflicting results. High quality
prospective studies are needed to solve the questions this pandemic has raised.

ARTiCULO

Se trata de un estudio de Hong Kong abierto, prospectivo, multicéntrico, fase 2, que compara el
efecto de triple combinacion de interferon (IFN) beta 1 b (0,25 mg a dias alternos maximo 3
dosis) + lopinavir /ritonavir 400/100 mg cada 12 h + ribavirina 400 mg/12 horas durante 14 dias,
versus lopinavir/ritonavir 400/100 mg en tratamiento Unico. Incluyeron 127 pacientes, con
media de 52 afios, 54% varones, 40% con comorbilidades y tiempo medio de inicio de sintomas
de 5 dias. Se asignaron 86 al grupo de tratamiento (de estos, 34 pacientes no recibieron INF por
sintomas > 7 dias) y 41 al grupo control. El INF sélo se administraba si el paciente se encontraba
en los primeros 7 dias del inicio de los sintomas (ya que se conoce que su administracion
posterior tiene efectos proinflamatorios).
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Las caracteristicas basales fueron similares y las alteraciones mas frecuentes fueron linfopenia,
elevacién de PCR y de VSG. Fiebre y tos fueron los sintomas mas frecuentes, con baja frecuencia
de diarrea y anosmia en este estudio.

El objetivo primario (tiempo en negativizar la PCR en exudado nasofaringeo) fue menor en grupo
de triple terapia (7 dias vs 12 dias). Los objetivos secundarios clinicos fueron: tiempo de
resolucidon de sintomas (definida por 2 scores clinicos: SOFA y NEWS2 scores), el tiempo de
estancia hospitalaria y la mortalidad a los 30 dias. Estos objetivos también fueron favorables a
triple terapia, con mejoria sintomatica de 4 vs 8 dias y estancia hospitalaria de 9 vs 14 dias.

El objetivo virolégico fue el tiempo en negativizar el virus en varias muestras (exudado
nasofaringeo, orofaringeo, esputo, heces y orina), donde también la triple terapia resulté en un
menor tiempo de negativizacidn en todas las muestras.

La mortalidad a 30 dias fue nula en ambos grupos. Otros datos que aporta el estudio son: el 13%
precisé terapia con 02, 5% ingreso en UCI, sélo un paciente ventilacion mecanica invasiva, el
54% recibid antibidtico concomitante y 6% tratamiento con corticoides.

COMENTARIO

Este estudio multicentrico, randomizado y fase 2 demuestra que el triple tratamiento con INF
betalb sc, lopinavir/ry ribavirina durante 14 dias iniciado en los primeros 7 dias de los sintomas
del paciente es efectivo en negativizar la carga viral en exudado nasofaringeo, orofaringeo,
esputo, orina y heces comparado con tratamiento con lopinavir/r solo. Ademas se demuestra
reduccion en duracion de sintomas y en estancia hospitalaria.

Después de varios estudios discordantes sobre tratamientos para COVID-19, se presenta un
estudio importante, prospectivo y que abre perspectivas al futuro. Eso si, sera preciso una fase
3 para demostrar su efectividad en grupos de pacientes no incluidos en este estudio como son,
por ejemplo los pacientes mas graves (quizas este hecho explique la nula mortalidad a los 30
dias). Otra limitacion del estudio es la administracion “temprana” (en los primeros 7 dias desde
el inicio de la clinica) del INF, sabiendo que muchos pacientes consultan cuando ya ha pasado
esta fecha.

En cualquier caso, y dada la situacién actual, son resultados esperanzadores.
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