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GUIA DE PRACTICA CLiNICA

PARA EL MANEJO DEL COVID-19 EN PEDIATRIA

VERSION EXTENSA

Lista de recomendaciones y puntos de buena practica clinica

No

Enunciado

Tipo * |

Certeza **

Pregunta 1. En pacientes pediatricos con sospecha o diagnéstico de COVID-19, écuales son los factores de riesgo a
enfermedad severa?

11

En pacientes pediatricos con sospecha o diagndstico de COVID-19,
recomendamos tener en cuenta los factores de riesgo para progresar a
enfermedad severa brindados por las directrices de OPS, la Sociedad
Peruana de Medicina Intensiva/Sociedad Peruana de Pediatria y el
Instituto Nacional de Salud del Nifio - San Borja, para evaluar la prioridad

en su manejo:

Enfermedades
pulmonares crénicas

Enfermedad  crénica de
dependencia de oxigeno.
Fibrosis quistica con problemas respiratorios.
Enfermedad pulmonar intersticial infantil.

Asma grave (que requiere corticoides o productos
biolégicos de mantenimiento diario) o asma no
controlada.

Complicaciones respiratorias de patologias de
deterioro neuroldgico (PCl, epilepsias idiopaticas,
etc.).

prematuridad  con

Inmunosuprimidos
(por enfermedad o
tratamiento)

Tratamiento oncoldgico.

Inmunodeficiencia congénita.

Medicamentos inmunosupresores a largo plazo (> 28
dias consecutivos) de esteroides orales o intravenosos
diarios (no se incluye aquellos que reciben dosis bajas
de esteroides en dias alternos, o mantenimiento de
hidrocortisona).

Post transplantados (6rgano sélido o células madres).
Asplenia (funcional o quirurgica).

VIH mal controlados (carga viral detectable,
disminucién de CD4 o inversion coeficiente CD4/CDS8).

Enfermedades
Cardiaca

Repercusion hemodinamica significativa.
Cardiopatias congénitas ciandticas.

Post operado reciente de cirugia
cateterismo cardiaco.

cardiaca o

Enfermedades renales
cronicas

Insuficiencia renal crénica estadios 4, 5 o en dialisis.

Otras

Edad menor a 6 meses.

Obesidad.

Drepanocitosis.

DM tipo 1 con mal control metabdlico Malnutricién
severa.

Intestino corto Epidermdlisis bullosa Encefalopatias
graves Miopatias.

Errores congénitos del metabolismo.

PCI: La paralisis cerebral infantil; DM: Diabetes Mellitus

Adaptado de:

e Organizacién Panamericana de la Salud. Directrices para la profilaxis y el manejo de pacientes
con COVID-19 leve y moderada en América Latina y el Caribe. Version abreviada, octubre del
2021 [Internet]. Washington D.C: Organizacion Panamericana de la Salud; 2021. [citado el 27 de

enero de 2022]. Disponible en: https://iris.paho.org/handle/10665.2/55099.

Sociedad Peruana de Medicina Intensiva (SPMI)/Sociedad Peruana de Pediatria (SPP).
Documento de Consenso para el Manejo del Nifio Critico con COVID-19 [Internet]. Lima: SPMIy
SPP; 2020 [citado el 27 de enero de 2022]. Disponible en: https:
content/uploads/2020/04/RECOMENDACIONES-PACIENTE-PEDIATRICO-CRITICO-COVID19.pdf.

uciped.or

Instituto Nacional de Salud del Nifio de San Borja. Guia técnica para el diagndstico y tratamiento

de COVID-19 en pediatria. 2020.

Recomendacion
fuerte a favor

Muy baja
(BOOO)
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Pregunta 2. En pacientes pediatricos con COVID-19, ¢son de utilidad las escalas de riesgo de mortalidad y/o
empeoramiento para el manejo de esta enfermedad?

En poblacion pedidtrica hospitalizada en la Unidad de Cuidados
Intensivos Pediatricos con COVID-19, utilizar la escala del PRISM Il para
identificar a los pacientes con alto riesgo de mortalidad:

Para ello se considerd los siguientes grupos de edades (Segun la guia
Pediatric Advanced Life Support [PALS](1)):

-Neonato: nacimiento a 27 dias

-Infante: 28 dias a 12 meses

-Nifio: 13 meses a 11 afios

2.1 -Adolescente: 12 a 18 afios BPC

El PRISM Il (Pediatric Risk of Mortality Ill) contiene 17 variables
fisiologicas que por medio de una puntuacién predice el riesgo de
mortalidad en la poblacidon pediatrica. El valor mas anormal de la
variable se anota al ingresar los datos durante las primeras 12 h (PRISM
I11-12) o durante las primeras 24 h (PRISM 111-24) después de ingresar a
la UCIP. (Material suplementario 1)

Pregunta 3. En pacientes pediatricos con COVID-19 ambulatorios, é¢se deberia usar tratamiento sintomatico para
el manejo de esta enfermedad?

En la poblaciéon pediatrica con COVID-19 leve a moderado, considerar
administrar tratamiento sintomdatico ambulatorio en dosis terapéuticas
minimas y por periodos breves, si se requiere manejar sintomas como:
fiebre, dolor de garganta, cefalea o mialgias.

El manejo principal se basa en la monitorizacién de los sintomas y los
cuidados de apoyo.

Slnto.ma Tratamiento sintomatico ambulatorio
predominante
Paracetamol
Presentaciones:
e Jarabe 120 mg/5 mL x 60mL
e Gotas Orales 100 mg/mL x 15 mL

o Tableta 500 mg

Nifios < 35 Kg:
10 mg/kg — 15 mg/kg condicional al dolor y si persisten los
sintomas administrar de 10 mg/kg — 15 mg/kg cada 6 horas.

3.1 Nifios > 35 Kg: BPC
500 mg condicionado al dolor y si persisten los sintomas
administrar 500 mg cada 4-6 horas.

Maximo 4 g/dia.

Fiebre o cefalea o Ibuprofeno

Presentaciones:
dolor de garganta esentaciones

e Liquido Oral 100 mg/5 mL x 60 mL
e Tabletas 200 y 400 mg

Nifios > 6 meses:

10 mg/kg condicional al dolor y si persisten los sintomas
administrar 10mg/kg cada 8 horas.

Dosis méaxima: 2400 mg/dia

Adolescentes (12 — 18 afios):

400-600 mg condicional al dolor y si persisten los sintomas
administrar 400-600 mg cada 6-8 horas.

Dosis méaxima 2.400 mg/dia.

El ibuprofeno debe evitarse en nifios con poca ingesta de
liquidos o que tengan sospecha de lesidn renal aguda, debido a
que esta relacionado con el riesgo de dafio renal.
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Paracetamol
Presentaciones:
e Jarabe 120 mg/5 mL x 60mL
e Gotas Orales 100 mg/mL x 15 mL
e Tableta 500 mg

Nifios < 35 Kg:
10 mg/kg — 15 mg/kg condicional al dolor y si persisten los
sintomas administrar de 10 mg/kg — 15 mg/kg cada 6 horas.

Nifios > 35 Kg:

500 mg condicionado al dolor y si persisten los sintomas
administrar 500 mg cada 4-6 horas.

Maximo 4 g/dia.

Ibuprofeno
Mialgias Presentaciones:

e Liquido Oral 100 mg/5 mL x 60 mL
e Tabletas 200 y 400 mg

Nifios >6 meses:

10 mg/kg condicional al dolor y si persisten los sintomas
administrar 10mg/kg cada 8 horas.

Dosis méxima: 2400 mg/dia

Adolescentes (12 — 18 afios):

400-600 mg condicionado al dolor y si persisten los sintomas
administrar 400-600 mg cada 6-8 horas.

Dosis méxima 2.400 mg/dia.

El ibuprofeno debe evitarse en nifios con poca ingesta de
liquidos o que tengan sospecha de lesidn renal aguda, debido a
que esta relacionado con el riesgo de dafio renal.

3.2

En la poblacion pediatrica con COVID-19 aconsejar:
e COVID-19 leve o moderado: mantener ingesta de liquidos
regularmente y una nutricion adecuada.
e COVID-19 moderado: monitorizar el nivel de saturacion de
oxigeno (Sp02).

BPC

3.3

Los padres o cuidadores de la poblacion pediatrica con COVID-19 leve o
moderado deben recibir consejeria acerca de las sefales de alarma,
complicaciones de la infeccidn, cudndo buscar ayuda en los servicios de
emergencia, asi como del correcto uso de pulsioximetro para el
monitoreo del nivel de saturacion de oxigeno (Sp0O2) si corresponde.

BPC

1.5 Paciente con enfermedad severa — critica

Pregunta 4. En pacientes pediatricos con COVID-19, écuando se deberia iniciar la oxigenoterapia?

4.1

En pacientes pediatricos con COVID-19 e hipoxemia evidenciada (SatO:
< 93% a nivel del mar) o insuficiencia respiratoria aguda (IRA)
(Sat02<90% o Pa0,<60 mmHg), sugerimos iniciar oxigenoterapia
convencional (cdnula nasal simple, mascarilla simple, mascarilla con
sistema venturi o mascarilla con reservorio) para mantener una
saturacién de oxigeno (SatO2) meta entre 94-96% a nivel del mar.

Recomendacion
condicional a
favor

Baja
(SPISIS)

4.2

En pacientes pediatricos con COVID-19 e IRA persistente a pesar de
oxigenoterapia convencional t, sugerimos usar canula nasal de alto flujo
(CNAF) o ventilacion mecanica no invasiva (VMNI), segun disponibilidad,
para mantener una saturacidon de oxigeno (SatO2) meta entre 94-96% a
nivel del mar.

1Sat0, < 92% o taquipnea (FR > 60 en menores de 2 meses, FR > 50 para menores
de 1 afio, FR>40 de 1 a 5 afios, FR > 30 para mayores de 5 afios, adolescentes FR
> 24) o PaFiO; < 201-300 con FiO; > 40% con oxigenoterapia convencional:
cdnula nasal simple, mascarilla simple, mascarilla con reservorio.

Recomendacidn
condicional a
favor

Muy baja
(POOO)

4.3

Considerar como valores de saturacidon de oxigeno de referencia en
pacientes que viven a mas de 1000 metros sobre el nivel del mar los
siguientes:

BPC
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. ‘ SatO; de referencia como indicador de
Altitud . .
hipoxemia
Nivel del mar <93%
1000 a < 3000 msnm <92%
3000 a < 3400 msnm < 88%
3400 a < 3600 msnm <87%
3600 a <3900 msnm < 84%
3900 a mas msnm <83%

Ademads, el GEG menciondé que se pueden considerar los valores
normales de saturacion de oxigeno por grupo de edad y altitud como se

observan en la siguiente tabla:

Saturacion de oxigeno (%) por grupo de edad y altitud

Altitud en

1-5 afios 6 — 17 afios
metros

154 98.5(98.3 2 98.7) 98.8 (98.7 a 98.5)
562 98.4 (98.2 a 98.6) 98.8 (98.8 2 98.9)
1400 97.6 (97.4 2 97.9) 997.9 (97.8 a 98.5)8
2000 96.6 (96.1 a 97.2) 97.5(97.3 2 97.7)
2335 95.9 (95.4 2 96.5) 96.8 (96.6 a 97.0)
2500 95.7 (95.4 2 95.9) 96.5 (96.4 2 96.7)
2880 94.9 (94.6 a 95.0) 95.2 (94.9 2 95.5)
3250 92.5(92.1292.8) 94.2 (93.4 2 94.4)
3600 91.9(90.9 2 92.9) 92.7(92.4 2 92.9)
3950 88 (88.2 a 89.5) 90.2(89.9 a 90.5)
4100 87.0 (86.3 a 87.6) 89.7 (89.3 2 91.0)
4338 86 (85.3 2 86.9) 87.2 (86.7 a 87.7)
4500 84.6 (83.4a85.8 84.6 (84 a 85.2)
4715 83.8 (82.4 a 85.2) 86.1 (85.5 a 86.7)
5100 79.2(78.3 a 80.1) 80.8 (80.3 a 81.4)

Traducido de: Rojas-Camayo et al. Reference values for oxygen saturation from
sea level to the highest human habitation in the Andes in acclimatised persons.
Thorax. 2018 Aug;73(8):776-778. doi: 10.1136/thoraxjnl-2017-210598. Epub 2017
Oct 20. PMID: 29054885.

4.4

En pacientes pediatricos con COVID-19 se utilizara la FiO2 mas baja
necesaria para lograr una saturacion adecuada:

e >92% para Sindrome de distrés respiratorio agudo pediatrico
(PARDS) leve
e 88%-92% para PARDS moderado a severo

BPC

4.5

En pacientes pediatricos con COVID-19 en soporte oxigenatorio con
CNAF o VMNI, mantener una estrecha monitorizacién de la frecuencia
respiratoria, frecuencia cardiaca, saturacién de oxigeno (SatO2), fraccion
inspirada de oxigeno (FiO2) y el trabajo respiratorio; con la finalidad de
evaluar la respuesta al tratamiento.

BPC

4.6

En pacientes pediatricos con COVID-19 que presenten un indice de
Sat02/Fi02< 221 o que no muestren mejoria en la oxigenacién (objetivo
Sat02 92 - 97% con FiO2 < 0.6 a nivel del mar) dentro de los 60 a 90
minutos del uso de la ventilacidn mecanica no invasiva, se debe
proceder con la intubacién endotraqueal.

BPC

4.7

En los pacientes pediatricos con COVID-19 y con ventilacion mecanica,
iniciar con una FIO2 del 100% durante la intubacion endotraqueal y luego
descender progresivamente para mantener un FIO2 < 60%.

BPC

Pregunta 5. En pacientes pediatricos con COVID-19, é{cuando se deberia iniciar la ventilacion mecanica invasiva?

5.1

En pacientes pediatricos con COVID-19 en ventilacion mecanica invasiva
y con PARDS, sugerimos usar un volumen corriente (VC) bajo (5-8 mL/kg
de peso corporal predicho) e idealmente mantener una meta de presion

Recomendacién
condicional a
favor

Baja
(Do)

11
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meseta (Pmes) o plateau < 28 cm de H20 y una presidn pico menor a 32
cm de H20. Se requiere aplicar sedacidon profunda a los pacientes
pediatricos para lograr las metas propuestas.

5.2

En pacientes pediatricos con COVID-19 en ventilacidn mecdnica invasiva
y con PARDS, sugerimos usar una estrategia de titulacion individualizada
de la presién positiva al final de la espiracién (PEEP) de acuerdo con la
condicion de la mecanica respiratoria del paciente.

Recomendacidén
condicional a
favor

Muy Baja
(BOOO)

5.3

En pacientes pediatricos con ventilacion mecanica con COVID-19 y
PARDS se usard un volumen corriente de acuerdo a su percentil 50 de
peso para la talla medida, y segun la severidad y la compliance:

e PARDS leve a moderado: 5-8 ml/Kg

e  PARDS severo: 3-6 ml/kg

BPC

5.4

En pacientes pediatricos con ventilacidon mecanica con COVID-19 y
PARDS moderado a severo, realizar una sedacién profunda para facilitar
la sincronia con el ventilador, evitar la tos y facilitar la pronacién.

En pacientes pediatricos con ventilacibn mecdnica con COVID-19 vy
PARDS moderado a severo se debe usar agentes bloqueantes
neuromusculares asociado a sedacion profunda para facilitar la
sincronia con el ventilador, evitar la tos y facilitar la pronacion.

BPC

5.5

En pacientes pediatricos con ventilacion mecanica con COVID-19 se
debe realizar una titulacién de acuerdo a la gravedad del PARDS:
e  PARDS leve: usar niveles de PEEP <10 cmH-20
e PARDS moderado a severo: usar niveles de PEEP
moderadamente elevados (10-15 cm H:0) observando la
respuesta oxigenatoria y hemodinamica.

BPC

5.6

En pacientes pediatricos con COVID-19 severo en ventilacién mecdnica
invasiva y con PARDS, tratar de mantener una driving pressure (DP) < 15
cm de H»0 (diferencia entre presién meseta y PEEP total).

BPC

Pregunta 6. En pacientes pediatricos con COVID-19, ¢cuando se deberia usar la pos

icion decubito prono?

6.1

En pacientes pediatricos con COVID-19 en ventilacién mecanica invasiva
y con PARDS moderado a severo (PaO2/FiO2 <150; indice de oxigenacidn
>12; indice de saturacién de oxigeno 2 10), sugerimos iniciar ventilacion
prona (minimo de 12 a 18 horas) si no se consigue estabilizar la mecanica
respiratoria y mejorar los pardmetros oxigenatorios y la hipercapnia
asociada.

Recomendacion
condicional a
favor

Baja
(SISPISIS)

Pregunta 7. En pacientes pediatricos con COVID-19, écuando se deberia iniciar la rehabilitacion respir

atoria?

7.1

En pacientes pediatricos hospitalizados por COVID-19, sugerimos
realizar rehabilitacién temprana con el objetivo de disminuir la debilidad
muscular adquirida en UCI.

Recomendacién
condicional a
favor

Muy Baja
(SISISIS)!

7.2

Los programas de rehabilitacion se realizaran por equipos
multidisciplinarios y serdn personalizados a las necesidades de los
pacientes. Considerar al alta, el seguimiento remoto de los pacientes.

BPC

7.3

Los pacientes pediatricos con COVID-19 severo necesitan rehabilitacion
para las consecuencias del uso de respiradores y de periodos
prolongados de inmovilizacién y reposo en cama, entre las cuales se
encuentran las siguientes:

- Deterioro de la funcién pulmonar.

- Desacondicionamiento fisico y debilidad muscular.

- Cuadros confusionales y otras deficiencias cognitivas.

- Disfagia y dificultades para comunicarse.

BPC

7.4

En pacientes pediatricos hospitalizados con COVID-19, la rehabilitacion
temprana (respiratoria como fisica) se realizara con el objetivo de
mejorar la capacidad ventilatoria, recopilacion alveolar y el patrén
respiratorio. Asi como, mantener la actividad muscular, articular y
postural activa con el objetivo de favorecer el alta temprana y reducir el
riesgo de ingresar a UCIP; y de requerir ventilacion mecanica invasiva.

BPC
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Cuando el paciente logre la ventilacién espontanea, se continuard con
rehabilitacién integral, no solo respiratoria y fisica, sino también de
75 terapia de deglucion y foniatrica. Ademds de intervenciones de terapias BPC
’ ocupacionales para estimular sensorialmente al paciente, conectandolo
con su entorno (disminuyendo su ansiedad y mejorando la tolerancia y
colaboracion).
En pacientes pediatricos hospitalizados por COVID-19, la rehabilitacion
temprana debe basarse en estrategias que se encuentren dentro del
modelo de la clasificacion internacional del funcionamiento de la
7.6 discapacidad y la salud (CIF) que permitan abordar las dreas donde el BPC
paciente pediatrico pudo haberse afectado a corto, mediano y largo
plazo (funciones y estructuras corporales, actividades, participacion,
factores ambientales y factores personales).
Pregunta 8. En pacientes pediatricos con COVID-19, ¢se deberia usar una estrategia conservadora de administracion
de liquidos en comparacion con una estrategia liberal?
En pacientes pediatricos con COVID-19 y shock, sugerimos usar una .
. . o Recomendacion .
estrategia conservadora (evitando la sobrecarga hidrica y los balances . Muy Baja
8.1 . . ., Lo . condicional a
muy positivos) de administracion de liquidos en lugar de una estrategia favor (CISISIS)
liberal.
En pacientes pediatricos con COVID-19 y shock, administrar 10-20 ml/kg
8.2 de cristaloide o coloide de 10 a 20 minutos y evaluar la respuesta, BPC
' vigilando los signos de sobrecarga de volumen (congestion pulmonar
(subcrepitantes), hepatomegalia, ritmo de galope).
En pacientes pedidtricos con COVID-19 y sin shock, iniciar liquidos de
8.3 mantenimiento y valorar el requerimiento de bolos de cristaloides o BPC
coloides de ser necesario.
Pregunta 9. En pacientes pediatricos con COVID-19, ¢se deberia usar corticoides para el tratamiento de esta
enfermedad?
En pacientes pediatricos con COVID-19 y con necesidad de soporte .
. . . - . Recomendacion .
91 oxigenatorio, sugerimos administrar corticoides (dexametasona: 0,15 condicional a Baja
mg/kg/dosis (dosis maxima 6 mg) una vez al dia durante un maximo de favor (SISISIS))
10 dias).
En pacientes pedidtricos con COVID-19 y sin necesidad de soporte | Recomendacion Baja
9.2 oxigenatorio, recomendamos no administrar corticoides para el fuerte en
tratamiento de esta enfermedad. contra (BDO0O)

Pregunta 10. En pacientes pediatricos con COVID-19, ¢se deberia usar tocilizumab para el tratamiento de esta

enfermedad?
En pacientes pediatricos con COVID-19, recomendamos no administrar | Recomendacion Baja
10.1 tocilizumab. fuerte en
contra (BDO0O)

Pregunta 11. En pacientes pediatricos con COVID-19, ése deberia usar remdesivir, plasma convaleciente,
ivermectina, hidroxicloroquina, colchicina, acetilcisteina, corticoide inhalado, estatinas, vitaminas C y D para el

tratamiento de esta enfermedad?)

En pacientes pediatricos con COVID-19, recomendamos no administrar | Recomendacion Muy Baja
11.1 remdesivir para el tratamiento ambulatorio u hospitalario de esta fuerte en

enfermedad. contra (BO00)

En pacientes pediatricos con COVID-19, recomendamos no administrar | Recomendacion Baja
11.2 plasma convaleciente para el tratamiento ambulatorio u hospitalario de fuerte en

esta enfermedad. contra (BDO0O)

En pacientes pediatricos con COVID-19, recomendamos no administrar | Recomendacion Muy baja
11.3 ivermectina para el tratamiento ambulatorio u hospitalario de esta fuerte en

enfermedad. contra §=SISIS)

En pacientes pediatricos con COVID-19, recomendamos no administrar | Recomendacion Muy baja
11.4 hidroxicloroquina ni cloroquina para el tratamiento ambulatorio u fuerte en

hospitalario de esta enfermedad. contra (BO00)
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En pacientes pedidtricos con COVID-19, recomendamos no administrar

Recomendacion

11.5 colchicina para el tratamiento ambulatorio u hospitalario de esta fuerte en Muy baja

enfermedad. contra (BO00)

En pacientes pediatricos con COVID-19, recomendamos no administrar | Recomendacion Muy baja
11.6 acetilcisteina para el tratamiento ambulatorio u hospitalario de esta fuerte en

enfermedad. contra (BOO0)

En pacientes pediatricos con COVID-19, recomendamos no administrar | Recomendacion Muy baja
11.7 corticoides inhalados para el tratamiento ambulatorio u hospitalario de fuerte en

esta enfermedad. contra (BOO0)

En pacientes pedidtricos con COVID-19, recomendamos no administrar | Recomendacion Muy baja
11.8 estatinas para el tratamiento ambulatorio u hospitalario de esta fuerte en

enfermedad. contra (BO00)

En pacientes pediatricos con COVID-19, recomendamos no administrar | Recomendacion Muy baja
11.9 vitamina C como tratamiento ambulatorio u hospitalario de esta fuerte en

enfermedad. contra (BO00)

En pacientes pediatricos con COVID-19, con o sin deficiencia de vitamina | Recomendacion Muy baja
11.10 D, recomendamos no administrar vitamina D como tratamiento fuerte en

ambulatorio u hospitalario de esta enfermedad. contra (BOO0)

* Recomendacion (R) o punto de buena practica clinica (BPC)
** La fuerza, direccidn y calidad de la evidencia sélo se establecen para las recomendaciones, mas no para
los puntos de BPC ni notas de implementacidn
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Il. Flujogramas del manejo

Flujograma 1: manejo ambulatorio y hospitalario de pacientes pediatricos con COVID-19

Paciente pediatrico
con COVID-19

v

Clasificacion clinica

(como se detalla en la seccidén de “consideraciones generales”)

l

I

Leve

2
Moderado

v

Severo

Poblaciéon  pediatrica que  presenta
cualquiera de los signos y sintomas de
COVID-19 (fiebre, tos, dolor de garganta,
malestar general, dolor de cabeza, dolor
muscular, nauseas, vOmitos, diarrea,
pérdida del gusto o del olfato, o alteraciones
dérmicas) pero que no tiene dificultad para
respirar o disnea.

Presenta alguna de las
siguientes caracteristicas:

e Incapacidad o dificultad para

alimentacion.

Disnea o dificultad
respiratoria, considerar la

taquipnea, definida como la

frecuencia respiratoria:

e <2 meses: 260 RPM.

e 2-11 meses: 250 RPM.
e 1-5afios: 240 RPM.

e >5afios: >30 RPM.
Sat0,<92% a nivel del mar
sin soporte de oxigeno.

e Signos clinicos de neumonia.

Presenta alguna de las siguientes
caracteristicas:

Sat02<92% a nivel del mar
Dificultad respiratoria severa

Taquipnea severa, definida como
frecuencia respiratoria:

e <1lafio: 270 RPM.

e 1afio: 250 RPM.

e Adolescentes >30 RPM.
Disminucion del estado de conciencia,
letargo o convulsiones.

Gasometria arterial:

e Pa0; < 60 mmHg o PaC02>50 mmHg.

e PaFi <300 o SaFi < 270, con soporte de
oxigeno con mascara Venturi o mascara
Reservorio.

e Sindrome de distrés respiratorio agudo

pedidtrico (PARDS) de cualquier gravedad,
sepsis grave, shock séptico, entre otros.

Sobre el manejo ambulatorio y hospitalario de COVID-19
e No usar: tocilizumab, remdesivir, plasma convaleciente, ivermectina, hidroxicloroquina,
colchicina, acetilcisteina, corticoide inhalado, estatinas, ni vitaminas C o D, para el manejo de
COVID-19 en pacientes pediatricos.

Leve: manejo ambulatorio
e El manejo principalmente se
basa en cuidados de apoyo y
tratamiento sintomatico en
dosis terapéuticas minimas y
periodos breves.
e Evaluar factores de riesgo para
severidad de la enfermedad.

Moderado a severo: manejo hospitalario
e Brindar soporte oxigenatorio y mantener una saturacion
de oxigeno (Sp02) entre 94 — 96% a nivel del mar.
o El manejo del PARDS sigue lo recomendado por la
Conferencia de consenso sobre lesiones pulmonares
agudas pediatricas (PALICC) en base a la severidad del

cuadro.

e Valorar el riesgo de mortalidad segun la escala PRISM II.

e Administrar dexametasona 0,15 mg/kg/dosis (dosis
maxima 6 mg) una vez al dia durante un maximo de 10
dias en pacientes pediatricos con compromiso

respiratorio.

e En pacientes pediatricos con shock, emplear una
estrategia conservadora mediante la administracion en
bolo de 10 a 20 ml/kg de cristaloides o coloide y evaluar

la respuesta.

*La clasificacién clinica se detalla en la seccién de consideraciones generales.
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Ill. Generalidades

Presentacion del problema y fundamentos para la realizacion de la guia

El tratamiento oportuno de personas con COVID-19 busca minimizar el numero de
complicaciones y muertes por esta enfermedad. Por ello, el Seguro Social de Salud del Peru
(EsSalud) priorizd la realizacidn de la presente guia de practica clinica (GPC) con la finalidad de
establecer recomendaciones basadas en evidencia para gestionar de la mejor manera los
procesos y procedimientos asistenciales relacionados a esta condicion clinica.

Esta GPC fue realizada por la Direccién de Guias de Prdctica Clinica, Farmacovigilancia y
Tecnovigilancia del Instituto de Evaluacidn de Tecnologias en Salud e Investigacion (IETSI) de
EsSalud.

Objetivo y poblacion de la GPC
* Objetivos de la GPC:

o Brindar recomendaciones basadas en la mejor evidencia cientifica disponible al
momento y la experiencia clinica, en el marco de la pandemia por COVID-19 y
contexto actual del sistema de salud.

* Poblacidn a la cual se aplicara la GPC:

o Pacientes pediatricos (de 28 dias a 18 afios es decir de infantes a adolescentes)
con COVID-19.

Usuarios y ambito de la GPC
* Usuarios de la GPC:

o Estas recomendaciones clinicas estan dirigidas al personal sanitario médico y no
médico, que participa en el manejo de pacientes pediatricos con sospecha o
confirmacién de COVID-19.

« Ambito asistencial:

o El presente documento es de aplicacién en el dmbito nacional, en todas las
IPRESS de EsSalud.
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IV. Métodos

a. Conformacion del Grupo Elaborador de la Guia de Practica Clinica

La Direccién de Guias de Préctica Clinica, Farmacovigilancia y Tecnovigilancia del IETSI, EsSalud,
conformdé el Grupo Elaborador de la GPC (GEG) mediante invitaciones convocando a
metoddélogos con experiencia en la metodologia de elaboracién de GPC y especialistas clinicos
con experiencia en el manejo de COVID-19 en pacientes pediatricos.

El GEG se conformd mediante la Resolucion de Resolucion de IETSI N° 114—IETSI-ESSALUD-2021.
Dicha resolucién se encuentra en la siguiente direccidn electrénica:
http://www.essalud.gob.pe/ietsi/guias_pract clini.html

La lista y el rol de los miembros del GEG se detallan a continuacién:

Funciones

Institucion Rol o profesion

Ortiz Chicchon, Juan | Hospital Nacional Especialista
Manuel Edgardo Rebagliati Clinico —
Lider de la Guia Martins, EsSalud Pediatria

Estupifidn Vigil, Hospital Nacional Especialista
Matilde Emperatriz | Edgardo Rebagliati Clinico —
Martins, EsSalud Pediatria

Alvarado Gamarra, Hospital Nacional Especialista
Giancarlo Edgardo Rebagliati Clinico —
Martins, EsSalud Pediatria

Hospital 11 José Especialista

Diaz Ruiz, Renato Cayetano Heredia de | Clinico — Cirugia

Piura, EsSalud Pediatrica

Munaico Abanto, Hospital Nacional Especialista
Manuel Eduardo Edgardo Rebagliati Clinico —
Martins, EsSalud Pediatria

Villegas Alegre, . Especialista

'es 8 Hospital ~ Yanahuara p, ol

Susana Arequipa, EsSalud Clinico =
quipa, Pediatria

Silva Vasquez, Hospital | Alto Mayo, Especialista
Darwin Mauricio EsSalud Clinico —
Pediatria

Luna Vilchez, Instituto Nacional de Especialista
Medalit Salud del Nifio San Clinico —

Borja Infectologia

Delgado Seminario, | Hospital [ José Especialista
Paulo César Cayetano Heredia de Clinico —
Piura, EsSalud Pediatria

Chavez Rimache,
Lesly Karem

IETSI, EsSalud

Metoddlogo

Formulacion de
preguntas clinicas y
preguntas PICO de la
GPC.

Por cada pregunta PICO:
revision de la evidencia,
evaluacion de la
aceptabilidad y
aplicabilidad de las
potenciales
recomendaciones,
formulacion de
recomendaciones finales,
y revision de los
borradores de la GPC.
Por cada pregunta PICO:
busqueda, seleccion,
evaluacion de riesgo de
sesgo, sintesis y
determinacién de certeza
de la evidencia. Guia
durante la realizacién de
los marcos de la evidencia
a la decisién. Redaccion
de las versiones finales de
la GPC.

Salvador Salvador,
Stefany

IETSI, EsSalud

Coordinadora del
Grupo Elaborador

Planificacion del
desarrollo de la GPC.
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Carrera Acosta, Coordinadora del
Lourdes del Rocio IETSI, EsSalud Grupo Elaborador

b. Declaracion de conflictos de interés y derechos de autor

Todos los integrantes del GEG firmaron una declaracién de conflictos de interés antes de iniciar
las reuniones en las que se formularon las recomendaciones:

e Todos los integrantes del GEG afirmaron no tener conflictos de interés con respecto a
las recomendaciones de la GPC. Asimismo, afirmaron no tener ningun tipo de relacion
financiera o laboral ni haber recibido financiacién alguna por cualquier actividad (en el
ambito profesional, académico o cientifico) de alguna institucion o empresa que pueda
tener conflictos de interés con respecto a las recomendaciones de la GPC; en los Ultimos
24 meses previos a la elaboraciéon de la GPC.

Asimismo, los integrantes del equipo elaborador cedieron los derechos de autor de la presente
GPC a EsSalud.
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c. Formulacidn de las preguntas clinicas, preguntas PICO, e identificacion de desenlaces

En concordancia con los objetivos y alcances de esta GPC, el GEG realizd discusiones periddicas
para formular un listado de preguntas clinicas que aborden las decisiones mds importantes que
debe tomar el personal de salud con respecto al ambito de la GPC.

Una vez elaborada la lista definitiva de preguntas clinicas, se formularon las preguntas en
formato PICO (Population, Intervention, Comparator, Outcome) para cada pregunta clinica,
teniendo en cuenta que cada pregunta clinica puede albergar una o mas preguntas PICO, y que
cada pregunta PICO tuvo una poblacién e intervencion/exposicidn definida.

Finalmente, el GEG, en base a la revisidn de la literatura y su experiencia, elabord una lista de
desenlaces (outcomes) por cada pregunta PICO, los cuales fueron calificados por el GEG usando
un puntaje de 1 a 9, para poder categorizarlos en: desenlaces poco importantes (con puntaje
promedio menor a 4), desenlaces importantes (con puntaje promedio mayor o igual a 4, pero
menor a 7), y desenlaces criticos (con puntaje promedio de 7 o mas). Los desenlaces para cada
pregunta se presentan en la descripcién de las preguntas PICO de cada pregunta clinica.

Para la toma de decisiones en el proceso de elaboraciéon de esta GPC, se seleccionaron los
desenlaces importantes y criticos.

d. Busqueda y seleccidn de la evidencia para la toma de decisiones en cada pregunta PICO

Para la elaboracidén de esta guia, en el contexto de la pandemia COVID-19, el grupo elaborador
utiliz6 una metodologia rapida con el fin de proporcionar recomendaciones en un tiempo
suficientemente corto, pero sin perder rigurosidad. Para ello, para emitir recomendaciones
sobre las preguntas de manejo de paciente pediatrico con enfermedad severa por COVID-19 se
identificé un documento de referencia: la Guia para el cuidado de pacientes adultos criticos con
COVID-19 en las Américas de la Organizacion Panamericana de la Salud (OPS) (2), en su version
corta que fue publicada el 10 de junio del 2021. A pesar que la GPC de OPS (2) emite
recomendaciones para adultos, se considerd adaptar sus recomendaciones a la poblacion
pediatrica, debido a que esta guia fue desarrollada por una institucion de reconocimiento
internacional, que basd sus recomendaciones en revisiones sistematicas de la literatura
recientes, con metodologia GRADE y que se encuentra en proceso continuo de actualizacién de
la evidencia (guia viva). Finalmente, el GEG decidid realizar una adaptacion rapida de esta GPC
(2) para dar respuesta a las preguntas clinicas relacionadas al manejo de pacientes pedidtricos
con COVID-19 severo.

Asi mismo, se tomd como referencia la revision sistematica (RS) y los meta-andlisis PAHO:
Ongoing Living Update of Potential COVID-19 Therapeutics Options: Summary of Evidence.
Rapid Review para dar respuesta a las preguntas clinicas sobre las intervenciones
farmacoldgicas.(3)

la RS de PAHO wusé Ila plataforma Living OVerview of Evidence (L-OVE;
https://iloveevidence.com) para identificar los estudios incluidos en su revisién. (4) Esta
plataforma se actualiza continuamente mediante bldsquedas provenientes de bases de datos,
registros de ensayos clinicos, servidores de preprints, sitios web y otras fuentes relevantes para
COVID-19.
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Los términos de busqueda y las bases de datos de L-OVE se describen en la pestafia de “Methods
and report” de su pagina web:
https://app.iloveevidence.com/loves/5e6fdb9669c00e4ac072701d

Sin embargo, el GEG considerdé que, debido a la antigliedad de la GPC y que no presenta
suficiente claridad sobre cémo realizd sus revisiones sistematicas y qué estudios encontrd; seria
mas propicio elaborar una GPC de novo.

Ademas, debido a que la pandemia de COVID-19 se mantiene activa y la evidencia cientifica
disponible aln no es suficiente para responder a todas las preguntas clinicas, se selecciond
evidencia indirecta obtenida de diferentes recursos relevantes como guias de practica clinica y
estudios primarios cuando se consideré pertinente.

Esta metodologia de respuesta rdpida permite ademas adoptar un proceso de actualizacidon
continua (living guidelines), en donde frente a la aparicidon de nueva evidencia, se procederd a
valorar su relevancia y discusion con el grupo elaborador de la GPC y asi poder decidir si
mantener o cambiar la fuerza o la direccién de las recomendaciones formuladas.

e. Evaluacion del riesgo de sesgo y de la calidad de la evidencia
i. Evaluacion de riesgo de sesgo

Para cada uno de los estudios primarios seleccionados, el GEG determind si era
necesario realizar la evaluacién de riesgo de sesgo. Esta evaluacion fue por lo general
realizada cuando la RS seleccionada no realizd la evaluacidon de los estudios que incluyd,
o cuando la RS seleccionada realizé dicha evaluacién pero ésta no fue de calidad o fue
hecha para varios desenlaces y esperablemente el resultado de la evaluacidon cambiaria
al enfocarnos en el desenlace que se estuviera evaluando (por ejemplo, el riesgo de
sesgo por no realizar el cegamiento de los evaluadores seria diferente para el desenlace
“dolor” que para el desenlace “muerte”).

Las herramientas usadas para evaluar el riesgo de sesgo fueron:

* Los ensayos clinicos aleatorizados (ECA) fueron evaluados usando la herramienta
de riesgo de sesgo de Cochrane. (5)

* Los estudios observacionales fueron evaluados usando la herramienta de
Newcastle-Ottawa. (6).

* Los estudios de diagndstico fueron evaluados usando la herramienta QUADAS-2 (7)

Evaluacion de la calidad de la evidencia

Para evaluar la certeza de la evidencia, se siguié la metodologia GRADE (Grading of
Recommendations Assessment, Development and Evaluation). La certeza de la evidencia
segln esta metodologia se basa en 9 aspectos: tipo de estudio, riesgo de sesgo,
inconsistencia, evidencia indirecta, imprecision, sesgo de publicacion, tamafo de efecto,
relacién dosis-respuesta, y efecto de confusores (los tres ultimos aspectos son
evaluados en estudios observacionales) (8). Finalmente, la certeza de la evidencia para
cada desenlace evaluado pudo ser alta, moderada, baja, y muy baja.

Para resumir los resultados de la evaluacidon de la certeza de la evidencia, se usaron
tablas de Summary of Findings para cada pregunta PICO. En todos los casos por cada
desenlace se decidié disminuir un nivel de certeza por ser estudios realizados en
poblacion adulta y adaptadas a la poblacion pediatrica. Para aquellos desenlaces para


https://app.iloveevidence.com/loves/5e6fdb9669c00e4ac072701d
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los cuales no se conté con una tabla de perfil de evidencias GRADE previa (publicada en
la RS o GPC seleccionada para dicha pregunta PICO), se elaboraron estas tablas. De lo
contrario, se evalud si se podian usar estas tablas o se debian elaborar nuevas tablas. Se
elaboraron nuevas tablas cuando se sospechd que la tabla previa no correspondia a
nuestro contexto o presentaba inconsistencias.

En cada pregunta PICO, luego de asignar el nivel de certeza de la evidencia para todos
sus desenlaces de interés, se le asignd a la pregunta PICO el nivel de certeza mas bajo
alcanzado por alguno de estos desenlaces.

f. Adaptacion de las recomendaciones

Para cada pregunta clinica planteada sobre el manejo de pacientes pediatricos con COVID-19
con condicidn severa, se realizé una adaptacion de las recomendaciones de la GPC de OPS (2).
Para ello, se realizaron reuniones con los especialistas en medicina intensiva pediatrica para
adaptar estas recomendaciones de la GPC de OPS (2) en la poblacién pediatrica considerando
disminuir un nivel de certeza por la evidencia indirecta. Ademas, se consideraron lo siguientes
pasos:

1. Serevisé sila GPC seleccionada emitié alguna recomendacidn al respecto

2. Se evalud el proceso por el cual la GPC seleccionada llegd a la recomendacion. Si la
recomendacion no fue basada en evidencias, se decidio si eliminarla o mantenerla como
un punto de buena prdctica clinica (BPC).

3. Se parafrased el enunciado de la recomendacidon segun el formato de GPC de EsSalud.

4. Cuando fue pertinente, se realizaron modificaciones al texto para contextualizar la
recomendacién a nuestra realidad

5. Encuanto a la certeza de la evidencia:

a. Si la GPC a adoptar evalud la certeza de la evidencia usando metodologia
GRADE, se revisaron los criterios usados y se decidid si modificar dicha certeza
o no. Se decidié6 modificarla cuando se sospechdé que la certeza previa no
correspondia a nuestro contexto o presentaba inconsistencias (se disminuyé un
nivel de certeza de evidencia a todas las recomendaciones debido a la evidencia
indirecta).

b. Sila GPC a adoptar no evalud la certeza de la evidencia, se procedio a realizar
dicha evaluacion

c. En cada pregunta PICO, luego de asignar el nivel de calidad para todos sus
desenlaces de interés, se le asignd a la pregunta PICO el nivel de calidad mas
bajo alcanzado por alguno de estos desenlaces.

6. En base a la metodologia GRADE, se establecié la direccién (a favor o en contra) y la
fuerza (fuerte o condicional) de cada recomendacion.

a. En cuanto a la direccidn, se revisd la evidencia identificada por la GPC para
considerar un cambio de direccién de la recomendacién.

b. En cuanto a la fuerza de la evidencia, se decidid si modificar o no la fuerza de la
recomendacién en base a la evidencia y a nuestro contexto (tomando en cuenta
los beneficios, dafios, certeza de la evidencia, uso de recursos, equidad,
factibilidad y aceptabilidad; de las opciones evaluadas).



INSTITUTO DE EVALUACION DE TECNOLOGIAS EN SALUD E INVESTIGACION

g. Formulacion de las recomendaciones y puntos de buena practica clinica

Para cada pregunta clinica planteada sobre intervenciones farmacolégicas, se formularon
recomendaciones y buenas practicas clinicas (BPC), el GEG realizd reuniones periddicas, en las
cuales los metodélogos presentaron la evidencia recolectada para cada una de las preguntas
clinicas, en base a la cual los especialistas clinicos determinaron las recomendaciones. Cuando
no se alcanzé consenso para alguna recomendacion, se procedié a realizar una votacion y llegar
a una decision por mayoria simple.

La elaboracion de las recomendaciones de la presente GPC estuvo en base a la metodologia
Evidence to Decision (EtD)(9) que valora: beneficios, dafios, certeza, valoracidn de los
desenlaces, uso de recursos, equidad, aceptabilidad y factibilidad; para las intervenciones u
opciones a ser evaluadas. Para la presente GPC, el GEG considerd que no era imperativo realizar
busquedas sistematicas de costos, de valoracidon de los outcomes por los pacientes, ni de
factibilidad de implementacion.

Teniendo todo esto en cuenta, se establecié la direccién (a favor o en contra) y la fuerza (fuerte
o condicional) de cada recomendacidn (10).

Finalmente, se establecieron puntos de BPC (enunciados que el GEG emite en base a su
experiencia clinica), notas de implementacion (NI) (enunciados que en opinién del GEG deberian
ser tomados en cuenta por la institucion para ser desarrollados futuramente en nuestro
contexto) y se disefiaron los flujogramas que resumen los principales enunciados de la GPC.

Para las preguntas que, en opinion del GEG, no pudieron ser contestadas con la evidencia actual
(debido a que la pregunta no podia responderse en base a evidencias, a que el contexto local
para esta pregunta era tan particular que la evidencia disponible no seria 0til, o a otros motivos),
no se formularon recomendaciones sino puntos de BPC.

h. Validacion de la Guia de Practica Clinica

Validacidn con especialistas clinicos

Para la validacion se compartié con los especialistas clinicos en pediatria, las recomendaciones,
los puntos de BPC, y el flujograma de la GPC por medio de un formulario electrénico (google
forms). Seguidamente, se empled la técnica Delphi para evaluar qué tan adecuada fue cada una
de las recomendaciones y puntos de BPC, en base al puntaje obtenido por cada pregunta. Las
observaciones y los puntajes obtenidos fueron tomados en cuenta para realizar cambios en la
formulaciéon o presentacién de las recomendaciones y puntos de BPC.

Los especialistas clinicos que respondieron a la validacion con expertos se exponen a
continuacién:
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Nombre Institucién / Red Asistencial Especialidad
Chrlstlarrl1 Vela Hospital Il de Abanca\,/ — Red Asistencial de Medicina General
Farfan Apurimac
Roberto Carlos Hospital Almanzor Aguinaga Asenjo — Red e
. . . Pediatria
Neciosup Salazar Asistencial Lambayeque
0] Alberto Fl . . . . .
scar Alberto Hores Hospital Il de Pucallpa - Red Asistencial Ucayali Pediatria
Reyes
Wilder Diaz Rabanal Hospital AIr.nanzo.r Aguinaga Asenjo — Red Pediatria
Asistencial Lambayeque
llse Janett Guere Hospital | Victor Alfredo Lazo Peralta — Red Pediatria
Calderdn Asistencial Madre de Dios
Elizabeth Pareja Hospital | Victor Alfredo Lazo Peralta — Red Medicina General
Maldonado Asistencial Madre de Dios
Roxana Prudencio Hospital Alberto Sabogal Sologuren - Red , o
. . . Neumologia Pediatrica
Gamio Asistencial Sabogal
Christiam Vela . . . , -
IFaIrfén Hospital Il Abancay - Red Asistencial Apurimac Medicina General
José Edilberto Hospital Almanzor Aguinaga Asenjo — Red L
~ . . Pediatria
Montoya Mufioz Asistencial Lambayeque

Validacion con tomadores de decisiones

Se compartié con los tomadores de decisiones de EsSalud un formulario electrénico via “google
forms” sobre las recomendaciones, los puntos de BPC, y el flujograma de la GPC; con especial
énfasis en la su aceptabilidad y aplicabilidad para el contexto de EsSalud. Las observaciones
brindadas fueron tomadas en cuenta para realizar cambios en la formulacidn o presentacién de
las recomendaciones y puntos de BPC.

Los tomadores de decisiones que respondieron a la validacion se exponen a continuacion:

Nombre \ Institucion \
Ana Ligarda Bejar Gerente Central de Operaciones
Gerencia Auditoria de Seguros y Verificacion de la
Condicién del Asegurado
Gerencia Central de Prestaciones de Salud - Sub
Gerencia de Prestaciones Especializadas, EsSalud

Risof Rolland Solis Condor

Margot Blas Aedo
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Revisidn externa

La revisidn externa se llevd a cabo convocando a los siguientes expertos:

Revisor Clinico
e Viviana Maria Palma Monserrate, Médico Intensivista Pediatra. Sociedad Peruana de
Pediatria.

e Juan Carlos Torres Salas, Médico Neumélogo Pediatra. Sociedad Peruana de Pediatria.

e José Alberto Javier Tantaledn Da Fieno, Médico Neumdlogo Pediatra. Sociedad Peruana
de Pediatria.

e Salomdn Ledn Beaumont Blanco, Médico Rehabilitador. Sociedad Peruana de Pediatria.

e Lilian Martinez Alvarez, Médico Rehabilitador. Sociedad Peruana de Pediatria

Revisores Metodoldgicos

Revisor local metodoldgico
+ Dr. Alvaro Renzo Taype Rondan, Médico Epidemidlogo. Magister en Ciencias en
Investigacion Epidemiolégica por la Universidad Peruana Cayetano Heredia. Instituto de
Evaluacion de Tecnologias en Salud e Investigacion.

Revisor externo metodoldgico
* Dr. Ludovic Reveiz Herault, Médico Epidemidlogo. Magister en Epidemiologia, Doctorado
en Salud Publica. Asesor en Evidencia para la Salud Publica. Departamento de Evidencia e
Inteligencia para la Accion en Salud (EIH). Organizacion Panamericana de la
Salud/Organizacién Mundial de la Salud (OPS/OMS)

* Dra. Ana Marcela Torres Amaya, consultora del Departamento de Evidencia e Inteligencia
para la Accion de Salud, OPS/OMS.
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Consideraciones generales
a. Etapas devida

Se considerardn la siguiente clasificacion de edades segln las etapas de vida:

Etapas de vida

Infante 28 dias a 12 meses
Nifio 13 meses a 11 anos
Adolescente 12 a 18 afios

b. Clasificacion COVID-19 en Pediatria

En la poblacion pediatrica con diagndstico de COVID-19, utilizar la siguiente
clasificacidn clinica que fue adaptada por el IETSI en base a las clasificaciones realizadas
por el Instituto Nacional de Salud (NIH) de los Estados Unidos y la Sociedad Peruana
de Medicina Intensiva/Sociedad Peruana de Pediatria:

Clasificacién COVID-19"

Poblacion pediatrica que da positivo al SARS-
CoV-2 mediante una prueba virolégica (es
decir, una prueba de amplificacién de acido
Caso asintomatico | nucleico por transcriptasa reversa (RT-PCR) o
una prueba de antigeno), pero que no
presenta sintomas compatibles con COVID-
19.

Poblacion pediatrica que presenta cualquiera
de los signos y sintomas de COVID-19 (fiebre,
tos, dolor de garganta, malestar general,
Caso Leve dolor de cabeza, dolor muscular, nauseas,
vomitos, diarrea, pérdida del gusto o del
olfato, o alteraciones dérmicas) pero que no
tiene dificultad para respirar o disnea.

Poblacion pediatrica con infeccion
respiratoria aguda que requiere
hospitalizacién por cumplir alguno de los
siguientes criterios:
- Incapacidad o dificultad para alimentacion.
Caso Moderado - Disnea o dificultad respiratoria, considerar
la taquipnea, definida como la frecuencia
respiratoria:

0 <2 meses: 260 RPM.

o 2-11 meses: 250 RPM.

o 1-5afos: 240 RPM.

o >5afos: >30 RPM.
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- Sat02 < 93% a nivel del mar sin soporte de
oxigeno.
- Signos clinicos de neumonia.

Poblacion pediatrica con infeccion
respiratoria aguda que requiere
hospitalizaciéon en la Unidad de Cuidados

Intensivos Pediatricos por cumplir alguno de

los siguientes criterios:

- Sat02<92% a nivel del mar

- Dificultad respiratoria severa (quejido,
politiraje  severo, desbalance toraco
abdominal).

- Taquipnea severa, definida como frecuencia
respiratoria:

o <1lafo:2>70RPM.
o 1lallafos:250RPM.
o 12 a 18 afos: 230 RPM.

- Disminucién del estado de conciencia,
letargo o convulsiones.

- Gasometria arterial:

Pa02 < 60 mmHg o PaCO2>50 mmHg.
PaFi < 300 o SaFi < 270, con soporte de
oxigeno con mascara Venturi o mascara
Reservorio.

- Sindrome de distrés respiratorio agudo
pediatrico (PARDS) de cualquier gravedad,
sepsis grave, shock séptico, trastorno de
coagulacion, dafio miocardico, o
rabdomidlisis.

Caso Severo

RPM: respiraciones por minuto; PaO2: presidn arterial de oxigeno;
PaCOz: presion arterial de didxido de carbono; PaFi: Relacidn entre la
presién parcial de oxigeno arterial y la fraccidn inspirada de oxigeno;
SaFi: Relacion entre la saturacion transcutanea de oxigeno y fraccidn
inspirada de oxigeno.

"Adaptado de: Coronavirus Disease 2019 (COVID-19) Treatment
Guidelines. National Institutes of Health (NIH) (2020), Documento de
consenso para el manejo del nifio critico de COVID-19. Sociedad
Peruana de Medicina Intensiva y de la Sociedad Peruana de Pediatria
(2020).
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Desarrollo de las preguntas y recomendaciones en adultos

Pregunta 1: En pacientes pediatricos con sospecha o diagnéstico de COVID-19, écuales son los
factores de riesgo a enfermedad severa?

Pregunta PICO abordada en esta pregunta clinica:

La presente pregunta clinica abordd la siguiente pregunta PICO:

Pregun
P:::g; Nth Paciente / Problema Intervencién / Comparacién Desenlaces
Poblacién pediatrica con | * Factores de riesgo a ) PARD,S (Smcllrome' de
L distrés respiratorio
2 sospecha o diagndstico enfermedad severa por COVID- agudo pediatrico)
de COVID-19 19 gudop g
* Riesgo de progresién

Recomendaciones y contextualizacidn:

Para esta pregunta, el GEG considerd relevante adaptar las recomendaciones de las directrices
de OPS para la profilaxis y el manejo de pacientes con COVID-19 leve y moderada(11) que
respondieron a esta pregunta clinica, para lo cual se parafrased el enunciado segun el formato
de EsSalud. Ademas, para complementar la recomendacion, el GEG consideré adaptar los
factores de riesgo emitidos por la Sociedad Peruana de Medicina Intensiva/Sociedad Peruana
de Pediatria(12) y el Instituto Nacional de Salud del Nifio de San Borja(13). En suma, el GEG
considerd lo mencionado por la RS Shi de et al.(14), en la que se encontrd que, los factores de
riesgo a progresion a enfermedad severa en pacientes pediatricos con COVID-19 son las
enfermedades neuroldgicas, obesidad, sintomas gastrointestinales, lesién renal aguda,
cardiopatia congénita, enfermedad pulmonar crénica y la edad menor a 6 meses. Ademas,
algunos estudios locales como el de Dominguez et al.(15) en el cual refieren que la presencia de
comorbilidades es un factor de riesgo para severidad. Esto debido a la familiaridad que pueden
tener los médicos con estos documentos. Por otro lado, dado que la recomendacién emitida por
la directriz de OPS fue para poblacidn pediatrica(11), no se modificé la certeza de evidencia.
Ademas, el GEG decidié mantener la direccién y fuerza de la recomendacioén.

Recomendacion OPS Recomendacion adaptada

En pacientes pediatricos con sospecha o diagndstico
Para el manejo clinico de los pacientes | 4o cOVID-19, recomendamos tener en cuenta los
pediatricos  con  COVID-19,  se | factores de riesgo para progresar a enfermedad
recomienda tener en cuenta COMO | severa brindados por las directrices de OPS, la
indicadores de progresion de la | sociedad Peruana de Medicina Intensiva/Sociedad
enfermedad la presencia de fiebre | peryana de Pediatria y el Instituto Nacional de Salud

persistente, diarrea, dolor abdominal, | ge| Nifio - San Borja, para evaluar la prioridad en su
nduseas o vomitos, asi como el estado

manejo:
neuroldgico, las variaciones en la
frecuencia cardiaca (en especial e Enfermedad crénica de prematuridad
bradicardia acorde a la edad) y la con dependencia de oxigeno.

. , . Fibrosi <t ol
saturacién de oxigeno baja (de acuerdo * Mibrosis  quistica —con — problemas
) respiratorios.
ala edady a la altitud). Enfermedades e Enfermedad pulmonar intersticial

pulmonares crénicas infantil.

.z e Asma grave (que requiere corticoides
Recomendacion Fuerte o productos bioldgicos de

Calidad de la evidencia: muy baja mantenimiento diario) o asma no
controlada.
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Complicaciones  respiratorias  de
patologias de deterioro neurolégico
(PClI, epilepsias idiopaticas, etc.).

e Tratamiento oncoldgico.
Inmunodeficiencia congénita.
Medicamentos inmunosupresores a
largo plazo (> 28 dias consecutivos) de
esteroides orales o intravenosos
diarios (no se incluye aquellos que

Inmunosuprimidos reciben dosis bajas de esteroides en
(por enfermedad o dias alternos, o mantenimiento de
tratamiento) hidrocortisona).

Post transplantados (6rgano sélido o
células madres). Asplenia (funcional o
quirurgica).

e VIH mal controlados (carga viral
detectable, disminucion de CD4 o
inversion coeficiente CD4/CDS8).

e Repercusion hemodindmica
significativa.
Enfermedades & . , -~ -
. e Cardiopatias congénitas cianéticas.
Cardiaca

e Post operado reciente de cirugia
cardiaca o cateterismo cardiaco.

Enfermedades renales Insuficiencia renal crénica estadios 4,

cronicas 5 o en didlisis.

Edad menor a 6 meses.

Obesidad.

Drepanocitosis.

DM tipo 1 con mal control metabdlico

Malnutricién severa.

Intestino corto Epidermdlisis bullosa

Encefalopatias graves Miopatias.

e Errores congénitos del metabolismo.

PCI: La paralisis cerebral infantil; DM: Diabetes Mellitus

Adaptado de:

e Organizacién Panamericana de la Salud. Directrices para la profilaxis y el
manejo de pacientes con COVID-19 leve y moderada en América Latina y el
Caribe. Version abreviada, octubre del 2021 [Internet]. Washington D.C:
Organizacion Panamericana de la Salud; 2021. [citado el 27 de enero de
2022]. Disponible en: https://iris.paho.org/handle/10665.2/55099.
Sociedad Peruana de Medicina Intensiva (SPMI)/Sociedad Peruana de
Pediatria (SPP). Documento de Consenso para el Manejo del Nifio Critico con
COVID-19 [Internet]. Lima: SPMIy SPP; 2020 [citado el 27 de enero de 2022].
Disponible en: https://uciped.or;
content/uploads/2020/04/RECOMENDACIONES-PACIENTE-PEDIATRICO-
CRITICO-COVID19.pdf.

Instituto Nacional de Salud del Nifio de San Borja. Guia técnica para el
diagnostico y tratamiento de COVID-19 en pediatria. 2020.

Otras

Recomendacion fuerte a favor
. Certeza de la evidencia: Muy baja (POO0O)
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https://uciped.org/wp-content/uploads/2020/04/RECOMENDACIONES-PACIENTE-PEDIATRICO-CRITICO-COVID19.pdf
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Pregunta 2. En pacientes pediatricos con COVID-19, ¢son de utilidad las escalas de riesgo de
mortalidad y/o empeoramiento para el manejo de esta enfermedad?

Pregunta PICO abordada en esta pregunta clinica:

La presente pregunta clinica abordd la siguiente pregunta PICO:

P A "z
':::g(;l:lt? Paciente / Problema Intervencién / Comparacién Desenlaces
5 o . PRIS'IYI I'II (Riesgo de mortalidad | | Mortalidad
3 Poblacion pediatrica con pediatrico) « Hospitalizacién
COVID-19 » PIM scores (indice de o < eraves
mortalidad pediatrico) &

Recomendaciones y contextualizacidon:

Para esta pregunta, se decidid emitir un punto de buena practica clinica dado que la GPC de
OPS(2) no aportd evidencia que permita formular una recomendacién para esta pregunta

clinica.

Puntos de BPC:

El GEG consideré relevante emitir el siguiente punto de BPC al respecto de la pregunta clinica

desarrollada:

Justificacion

Punto de BPC

El GEG consideré que es necesario
establecer el uso de una herramienta o
escala que permita determinar el
riesgo de mortalidad en los pacientes
pedidtricos con COVID-19. Esto con el
objetivo de priorizar los tratamientos y
los cuidados a los pacientes con mayor
riesgo. En este caso, se propuso la
escala PRISM Ill, debido a que es una

herramienta comuUnmente usada
dentro del contexto peruano, en
unidades de cuidados intensivos

pediatricos, y la cual ha sido validada
mediante estudios prospectivos en
otros paises, donde se ha reportado un
buen performance del instrumento y
ha incluido a pacientes pediatricos con
otro tipo de infecciones respiratorias
con presentaciones similares al COVID-
19. (16, 17)

En poblacién pediatrica hospitalizada en la Unidad
de Cuidados Intensivos Pediatricos con COVID-19,
utilizar la escala del PRISM Il para identificar a los
pacientes con alto riesgo de mortalidad:

Para ello se consideré los siguientes grupos de
edades (Segun la guia Pediatric Advanced Life
Support [PALS](1)):

-Neonato: nacimiento a 27 dias

-Infante: 28 dias a 12 meses

-Nifio: 13 meses a 11 afos

-Adolescente: 12 a 18 afios

El PRISM Il (Pediatric Risk of Mortality 1ll) contiene
17 variables fisioldgicas que por medio de una
puntuacion predice el riesgo de mortalidad en la
poblacién pediatrica. El valor mas anormal de la
variable se anota al ingresar los datos durante las
primeras 12 h (PRISM IlI-12) o durante las primeras
24 h (PRISM 111-24) después de ingresar a la UCIP.
(Material suplementario 1)
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Pregunta 3. En pacientes pediatricos con COVID-19 ambulatorios, ése deberia usar
tratamiento sintomatico para el manejo de esta enfermedad?

Pregunta PICO abordada en esta pregunta clinica:

La presente pregunta clinica abordd la siguiente pregunta PICO:

Pregunta . " W4
PICgO N° Paciente / Problema Intervencién / Comparacién Desenlaces
- * Resolucién o mejoria
., s * Analgésicos ,
4 Poblacion pediatrica con . Antioiréticos de los sintomas
CovID-19 p . * Eventos adversos
¢ Antiinflamatorios
graves

Recomendaciones y contextualizacidon:

Para esta pregunta, se decidid emitir un punto de buena practica clinica dado que la GPC de
OPS(11) no aportd evidencia que permita formular una recomendacién para esta pregunta
clinica.

Puntos de BPC:

El GEG considerd relevante emitir los siguientes puntos de BPC al respecto de la pregunta clinica
desarrollada:

Justificacion Punto de BPC

En la poblaciéon pedidtrica con COVID-19 leve a
moderado, considerar administrar tratamiento
sintomdtico ambulatorio en dosis terapéuticas
minimas y por periodos breves para el manejo de
sintomas como: fiebre, dolor de garganta, cefalea
El GEG considerd que para la poblacién | y/o mialgias.

pedidtrica con COVID-19 leve a | Eltratamiento principal se basa en la monitorizacién
moderado, el manejo principalmente | de los sintomas y los cuidados de apoyo.

se basa en cuidados de apoyo y el

tratamiento sintomatico. Para ello, se preZI::::ir::nte Tratamiento sintomatico ambulatorio
tuvo como referencia la guia rapida Paracetamol

para el manejo de sintomas en Presentaciones:

pacientes con COVID-19 de la National * Jarabe 120 mg/5 mL x 60mL

o Gotas Orales 100 mg/mL x 15 mL

Institute for Health and Care Excellence
e Tableta 500 mg

(NICE)(18) las cuales fueron adaptadas

a la poblacidn pediatrica y las dosis se Nifios < 35 Kg:
adaptaron segun el vademécum de la 10 mg/kg — 15 mg/kg condicional al dolor y
Asociacién Espaﬁola de Pediatrl'a(19). Fiebre o si persisten los sintomas administrar de 10

cefalea o dolor| mg/kg — 15 mg/kg cada 6 horas.

Por Jltimo, se consideraron las de garganta

presentaciones disponibles en el Nifios > 35 Kg:

petitorio farmacoldgico de EsSalud. 500 mg condicionado al dolor y si persisten
los sintomas administrar 500 mg cada 4-6
horas.

Maximo 4 g/dia.

Ibuprofeno
Presentaciones:
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e Liquido Oral 100 mg/5 mL x 60 mL
® Tabletas 200 y 400 mg

Nifios 26 meses:

10 mg/kg condicional al dolor y si persisten
los sintomas administrar 10mg/kg cada 8
horas.

Dosis maxima: 2400 mg/dia

Adolescentes (12 a 18 afios):

400-600 mg condicional al dolor y si
persisten los sintomas administrar 400-600
mg cada 6-8 horas.

Dosis maxima 2.400 mg/dia.

El ibuprofeno debe evitarse en nifios con
poca ingesta de liquidos o que tengan
sospecha de lesion renal aguda, debido a
que estd relacionado con el riesgo de dafio
renal.(20, 21)

Paracetamol

Presentaciones:

e Jarabe 120 mg/5 mL x 60mL

e Gotas Orales 100 mg/mL x 15 mL

e Tableta 500 mg

Nifios < 35 Kg:

10 mg/kg — 15 mg/kg condicional al dolor y
si persisten los sintomas administrar de 10
mg/kg — 15 mg/kg cada 6 horas.

Nifios > 35 Kg:

500 mg condicionado al dolor y si persisten
los sintomas administrar 500 mg cada 4-6
horas.

Maximo 4 g/dia.

Ibuprofeno

Presentaciones:

e Liquido Oral 100 mg/5 mL x 60 mL
e Tabletas 200 y 400 mg

Mialgias

Nifios 26 meses:

10 mg/kg condicional al dolor y si persisten
los sintomas administrar 10mg/kg cada 8
horas.

Dosis maxima: 2400 mg/dia

Adolescentes (12 a 18 afios):

400-600 mg condicionado al dolor y si
persisten los sintomas administrar 400-600
mg cada 6-8 horas.

Dosis maxima 2.400 mg/dia.

El ibuprofeno debe evitarse en nifios con
poca ingesta de liquidos o que tengan
sospecha de lesion renal aguda, debido a
que esta relacionado con el riesgo de dafio
renal.(20, 21)

El GEG consideré relevante incluir un
BPC sobre el manejo no farmacoldgico
de la poblacién pediatrica con COVID-
19 leve o moderado en cuanto a la

En la poblacién pedidtrica con COVID-19 aconsejar:
e COVID-19 leve o moderado: mantener ingesta de
liquidos regularmente y una nutricidn adecuada.
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hidratacidn, nutricion y el monitoreo | ¢ COVID-19 moderado: monitorizar el nivel de
del nivel de saturacidn de oxigeno, saturacién de oxigeno (SpO,).
siguiendo las directrices dadas por la
GPC de la OPS.(11)

El GEG también consideré necesario
sefialar que, dado que la poblaciéon
pedidtrica es dependiente de otros
para el cuidado de su salud, los padres
o cuidadores deben recibir consejeria y
capacitacién para monitorear el estado
del paciente, similar a lo sefialado por
las directrices dadas por la GPC de la
OPS.(11)

Los padres o cuidadores de la poblacién pediatrica
con COVID-19 leve o moderado deben recibir
consejeria acerca de las sefiales de alarma,
complicaciones de la infeccién, cuando buscar
ayuda en los servicios de emergencia, asi como del
correcto uso de pulsioximetro para el monitoreo del
nivel de saturacibn de oxigeno (Sp0z) si
corresponde.
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Pregunta 4. En pacientes pediatricos con COVID-19, écuando se deberia iniciar la
oxigenoterapia?

Pregunta PICO abordada en esta pregunta clinica:

La presente pregunta clinica abordé la siguiente pregunta PICO:

P'::::g(;‘:ltf Paciente / Problema Intervencién / Comparacion Desenlaces
* Mortalidad
* Oxigenoterapia * Necesidad de VMI
5 Pacientes pediatricos con convencional * Resolucion o mejoria de los
COVID-19 * CNAF sintomas
* VMNI * Hospitalizacion
* Eventos adversos graves

Recomendaciones y contextualizacidn:

El GEG considerd relevante adaptar las recomendaciones de la GPC de OPS (2) que respondieron
a esta pregunta clinica, para lo cual se adaptdé el enunciado segun el formato de EsSalud.
Ademas, debido a la reciente busqueda sistematica realizada por la GPC de OPS (2), el GEG
decidié no actualizarla, siendo poco probable que existan mas estudios recientes. Por otro lado,
se considerd que al ser recomendaciones en poblacién adulta se le disminuiria un nivel de
certeza por la evidencia indirecta. Ademads, el GEG decidid6 mantener la direccion de las
recomendaciones y la fuerza de la recomendacién puesto que la evaluacién de los juicios de
valor fue congruente entre el GEG y la GPC de OPS.

Resumen de los juicios:

Balance beneficio riesgo: El GEG considerd que la oxigenoterapia convencional en los pacientes
pediatricos podria conllevar a un potencial beneficio al producirse una mejoria en la
oxigenacion, ademas de disminuir el riesgo de muerte. Por este motivo, los miembros del GEG
mencionaron que estos potenciales beneficios pueden ser considerados como moderados. En
relacidn a los dafios, el riesgo de generacién de aerosol fue similar tanto para la oxigenacién
brindada mediante CNAF y la VMNI, por lo que el GEG considerd que los potenciales daios serian
triviales. Por lo tanto, al realizar un balance, los beneficios superarian a los dafios.(2, 22)

Uso de los recursos: El GEG considerd que brindar oxigenoterapia convencional en los pacientes
pediatricos conlleva a un incremento de los costos, dado que se requiere de personal de la salud
capacitado, un adecuado abastecimiento de dispositivos médicos e insumos (oxigeno
medicinal). Por este motivo, el GEG consideré que esta intervencién conllevaria a costos
moderados.

Equidad: El GEG considerd que, de preferir la oxigenoterapia convencional en lugar de no
brindarla, probablemente se reduciria la equidad en salud. Esto debido a las barreras de acceso
comunicacionales, geograficas y econdmicas, las cuales retrasan la formacion y/o capacitacion
constante al personal de salud, asimismo, retrasan el adecuado abastecimiento de los
dispositivos médicos e insumos necesarios para brindar la intervencion.

Aceptabilidad: El GEG considerd que luego de conocer la evidencia sobre los potenciales
beneficios y dafios de la oxigenoterapia convencional, la mayoria de los profesionales de la salud
y de los pacientes probablemente aceptarian brindar la intervencidn. Esto debido a que, los



INSTITUTO DE EVALUACION DE TECNOLOGIAS EN SALUD E INVESTIGACION

profesionales de la salud refieren que es importante lograr las metas de oxigenacién en los
pacientes para lograr su pronta recuperacion.

Factibilidad: EI GEG considerd que la oxigenoterapia convencional probablemente si sea factible
de implementar dentro de la institucidn, debido a que, ya se vienen haciendo esfuerzos para la
adecuada capacitacion del personal de salud, y se estd trabajando en el adecuado
abastecimiento de los dispositivos médicos e insumos necesarios.

JUICIOS
S
BENEFICIOS Trivial Pequefio Moderado Grande Varia ©
desconoce
DANOS Grande Moderada Pequefio Trivial Varia se
desconoce
CERTEZA DE LA ) . i L .
EVIDENCIA Muy baja Baja Moderada Alta Ningun estudio incluido
CONSIDERA
TODOS LOS No Probablemente Probablemente si
DESENLACES no si
IMPORTANTES
BALANCE DE Probablemente | No favorece ala | Probablemente
Favorece al . . Favorece a la , Se
BENEFICIOS / favorece al intervencion ni favorece a la . L, Varia
~ comparador . -, intervencion desconoce
DANOS comparador al comparador intervencion
Costos Costos Costos y Ahorros Ahorros Se
USO DE RECURSOS ahorros Varia
extensos moderados . moderados extensos desconoce
despreciables
Probabl t Probabl t Probabl t S
EQUIDAD Reducido rova e.men € .ro ,a 'emen € robablemente Aumentado Varia ©
reducido ningun impacto aumentado desconoce
ACEPTABILIDAD No Probablemente Probablt’emente Si Varia Se
no si desconoce
P | P |
FACTIBILIDAD No robablemente robab t’amente Si Varia Se
no si desconoce
RECOMENDACION
FINAL: SI Recomendacion | Recomendacién Recomendaciéon | Recomendacion
LAPREGUNTA ES fuerte en condicional en condicional a fuerte a No emitir
SOBRE USAR O NO contra de la contra de la favor de la favor de la recomendacion

UNA
INTERVENCION

intervencion

intervencion

intervencion

intervencion
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Recomendacién OPS Recomendacidén adaptada

Se recomienda, en los pacientes adultos con
COVID-19 con sindrome de insuficiencia
respiratoria aguda  (SIRA) y distrés
respiratorio, hipoxemia o choque (sin
intubacién o ventilacion mecanica), utilizar
de inmediato oxigeno suplementario hasta
alcanzar Sp0; > 94%.

Recomendacion Fuerte.

Calidad de la evidencia: moderada

En pacientes pediatricos con COVID-19 e
hipoxemia evidenciada (SatO; < 93% a nivel
del mar) o insuficiencia respiratoria aguda
(IRA) (Sat0,<90% o Pa0,<60 mmHg),
sugerimos iniciar oxigenoterapia
convencional (canula nasal simple, mascarilla
simple, mascarilla con sistema venturi o
mascarilla con reservorio) para mantener una
En pacientes adultos con COVID-19 e | saturacion de oxigeno (SatO,) meta entre 94-
insuficiencia respiratoria hipoxémica aguda | 96% a nivel del mar.

con suplemento de oxigeno, se recomienda
que la SpO; no sea mayor que 96%. Recomendacién fuerte a favor
Recomendacion Fuerte. Certeza de la evidencia: Baja (DD OO)
Calidad de la evidencia: moderada

Resumen de los juicios:

Balance beneficio riesgo: El GEG considerd que la oxigenoterapia mediante CNAF o VMNI en los
pacientes pedidtricos podria conllevar a un potencial beneficio al producirse una mejoria en la
oxigenacion, ademas de disminuir el riesgo de intubacién y el riesgo de muerte. Por este motivo,
los miembros del GEG mencionaron que estos potenciales beneficios pueden ser considerados
como moderados. En relacién a los danos, el riesgo de generacion de aerosol fue similar tanto
para la oxigenacién brindada mediante CNAF y la VMNI, por lo que el GEG considerd que los
potenciales dafios serian triviales. Por lo tanto, al realizar un balance, los beneficios y los dafios
fueron similares tanto para la CNAF y VMNI.(22, 23)

Uso de los recursos: El GEG considerd que brindar oxigenoterapia mediante CNAF o VMNI en
los pacientes pediatricos conlleva a un incremento de los costos, dado que se requiere de
personal de la salud capacitado, un adecuado abastecimiento de dispositivos médicos e insumos
(oxigeno medicinal). Por este motivo, el GEG consideré que esta intervencién conllevaria a
costos moderados.

Equidad: El GEG considerd que, de preferir la oxigenoterapia mediante CNAF o VMNI,
probablemente se reduciria la equidad en salud. Esto debido a las barreras de acceso
comunicacionales, geograficas y econdmicas, las cuales retrasan la formacion y/o capacitacién
constante al personal de salud, asimismo, retrasan el adecuado abastecimiento de los
dispositivos médicos e insumos necesarios para brindar la oxigenoterapia ya sea mediante CNAF
o VMNI.

Aceptabilidad: El GEG considerd que luego de conocer la evidencia sobre los potenciales
beneficios y daifos de la oxigenoterapia mediante CNAF o VMNI, la mayoria de los profesionales
de la salud y de los pacientes probablemente aceptarian brindar la cualquiera de las dos
intervenciones. Esto debido a que, los profesionales de la salud refieren que es importante
lograr las metas de oxigenacidn en los pacientes para lograr su pronta recuperacion.

Factibilidad: El GEG consideré que la oxigenoterapia mediante CNAF o VMNI probablemente si
sea factible de implementar dentro de la institucion, debido a que, ya se vienen haciendo
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esfuerzos para la adecuada capacitaciéon del personal de salud, y se estd trabajando en el
adecuado abastecimiento de los dispositivos médicos e insumos necesarios.

Juicios
. o , Se
BENEFICIOS Trivial Pequefio Moderado Grande Varia
desconoce
N ~ L , Se
DANOS Grande Moderada Pequefio Trivial Varia
desconoce
CERTEZA DE LA . . ., . .
EVIDENCIA Muy baja Baja Moderada Alta Ningun estudio incluido
CONSIDERA
TODOS LOS No Probablemente Probablemente S
DESENLACES no si
IMPORTANTES
BALANCE DE Probablemente | No favorece ala | Probablemente
Favorece al . . Favorece a la , Se
BENEFICIOS / favorece al intervencion ni favorece a la . L, Varia
. comparador . ., intervencion desconoce
DANOS comparador al comparador intervencion
Costos Costos Costosy Ahorros Ahorros Se
USO DE RECURSOS ahorros Varia
extensos moderados ) moderados extensos desconoce
despreciables
Probabl t Probabl t Probabl t S
EQUIDAD Reducido roba e,men € ro ,a 'emen € robablemente Aumentado Varia €
reducido ningun impacto aumentado desconoce
ACEPTABILIDAD No Probablemente Probablvlamente Si Varia Se
no si desconoce
P | P |
FACTIBILIDAD No robablemente robab "amente Si Varia Se
no si desconoce
RECOMENDACION
FINAL: SI Recomendacién | Recomendacion | Recomendacion | Recomendacion | Recomendacion
LAPREGUNTA ES fuerte en condicional en condicional a condicional a fuerte a No emitir
SOBRE USAR O NO contra de la contra de la favor de ambas favor de la favor de la recomendacion
UNA intervencion intervencion intervenciones intervencion intervencion
INTERVENCION

Recomendacion OPS

Recomendacién adaptada

En pacientes adultos con COVID-19 e
insuficiencia respiratoria hipoxémica aguda
con necesidad de oxigeno suplementario, se
sugiere que se utilice ventilacién no invasiva
con interfase u oxigeno nasal de alto flujo, de
acuerdo con su disponibilidad, con el fin de
reducir la mortalidad y probabilidad de
intubacion.

Recomendacion Condicional.

Calidad de la evidencia: muy baja

En pacientes pediatricos con COVID-19 e IRA
persistente a pesar de oxigenoterapia
convencional T, sugerimos usar canula nasal
de alto flujo (CNAF) o ventilacion mecanica no
invasiva (VMNI), segun disponibilidad, para
mantener una saturacién de oxigeno (SatO,)
meta entre 94-96% a nivel del mar.

1Sat02 < 92% o taquipnea (FR > 60 en menores de
2 meses, FR 2 50 para menores de 1 afio, FR>40 de
1 a 5 afios, FR > 30 para mayores de 5 afios,
adolescentes FR > 24) o PaFiO> < 201-300 con FiO>
> 40% con oxigenoterapia convencional: cdnula
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nasal simple, mascarilla simple, mascarilla con
reservorio.

Recomendacion condicional a favor de
ambas intervenciones

Calidad de la evidencia: Muy baja (PO OO)

Puntos de BPC:

El GEG considerd relevante emitir los siguientes puntos de BPC al respecto de la pregunta clinica

desarrollada:

Justificacion

Punto de BPC

El GEG considerd adoptar los valores
de referencia de saturacion de
oxigeno segun altitud de |la
Resolucién Ministerial N° 834-2021
del MINSA.(24) Ademas, el GEG
menciond que se puede considerar
los valores de referencia de
saturacion de oxigeno normal segun
altitud de acuerdo un estudio
peruano realizado por Rojas et al.(25)

Considerar como valores de saturacidn de oxigeno de
referencia en pacientes que viven a mas de 1000
metros sobre el nivel del mar los siguientes:

SatO, de referencia como

Altitud ‘ indicador de hipoxemia
Nivel del mar <93%
1000 a < 3000 msnm <92%
3000 a < 3400 msnm < 88%
3400 a < 3600 msnm <87%
3600 a < 3900 msnm < 84%
3900 a mas msnm <83%

Ademas, el GEG menciond que se pueden considerar los
valores normales de saturacidon de oxigeno por grupo de
edad y altitud como se observan en la siguiente tabla:

Saturacion de oxigeno (%) por grupo de edad y altitud

154 98.5 (98.3 a 98.7) 98.8 (98.7 a 98.5)
562 98.4 (98.2 a 98.6) 98.8 (98.8 a 98.9)
1400 97.6 (97.4 a 97.9) 997.9 (97.8 2 98.5)8
2000 96.6 (96.1a 97.2) 97.5(97.3a97.7)
2335 95.9 (95.4 a 96.5) 96.8 (96.6 a 97.0)
2500 95.7 (95.4 a 95.9) 96.5 (96.4 a 96.7)
2880 94.9 (94.6 a 95.0) 95.2 (94.9 a 95.5)
3250 92.5(92.1a 92.8) 94.2 (93.4 a 94.4)
3600 91.9 (90.9 a 92.9) 92.7 (92.4 a 92.9)
3950 88 (88.2 a 89.5) 90.2(89.9 a 90.5)
4100 87.0 (86.3 a 87.6) 89.7 (89.3 a 91.0)
4338 86 (85.3 a 86.9) 87.2 (86.7 a 87.7)
4500 84.6 (83.4 2 85.8 84.6 (84 a 85.2)
4715 83.8 (82.4 2 85.2) 86.1 (85.5 a 86.7)
5100 79.2(78.3 2 80.1) 80.8 (80.3 a 81.4)

Traducido de: Rojas-Camayo et al. Reference values for oxygen saturation from
sea level to the highest human habitation in the Andes in acclimatised persons.
Thorax. 2018 Aug;73(8):776-778. doi: 10.1136/thoraxjnl-2017-210598. Epub 2017
Oct 20. PMID: 29054885.

Se decidid adoptar los criterios del
consenso del Pediatric Acute Lung
Injury Consensus Conference

En pacientes pediatricos con COVID-19 se utilizard la
FiO, mds baja necesaria para lograr una saturacion
adecuada:
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(PALICC)(26) y Paediatric Mechanical
Ventilation Consensus Conference
(PEMVECC)(27), PEMVECC-COVID19
2020(28). Estos criterios hacen
referencia a titular las saturaciones y
FiO, de acuerdo a la gravedad del
paciente (PARDS leve y moderado a
severo). El consenso menciona que se
debe utilizar la FiO; mas baja
necesaria para alcanzar una
saturacion que asegure una DO,, no
siendo necesarias saturaciones >96-
97%.

o 2 92% para Sindrome de distrés respiratorio
agudo pediatrico (PARDS) leve
o 88% -92% para PARDS moderado a severo

El uso CNAF o VMNI requiere de una
vigilancia estrecha, ya que |la
intubacién no anticipada conlleva un
mayor riesgo de exposiciéon a
aerosoles. La presencia de taquipnea,
taquicardia, hipoxemia a pesar de un
flujo alto, trastorno del sensorio e
hipercapnia son signos de falla
inminente. (29, 30)

En pacientes pediatricos con COVID-19 en soporte
oxigenatorio con CNAF o VMNI, mantener una
estrecha monitorizacién de la frecuencia respiratoria,
frecuencia cardiaca, saturacion de oxigeno (SatO,),
fraccion inspirada de oxigeno (FiO;) y el trabajo
respiratorio; con la finalidad de evaluar la respuesta
al tratamiento.

Se decidid adoptar lo mencionado
por el Paediatric Mechanical
Ventilation Consensus Conference
(PEMVECC)(27) y el consenso de la
Sociedad Europea de Cuidados
Intensivos Pediatricos y Neonatales
de PEMVECC-COVID19 2020(28). Se
mencionan algunos criterios para
realizar la intubacion endotraqueal si
no hay una mejoria en la oxigenacion
dentro de los 60 — 90 minutos.

En pacientes pediatricos con COVID-19 que presenten
un indice de SatO,/FiO, < 221 o que no muestren
mejoria en la oxigenacidn (objetivo SatO, 92 - 97%
con Fi0»<0.6 a nivel del mar) dentro de los 60 a 90
minutos del uso de la ventilacion mecanica no
invasiva, se debe proceder con la intubacidon
endotraqueal.

Se consideré adoptar lo referido por
el Consenso para el manejo del nifio
critico con COVID-19 de las Sociedad
Peruana de Medicina Intensivay de la
Sociedad Peruana de Pediatria (12) y
la declaracién consenso de Ia
Asociacidon Colombiana de Medicina
Critica y Cuidados Intensivos (AMCI)
para atencion y manejo del paciente
pediatrico con sospecha o
confirmacién de infeccion severa por
SARS-CoV-2, en la cual mencionan
que las altas concentraciones del
oxigeno pueden inducir toxicidad por
oxigeno  contribuyendo a un

En los pacientes pedidtricos con COVID-19 y con
ventilacion mecanica, iniciar con una FIO, del 100%
durante la intubacién endotraqueal y luego
descender progresivamente para mantener un FIO; <
60%.
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deterioro del compromiso pulmonar,
por lo que de ser posible, se
emplearse la menor concentracion
para mantener una saturacién de
oxigeno que satisfaga las necesidades
metabdlicas.
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Pregunta 5. En pacientes pediatricos con COVID-19, ¢cudndo se deberia iniciar la ventilacion
mecanica invasiva?

Pregunta PICO abordada en esta pregunta clinica:

La presente pregunta clinica abordd la siguiente pregunta PICO:

Pregunta . . na
PICgO N° Paciente / Problema Intervencién / Comparacion Desenlaces
* Mortalidad
6 Pacientes pediatricos con | * Ventilacion mecanica * Resolucion o mejoria de los
CovID-19 invasiva sintomas
* Eventos adversos graves

Recomendaciones y contextualizacidon:

El GEG considerd relevante adaptar las recomendaciones de la GPC de OPS (2) que respondieron
a esta pregunta clinica, para lo cual se parafrased el enunciado segun el formato de EsSalud.
Ademas, debido a lo reciente de la busqueda sistematica realizada por la GPC de OPS (2), el GEG
decidid no actualizarla, siendo poco probable que existan mas estudios recientes. Por otro lado,
se considerd que al ser recomendaciones en poblaciéon adulta se le disminuiria un nivel de
certeza por la evidencia indirecta. Ademas, el GEG decidid mantener la direccién de las
recomendaciones y la fuerza de la recomendacién puesto que la evaluacién de los juicios de
valor fue congruente entre el GEG y la GPC de OPS.

Resumen de los juicios:

Balance beneficio riesgo: La limitada evidencia cientifica referidas al ideal volumen corriente en
pacientes pediatricos es ain muy limitada. Por lo que la emision de las recomendaciones se ha
basado sobre todo en consenso de expertos. Sin embargo, el GEG considerd que los voliumenes
corrientes debiesen adaptarse a la gravedad del cuadro clinico en el nifio dependiendo la
distensibilidad del aparato respiratorio (31), y que un volumen tidal pequefio se asocié con una
mejor supervivencia, (32, 33) por lo que el GEG consideré que los beneficios serian moderados,
ademas ante aun la limitada evidencia se valora que los dafios pudiesen ser pequefios.

Uso de los recursos: El GEG considerd que usar un volumen corriente (VC) bajo (5-8 mL/kg de
peso corporal predicho) e idealmente mantener una meta de presién meseta (Pmes) o plateau
< 28 cm de H;0 y una presidn pico menor a 32 cm de H,0 conllevaria a un incremento de los
costos dado que se requiere sobre todo personal capacitado y entrenado para el constante
monitoreo, ademas serd necesario de provision de los recursos. Por este motivo, el GEG
considerd que esta intervencién conllevaria a costos moderados.

Equidad: El GEG considerd que probablemente se reduciria la equidad en salud. Debido a las
barreras de acceso a los suficientes recursos por parte de las regiones mas lejanas de la capital,
que limitaria el desenvolvimiento de los profesionales en el manejo especializado.

Aceptabilidad: El GEG considerd que luego de conocer la evidencia sobre los potenciales
beneficios y dafos de aplicar esta recomendacién en los pacientes pediatricos, la mayoria de los
profesionales de la salud y de los pacientes probablemente aceptaria brindar la intervencion.

Factibilidad: EI GEG considerd que para implementar estas en los pacientes pediatricos
probablemente no sea factible de realizarlo en todo el pais, debido a que, demanda la necesidad
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de que todos los centros hospitalarios cuentes con los recursos disponibles y operativos
(especialmente en las zonas alejadas de la capital y con limitaciones comunicacionales).

Juicios
. o , Se
BENEFICIOS Trivial Pequefio Moderado Grande Varia
desconoce
N o L , Se
DANOS Grande Moderada Pequefio Trivial Varia
desconoce
CERTEZA DE LA . . ., . .
EVIDENCIA Muy baja Baja Moderada Alta Ningun estudio incluido
CONSIDERA
TODOS LOS No Probablemente Probablemente Si
DESENLACES no si
IMPORTANTES
BALANCE DE Probablemente | No favorece ala | Probablemente
Favorece al ) L Favorece a la , Se
BENEFICIOS / favorece al intervencion ni favorece a la . , Varia
. comparador . -, intervencion desconoce
DANOS comparador al comparador intervencion
Costos Costos Costos y Ahorros Ahorros Se
USO DE RECURSOS ahorros Varia
extensos moderados ) moderados extensos desconoce
despreciables
Probabl t Probabl t Probabl t S
EQUIDAD Reducido roba e,men € ro ,a .emen € robablemente Aumentado Varia ©
reducido ningun impacto aumentado desconoce
ACEPTABILIDAD No Probablemente Probabln,emente Si Varia Se
no si desconoce
P | P bl
FACTIBILIDAD No robablemente roba nlemente Si Varia Se
no si desconoce
RECOMENDACION
FINAL: SI Recomendacién | Recomendacion Recomendacion | Recomendacion
LAPREGUNTA ES fuerte en condicional en condicional a fuerte a No emitir
SOBRE USAR O NO contra de la contra de la favor de la favor de la recomendacion
UNA intervencion intervencion intervencion intervencion
INTERVENCION

Recomendacion OPS

Recomendacion adaptada

En pacientes adultos bajo ventilacidn
mecanica y SIRA, se recomienda utilizar
voliumenes corrientes bajos (4 a 8 mL/kg de
peso corporal predicho) y mantener
presiones plateau (meseta) por debajo de
30 cm H20. Se requiere aplicar sedacion
profunda a los pacientes para lograr las
metas propuestas.

Recomendacion Fuerte.

Calidad de la evidencia: moderada

En pacientes pediatricos con COVID-19 en
ventilacién mecanica invasiva y con PARDS,
sugerimos usar un volumen corriente (VC) bajo
(5-8 mL/kg de peso corporal predicho) e
idealmente mantener una meta de presién
meseta (Pmes) o plateau < 28 cm de H,O y una
presion pico menor a 32 cm de HO. Se
requiere aplicar sedacién profunda a los
pacientes pedidtricos para lograr las metas
propuestas.

Recomendacion fuerte a favor

Certeza de la evidencia: Baja (PO O)
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Resumen de los juicios:

Balance beneficio riesgo: El GEG considerd que la presidn positiva contribuiria a una mejoria en
los desenlaces clinicos del paciente, dado que la PEEP ha sido referida como una intervencién
muy importante en el soporte ventilatorio. Por este motivo, los miembros del GEG mencionaron
que estos potenciales beneficios pueden considerarse como moderados.(26, 34) En relacion con
los dafios se podria tener efectos perjudiciales si la PEEP es alta (35) por lo que el GEG al
proponer una estrategia de titulacion individualizada, consideré que los potenciales dafios
serian pequefios. De acuerdo con ello, al realizar un balance, los beneficios superarian a los
dafios.

Uso de los recursos: El GEG considerd que usar una estrategia de titulacion individualizada de
la en los pacientes pediatricos conllevaria a un incremento de los costos dado que se requiere
de personal capacitado y entrenado para el manejo, ademads sera necesario de provisién de los
recursos. Por este motivo, el GEG considerd que esta intervencidn conllevaria a costos
moderados.

Equidad: El GEG consideré que de preferir la intervencién en lugar del comparador
probablemente se reduciria la equidad en salud. Debido a las barreras de acceso por parte de
las regiones mas lejanas de la capital, manifestdndose en una limitada conectividad
comunicacional y acceso a la tecnologia para el desenvolvimiento de los profesionales en el
manejo especializado al momento de realizar la intervencion

Aceptabilidad: El GEG considerd que luego de conocer la evidencia sobre los potenciales
beneficios y dafios de usar una estrategia de titulacién individualizada de la en los pacientes
pediatricos, la mayoria de los profesionales de la salud y de los pacientes probablemente
aceptaria brindar la intervencién. Esto debido a que los profesionales de la salud refieren que es
importante lograr las metas de soporte ventilatoria para lograr mejoria en los pacientes.

Factibilidad: El GEG considerd que usar una estrategia de titulacién individualizada de la en los
pacientes pediatricos probablemente no sea factible de implementar en todo el pais, debido a
que, demanda la necesidad de que todos los centros hospitalarios cuentes con los recursos
disponibles y operativos (especialmente en las zonas alejadas de la capital y con limitaciones
comunicacionales).

JuICIOS
BENEFICIOS Trivial Pequefio Moderado Grande Varia S
desconoce
N = . . Se
DANOS Grande Moderada Pequefio Trivial Varia
desconoce
CERTEZA DE LA ) ) N L .
EVIDENCIA Muy baja Baja Moderada Alta Ningun estudio incluido
CONSIDERA
TODOS LOS No Probablemente Probablemente Si
DESENLACES no si
IMPORTANTES
BALANCE DE Probablemente | No favorece ala | Probablemente
Favorece al . D Favorece a la , Se
BENEFICIOS / favorece al intervencion ni favorece a la . » Varia
_ comparador . ., intervencion desconoce
DANOS comparador al comparador intervencion
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Costos y
Costos Costos Ahorros Ahorros Se
USO DE RECURSOS ahorros Varia
extensos moderados . moderados extensos desconoce
despreciables
Probablemente | Probablemente | Probablemente Se
EQUIDAD Reducido . . Aumentado Varia
reducido ningun impacto aumentado desconoce
Probablemente Probablemente , , Se
ACEPTABILIDAD No , Si Varia
no si desconoce
FACTIBILIDAD No Probablemente Probabl(lemente S Varia Se
no si desconoce
RECOMENDACION
FINAL: SI Recomendacion | Recomendacién Recomendacion | Recomendacion
LAPREGUNTA ES fuerte en condicional en condicional a fuerte a No emitir
SOBRE USAR O NO contra de la contra de la favor de la favor de la recomendacion
UNA intervencion intervencion intervencion intervencion
INTERVENCION

Recomendacion OPS

Recomendacion adaptada

En pacientes adultos
mecanica y SIRA, se sugiere aplicar una
estrategia conservadora de presidn positiva
al final de la espiracién (PEEP) con el fin de
evitar el barotrauma.

*En una estrategia con niveles altos de
PEEP, el personal médico debe vigilar a los
pacientes que no respondan a niveles mas
altos de PEEP por el riesgo de barotrauma.
Recomendacién Condicional.

Calidad de la evidencia: baja

bajo ventilacién

En pacientes pediatricos con COVID-19 en
ventilacién mecanica invasiva y con PARDS,
sugerimos usar una estrategia de titulacidn
individualizada de la presién positiva al final de
la espiracion (PEEP) de acuerdo con la
condicién de la mecanica respiratoria del
paciente.

Recomendacion condicional a favor
Certeza de la evidencia: Muy Baja (POOO)

Puntos de BPC:

El GEG considerd relevante emitir los siguientes puntos de BPC al respecto de la pregunta clinica

desarrollada:

Justificacion

Punto de BPC

Se decidié adoptar los recomendado por el
Pediatric Acute Lung Injury Consensus
Conference  (PALICC)(26) 'y  Paediatric
Mechanical Ventilation Consensus Conference
(PEMVECC)(27), los cuales mencionan que en
ventilacién controlada se utilicen volimenes
corrientes iguales o por debajo del rango de los
volimenes de corrientes fisioldgicos para la
edad/peso corporal segun la patologia
pulmonar (gravedad de la enfermedad) y la
compliance.

En pacientes pediatricos con ventilacién
mecanica con COVID-19 y PARDS se usara un
volumen corriente de acuerdo a su percentil 50
de peso para la talla medida, y segun la
severidad y la compliance:

PARDS leve a moderado: 5-8 ml/Kg

PARDS severo: 3-6 ml/kg
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Se decidié adoptar los recomendado por el
Pediatric Acute Lung Injury Consensus
Conference  (PALICC)(26) 'y  Paediatric
Mechanical Ventilation Consensus Conference
(PEMVECC)(27), los cuales recomiendan
realizar sedacién dirigida minima pero eficaz
para facilitar la ventilacion mecdnica vy
optimizar el suministro de oxigeno, el consumo
de oxigeno y el trabajo respiratorio. De forma
similar, en relacién al uso de los bloqueantes
neuromusculares.

En pacientes pediatricos con ventilacidn
mecdanica con COVID-19 y PARDS moderado a
severo, realizar una sedacién profunda para
facilitar la sincronia con el ventilador, evitar la
tos y facilitar la pronacion.

En pacientes pediatricos con ventilacidn
mecdanica con COVID-19 y PARDS moderado a
severo se debe usar agentes bloqueantes
neuromusculares asociado a  sedacién
profunda para facilitar la sincronia con el
ventilador, evitar la tos y facilitar la pronacién.

Se decidié adoptar los recomendado por el
Pediatric Acute Lung Injury Consensus
Conference  (PALICC)(26) 'y  Paediatric
Mechanical Ventilation Consensus Conference
(PEMVECC)(27), los cuales recomiendan que la
presién positiva al final de la espiracion (PEEP)
se debe titular de acuerdo a la oxigenacién y
respuesta hemodinamica (el PEEP inicial debe
ser + 10 cm H,0, en pacientes con PARDS leve
usar PEEP inferior a 10 cm H,0 y en pacientes
con PARDS severo usar niveles
moderadamente elevados de PEEP (10-15 cm
H,0)).

En pacientes pedidtricos con ventilacién

mecanica con COVID-19 se debe realizar una

titulacién de acuerdo a la gravedad del PARDS:

o PARDS leve: usar niveles de PEEP <10
cmH,0

o PARDS moderado a severo: usar niveles
de PEEP moderadamente elevados (10-15
cm H;0) observando la respuesta
oxigenatoria y hemodindmica.

Se decidié adoptar los recomendado por el
Pediatric Acute Lung Injury Consensus
Conference  (PALICC)(26) 'y  Paediatric
Mechanical Ventilation Consensus Conference
(PEMVECC)(27), los cuales refieren que se
recomienda mantener el driving pressure < 15
cm de H,0, debido a que podria reducir el
riesgo asociado a la mortalidad.

Se reporta que estrategias de ventilacion
mecdnica que utilizan configuraciones con una
disminuciéon en la driving pressure (DP) se
asocian fuertemente con una menor
mortalidad. (23) Ademas, una revision de
alcance, reporta que en 17 estudios se
recomienda una meta de driving pressure (DP)
en un rango de 9 a 15 cm de H,0 (36)

Un estudio de cohorte en poblacién pediatrica
encontré que driving pressure (DP) < 15 cm de
H.O se asocid con una reduccion de la
morbilidad (menor duracion de la ventilacién,
menor duracién de la estancia en la UCI) en
nifios con insuficiencia respiratoria hipoxémica
aguda.

En pacientes pediatricos con COVID-19 severo
en ventilacion mecdnica invasiva y con PARDS,
tratar de mantener una driving pressure (DP) <
15 cm de H,O (diferencia entre presion meseta
y PEEP total).
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Pregunta 6. En pacientes pediatricos con COVID-19, ¢{cuando se deberia usar la posicion
decubito prono?

Pregunta PICO abordada en esta pregunta clinica:

La presente pregunta clinica abordd la siguiente pregunta PICO:

P':;:g(;";ltf Paciente / Problema Intervencién / Comparacién Desenlaces
* Mortalidad
* Necesidad de VMI
7 Pacientes pediatricos con | * Decubito prono / decuibito | * Resoluciéon o mejoria de los
COoVID-19 supino sintomas
* Hospitalizacion
* Eventos adversos graves

Recomendaciones y contextualizacidn:

El GEG considerd relevante adaptar las recomendaciones de la GPC de OPS (2) que respondieron
a esta pregunta clinica, para lo cual se adaptd el enunciado segun el formato de EsSalud.
Ademas, debido a lo reciente de la busqueda sistematica realizada por la GPC de OPS (2), el GEG
decidié no actualizarla, siendo poco probable que existan mas estudios recientes. Por otro lado,
se considerd que al ser recomendaciones en poblacién adulta se le disminuiria un nivel de
certeza por la evidencia indirecta. Ademads, el GEG decidid6 mantener la direccion de las
recomendaciones y la fuerza de la recomendacién puesto que la evaluacién de los juicios de
valor fue congruente entre el GEG y la GPC de OPS.

Resumen de los juicios de valor:

Balance beneficio riesgo: El GEG consideré que la ventilacién en posicidn prono en los pacientes
pediatricos podria conllevar a un potencial beneficio al producirse una mejoria en la oxigenacion
y posiblemente al reducir la mortalidad. Por este motivo, los miembros del GEG mencionaron
que estos potenciales beneficios pueden ser considerados como moderados. En relacion a los
dafios, a pesar de los posibles eventos secundarios de la intervencién, principalmente ulceras
por presion o edema facial, no se han reportado eventos adversos severos al brindar la
intervencidn, por lo que el GEG considerd que los potenciales dafios serian pequefios. Por lo
tanto, al realizar un balance, los beneficios superarian a los dafos.(37, 38)

Uso de los recursos: El GEG considerd que realizar una ventilacion en posicidon prono en los
pacientes pediatricos conlleva a un incremento de los costos debido a que se requiere de un
personal capacitado sobre las contraindicaciones de la ventilacidn prona y entrenado para
actuar en caso de sus complicaciones. Por este motivo, el GEG considerd que esta intervencion
conllevaria a costos moderados.

Equidad: El GEG consideré6 que de preferir la intervencién en lugar del comparador
probablemente se reduciria la equidad en salud. Esto principalmente debido a las barreras de
acceso comunicacionales, geograficas y econdmicas, los cuales retrasan la formacion del
personal de salud sobre las indicaciones, contraindicaciones y complicaciones que se pueden
llevar al momento de realizar la intervencion.

Aceptabilidad: El GEG considerd que luego de conocer la evidencia sobre los potenciales
beneficios y dafios de la ventilacidon en posicidon prono, la mayoria de los profesionales de la
salud y de los pacientes probablemente aceptaria brindar la intervencion. Esto debido a que los
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profesionales de la salud refieren que es importante lograr las metas de soporte ventilatoria
para lograr mejoria en los pacientes.

Factibilidad: El GEG considerd que la ventilacién en posicion prono probablemente no sea
factible de implementar debido a que, al requerirse de un personal entrenado y capacitado para
realizar la intervencidn, este personal puede que no esté disponible en todos los niveles de
atencién (especialmente en las zonas mds remotas o alejadas) que necesiten brindar soporte

ventilatorio.
JUICIOS
S
BENEFICIOS Trivial Pequefio Moderado Grande Varia ©
desconoce
N = - . Se
DANOS Grande Moderada Pequefio Trivial Varia
desconoce
CERTEZA DE LA ) . i L .
EVIDENCIA Muy baja Baja Moderada Alta Ningun estudio incluido
CONSIDERA
TODOS LOS No Probablemente Probablemente Si
DESENLACES no si
IMPORTANTES
BALANCE DE Probablemente | No favorece ala | Probablemente
Favorece al . L Favorece a la , Se
BENEFICIOS / favorece al intervencion ni favorece a la . _, Varia
~ comparador . ., intervencion desconoce
DANOS comparador al comparador intervencion
Costos y
Cost Cost Ah Ah S
USO DE RECURSOS ostos ostos ahorros orros orros Varia ©
extensos moderados . moderados extensos desconoce
despreciables
Probabl t Probabl t Probabl t S
EQUIDAD Reducido roba emen € ro ,a Aemen N robablemente Aumentado Varia ©
reducido ningun impacto aumentado desconoce
Probabl t Probabl t S
ACEPTABILIDAD No robablemente robablemente si Varia ¢
no si desconoce
Probabl t Probabl t S
FACTIBILIDAD No robablemente robablemente i Varia ©
no si desconoce
RECOMENDACION
FINAL: SI Recomendacion | Recomendacién Recomendacion | Recomendacion
LAPREGUNTA ES fuerte en condicional en condicional a fuerte a No emitir
SOBRE USAR O NO contra de la contra de la favor de la favor de la recomendacion

UNA
INTERVENCION

intervencion

intervencion

intervencion

intervencion
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Recomendacion OPS

Recomendacidon adaptada

En pacientes adultos bajo ventilacion
mecanica y SIRA moderado o grave, se
sugiere utilizar ventilacion en posicidén prona
durante 12 a 16 horas, en lugar de ventilacién
sin posicion prona.

Recomendacion Condicional.
Calidad de la evidencia: moderada

En pacientes pediatricos con COVID-19 en
ventilacién mecanica invasiva y con PARDS
moderado a severo (PaO/FiO, <150; indice
de oxigenacidn > 12; indice de saturacién de
oxigeno > 10), sugerimos iniciar ventilacién
prona (minimo de 12 a 18 horas) si no se
consigue estabilizar la mecanica respiratoria
y mejorar los pardmetros oxigenatorios y la
hipercapnia asociada.

Recomendacion condicional a favor
Certeza de la evidencia: Baja (DD O O)
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Pregunta 7. En pacientes pediatricos con COVID-19, ¢{cuando se deberia iniciar la rehabilitacion
respiratoria?

Pregunta PICO abordada en esta pregunta clinica:

La presente pregunta clinica abordd la siguiente pregunta PICO:

Pregunta

PICO N° Paciente / Problema Intervencién / Comparacion Desenlaces

* Mortalidad

* Necesidad de VMI

* Resolucion o mejoria de los
(F;gc\l;legtle; pedidtricoscon | | ¢ o -bilitacién respiratoria . EZZZ?::nSzacién
* Calidad de vida

* Reingreso hospitalario

* Eventos adversos graves

Recomendaciones y contextualizacidn:

El GEG considerd relevante adaptar las recomendaciones de la GPC de OPS (2) que respondieron
a esta pregunta clinica, para lo cual se adapté el enunciado segun el formato de EsSalud.
Ademas, debido a lo reciente de la busqueda sistematica realizada por la GPC de OPS (2), el GEG
decidié no actualizarla, siendo poco probable que existan mas estudios recientes. Por otro lado,
se considerd que al ser recomendaciones en poblacién adulta se le disminuiria un nivel de
certeza por la evidencia indirecta. Ademads, el GEG decidid mantener la direccion de las
recomendaciones y la fuerza de la recomendacién puesto que la evaluacién de los juicios de
valor fue congruente entre el GEG y la GPC de OPS.

Resumen de los juicios:

Balance beneficio riesgo: El GEG considerd que rehabilitacion respiratoria en los pacientes
pediatricos podria conllevar a potenciales beneficios en cuanto a mejoria de la debilidad
adquirida en UCl y funcionalidad. Si bien no se reportan diferencias en algunos desenlaces de
dafios, es importante sefialar que los hallazgos provienen de una fuente de evidencia
indirecta.(2, 39)

En base a ello y a la experiencia en el manejo de otras patologias en areas criticas, el GEG
considero que luego de realizar un balance de beneficios/dafios, este probablemente sea a favor
de indicar la intervencion.

Uso de los recursos: El GEG considerd que brindar rehabilitacion respiratoria a los pacientes
implicaria un uso de recursos variable pues la duracién y frecuencia de esta terapia dependera
de cada caso. Asi mismo, se determind que esta intervencion seria una inversién necesaria para
la recuperacion y bienestar de los pacientes.

Equidad: El GEG considerd que la equidad se veria probablemente reducida al implementarse la
rehabilitacion respiratoria principalmente en establecimientos de mayor complejidad o de
mayores recursos.

Aceptabilidad: El GEG considerd que luego de conocer la evidencia sobre los potenciales
beneficios y dafios de la rehabilitacion respiratoria, la mayoria de los profesionales de la salud
involucrados en el manejo de pacientes en UCI, probablemente aceptaria brindar la
intervencion.
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Factibilidad: El GEG considerd que rehabilitacion respiratoria probablemente si sea factible de
implementar. Esto debido a que el seguro social cuenta con profesionales capacitados en
rehabilitacion, pero principalmente en establecimientos de mayor complejidad.

JUICIOS
BENEFICIOS Trivial Pequefio Moderado Grande Varia se
desconoce
N ~ . , Se
DANOS Grande Moderada Pequefio Trivial Varia
desconoce
CERTEZA DE LA . . ., . .
EVIDENCIA Muy baja Baja Moderada Alta Ningun estudio incluido
CONSIDERA
TODOS LOS No Probablemente Probablemente S
DESENLACES no si
IMPORTANTES
BALANCE DE Probablemente | No favorece ala | Probablemente
Favorece al ) L Favorece a la , Se
BENEFICIOS / favorece al intervencion ni favorece a la . L, Varia
. comparador . > intervencion desconoce
DANOS comparador al comparador intervencion
Costos Costos Costos y Ahorros Ahorros Se
USO DE RECURSOS ahorros Varia
extensos moderados ) moderados extensos desconoce
despreciables
Probabl t Probabl t Probabl t S
EQUIDAD Reducido roba e,men € ro ,a .emen € robablemente Aumentado Varia €
reducido ningun impacto aumentado desconoce
ACEPTABILIDAD No Probablemente Probablnlemente Si Varia Se
no si desconoce
P | P |
FACTIBILIDAD No robablemente robab n'emente Si Varia Se
no si desconoce
RECOMENDACION
FINAL: SI Recomendacién | Recomendacion Recomendacion | Recomendacion
LAPREGUNTA ES fuerte en condicional en condicional a fuerte a No emitir
SOBRE USAR O NO contra de la contra de la favor de la favor de la recomendacion
UNA intervencion intervencion intervencion intervencion
INTERVENCION

Recomendacion OPS

Recomendacion adaptada

Para los pacientes hospitalizados en la UCI con
COVID-19, se sugiere realizar rehabilitacion

temprana con el objetivo de disminuir Ia

debilidad adquirida en UCI.
Recomendacion Condicional.
Calidad de la evidencia: muy baja

por

Certeza de

(SISISIS)]

COVID-19,

posturas

En pacientes pediatricos hospitalizados
sugerimos
rehabilitacion temprana con el objetivo de
disminuir la debilidad muscular, rigidez
articular vy
adquiridas en UCI. Asi como mejorar su
capacidad ventilatoria.
Recomendacion condicional a favor
la evidencia:

inadecuadas

Muy Baja

realizar
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Puntos de BPC:

El GEG considerd relevante emitir los siguientes puntos de BPC al respecto de la pregunta clinica
desarrollada:

Justificacion Punto de BPC

Se decidié adoptar lo mencionado por el
documento de la OPS sobre |las
consideraciones relativas a la rehabilitacion | Los programas de rehabilitacion se
durante el brote de COVID-19(40), en el cual | realizaran por equipos multidisciplinarios y
refiere que se debe planificar un trabajo | seran personalizados a las necesidades de
multidisciplinario en funcién del control de | los pacientes. Considerar al alta, el
infecciones y considerando el seguimiento | seguimiento remoto de los pacientes.
remoto mediante sesiones virtuales con los
pacientes dados de alta.

Se decidié adoptar lo mencionado por el
documento de la OPS sobre las | Los pacientes pediatricos con COVID-19
consideraciones relativas a la rehabilitacién | severo necesitan rehabilitaciéon para las
durante el brote de COVID-19(40), en el cual | consecuencias del uso de respiradores y de
refiere que la rehabilitacion se debe realizar | periodos prolongados de inmovilizacién vy
para considerando las consecuencias del uso | reposo en cama, entre las cuales se
de los respiradores y de los periodos | encuentran las siguientes:

prolongados de inmovilizacion y reposo en | - Deterioro de la funcién pulmonar.

cama como el deterioro de la funcién | - Desacondicionamiento fisico y debilidad
pulmonar, desacondicionamiento fisica y | muscular.

debilidad muscular, cuadros confusionales y | - Cuadros confusionales y otras deficiencias
otras deficiencias cognitivas, disfagia y | cognitivas.

dificultades para comunicarse y trastornos de | - Disfagia y dificultades para comunicarse.
salud mental y necesidad de apoyo psicosocial.

En pacientes pediatricos hospitalizados con
Se decidié adoptar lo mencionado por el | COVID-19, la rehabilitacion temprana
documento de la OPS sobre las | (respiratoria como fisica) se realizara con el
consideraciones relativas a la rehabilitaciéon | objetivo de mejorar la capacidad
durante el brote de COVID-19(40), en el cual | ventilatoria, recopilacion alveolar y el
refiere que la rehabilitacion temprana puede | patrdn respiratorio. Asi como, mantener la
facilitar el alta temprana, reducir el riesgo de | actividad muscular, articular y postural
ingreso a UCl y optimizar los resultados y | activa con el objetivo de favorecer el alta
funcionamiento de los pacientes (como la | temprana y reducir el riesgo de ingresar a

reduccidon del sindrome post COVID-19). UCIP; y de requerir ventilacion mecanica
invasiva.
Cuando el paciente logre la ventilacion
Se decidié adoptar lo mencionado por el | espontanea, se continuara con

documento de la OPS sobre las | rehabilitacion integral, no solo respiratoria
consideraciones relativas a la rehabilitacién | y fisica, sino también de terapia de
durante el brote de COVID-19(40), en el cual | deglucion y foniadtrica. Ademas de
refiere que se aconseja el uso de la terapia | intervenciones de terapias ocupacionales
ocupacional, terapia del lenguaje vy | para estimular sensorialmente al paciente,
fonoaudiologia para el manejo de los pacientes | conectandolo con su entorno
afectados por COVID-19. (disminuyendo su ansiedad y mejorando la
tolerancia y colaboracién).
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En pacientes pediatricos hospitalizados por
COVID-19, la rehabilitacion temprana debe
basarse en estrategias que se encuentren
dentro del modelo de la clasificacidn
internacional del funcionamiento de la
discapacidad y la salud (CIF) que permitan
abordar las dareas donde el paciente
pediatrico pudo haberse afectado a corto,
mediano y largo plazo (funciones vy
estructuras corporales, actividades,
participacién, factores ambientales vy
factores personales).

Se decidié adoptar lo mencionado por el
documento de la OMS sobre la Clasificacion
Internacional de Funcionamiento,
Discapacidad y Salud (CIF)(41), el cual se centra
en los componentes de la salud abordando los
factores personales y ambientales del paciente
pediatrico (considerando no solo la parte fisica
sino también su desarrollo social).(42)
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Pregunta 8. En pacientes pediatricos con COVID-19, ¢se deberia usar una estrategia
conservadora de administracion de liquidos en comparacion con una estrategia liberal?

Pregunta PICO abordada en esta pregunta clinica:

La presente pregunta clinica abordé la siguiente pregunta PICO:

P'::::g(;‘:ltf Paciente / Problema Intervencién / Comparacion Desenlaces
* Mortalidad
* Necesidad de VMI
9 Pacientes pediatricos con | * Estrategia conservadora/ | ¢ Resolucidon o mejoria de los
COVID-19 estrategia liberal sintomas
* Hospitalizacion
* Eventos adversos graves

Recomendaciones y contextualizacidn:

El GEG considerd relevante adaptar las recomendaciones de la GPC de OPS (2) que respondieron
a esta pregunta clinica, para lo cual se parafrased el enunciado segun el formato de EsSalud.
Ademas, debido a lo reciente de la busqueda sistematica realizada por la GPC de OPS (2), el GEG
decidié no actualizarla, siendo poco probable que existan mas estudios recientes. Por otro lado,
se considerd que al ser recomendaciones en poblacién adulta se le disminuiria un nivel de
certeza por la evidencia indirecta. Ademads, el GEG decidid6 mantener la direccion de las
recomendaciones y la fuerza de la recomendacién puesto que la evaluacién de los juicios de
valor fue congruente entre el GEG y la GPC de OPS.

Resumen de los juicios:

Balance beneficio riesgo: El GEG considerd que el uso de la estrategia conservadora de
administracién de liquidos en los pacientes pediatricos podria conllevar a potenciales beneficios
al presentar una tendencia, si bien fue estadisticamente significativa, en la reduccién de la
mortalidad. En adicidn, la estrategia conservadora de administracidon de fluidos posiblemente
los dias sin requerimiento de ventilacion mecdanica y disminuir los dias de hospitalizacién en la
unidad de cuidados intensivos. Por este motivo, los miembros del GEG mencionaron que estos
potenciales beneficios pueden ser considerados como moderados. En relacién con los dafios, la
estrategia conservadora de fluidos posiblemente tienda a reducir el riesgo de eventos adversos
serios pero este resultado no fue estadisticamente significativo. Por este motivo, el GEG
considerd que los potenciales dafios podrian ser triviales. Por lo tanto, al realizar un balance, los
beneficios superarian a los dafos.(22)

Uso de los recursos: El GEG consideré que brindar una estrategia conservadora de
administracion de fluidos requeriria una menor cantidad de insumos (soluciones de
rehidratacién) y, debido a que el riesgo de sobrecarga hidrica es menor en comparacién a una
estrategia liberal, el uso de recursos humanos y logisticos para el manejo de las complicaciones
ante una sobrecarga hidrica serian menores. Por este motivo, el GEG considerd que la estrategia
conservadora de administracién de fluidos probablemente conllevaria ahorros moderados.

Equidad: El GEG considerd que de preferir la estrategia conservadora de administracion de
fluidos en comparacion a una estrategia liberal probablemente no impacte en la equidad ya que
ambas estrategias pueden brindarse en los establecimientos de salud que cuenten con
soluciones de rehidratacién.
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Aceptabilidad: El GEG considerd que luego de conocer la evidencia sobre los potenciales
beneficios y dafios de la intervencion, la mayoria de los profesionales de la salud y de los
pacientes probablemente aceptaria brindar y recibir la estrategia conservadora de
administracién de fluidos, respectivamente. Esto debido a que los profesionales de la salud
refieren que la administracidon adecuada de fluidos es importante para el manejo eficaz y seguro
de COVID-19.

Factibilidad: El GEG considerd que la estrategia conservadora de administracién de fluidos
probablemente es factible de implementar debido a que se cuenta con experiencia previa con
su uso para el manejo de sepsis. Sin embargo, es posible que el personal capacitado en ello no
esté disponible en todos los niveles de atencidn (especialmente en las zonas mas remotas o

alejadas).

JuICIOS
- o . Se
BENEFICIOS Trivial Pequefio Moderado Grande Varia
desconoce
N - L . Se
DANOS Grande Moderada Pequefio Trivial Varia
desconoce
CERTEZA DE LA
M j Baj M Al Ningu io inclui
EVIDENCIA uy baja aja oderada ta inguin estudio incluido
CONSIDERA
TODOS LOS No Probablemente Probablemente Si
DESENLACES no si
IMPORTANTES
BALANCE DE Probablemente | No favorece ala | Probablemente
Favorece al . L Favorece a la , Se
BENEFICIOS / favorece al intervencion ni favorece a la . ., Varia
_ comparador . ., intervencion desconoce
DANOS comparador al comparador intervencion
Costos y
Cost Cost Ah Ah S
USO DE RECURSOS 0stos ostos ahorros orros orros Varia ©
extensos moderados . moderados extensos desconoce
despreciables
Probablemente | Probablemente | Probablemente Se
EQUIDAD Reducido . L Aumentado Varia
reducido ningun impacto aumentado desconoce
Probabl t Probabl t S
ACEPTABILIDAD No robablemente robablemente si Varia ©
no si desconoce
Probabl t Probabl t S
FACTIBILIDAD No robablemente robablemente si Varia ¢
no si desconoce
RECOMENDACION
FINAL: SI Recomendacion | Recomendacién Recomendacion | Recomendacion
LAPREGUNTA ES fuerte en condicional en condicional a fuerte a No emitir
SOBRE USAR O NO contra de la contra de la favor de la favor de la recomendacion
UNA intervencion intervencion intervencion intervencion
INTERVENCION
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Recomendacion OPS

Recomendacidon adaptada

En la reanimacién aguda de pacientes adultos
con COVID-19 y en estado de choque, se
sugiere aplicar una estrategia conservadora
de administracién de liquidos en lugar de una
estrategia liberal.

Recomendacion Condicional.

Calidad de la evidencia: muy baja

En pacientes pedidtricos con COVID-19 vy
shock, sugerimos usar una estrategia
conservadora (evitando la sobrecarga hidrica
y los balances muy positivos) de
administraciéon de liquidos en lugar de una
estrategia liberal.

Recomendacion condicional a favor
Certeza de Ila evidencia: Muy baja

(GOO0)

Puntos de BPC:

El GEG considerd relevante emitir los siguientes puntos de BPC al respecto de la pregunta clinica

desarrollada:

Punto de BPC

Se decidié adoptar lo mencionado por la Guia
internacional para el manejo de shock séptico
y la disfuncién organica asociada a la sepsis
en nifos(43), en el cual se menciona que para
la reanimacion de pacientes pediatricos con
shock séptico u otra disfunciéon orgdnica
asociada a sepsis, se debe administrar 10-20
ml/kg de cristaloide o coloide por bolo,
titulado segun los marcadores clinicos de
gasto cardiaco (frecuencia cardiaca, la
presion arterial, el tiempo de llenado capilar,
el nivel de conciencia y la diuresis) vy
discontinuarlo si hay signos de sobrecarga de
liquidos.

En pacientes pediatricos con COVID-19 y
shock, administrar 10-20 ml/kg de cristaloide
o coloide de 10 a 20 minutos y evaluar la
respuesta, vigilando los signos de sobrecarga
de volumen (congestion pulmonar
(subcrepitantes), hepatomegalia, ritmo de

galope).

Se decidié adoptar lo mencionado por la Guia
internacional para el manejo de shock séptico
y la disfuncién organica asociada a la sepsis
en nifios(43), en el cual se menciona que en
pacientes pediatricos sin shock séptico u otra
disfuncién organica asociada a sepsis, no se
debe administrar bolos de liquidos mientras
se inician los liquidos de mantenimiento.

En pacientes pediatricos con COVID-19 y sin
shock, iniciar liquidos de mantenimiento y
valorar el requerimiento de bolos de
cristaloides o coloides de ser necesario.
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Pregunta 9. En pacientes pediatricos con COVID-19, ése deberia usar corticoides para el
tratamiento de esta enfermedad?

Preguntas PICO abordadas en esta pregunta clinica:

La presente pregunta clinica abordd las siguientes preguntas PICO:

Pregunta . Intervencién /
Paciente / Problema .. Desenlaces
PICO N° / Comparacion
* Mortalidad
Pacientes pediatricos con * Necesidad de VMI
101 COVID-19 y con | * Corticoides / No * Resolucion o mejoria de los
) necesidad de soporte corticoides sintomas
oxigenatorio * Hospitalizacion
* Eventos adversos graves
* Mortalidad
. - * Necesidad de VMI
Pacientes pediatricos con e Corticoides / No ¢ Resolucién o mejoria de los
10.2 COVID-19 y sin necesidad . , !
. . corticoides sintomas
de soporte oxigenatorio o
* Hospitalizacion
* Eventos adversos graves

Busqueda de RS:

Considerando que actualmente se carece de revisiones sistematicas de ensayos clinicos
aleatorizados que evallen intervenciones en poblacion pediatrica con COVID-19. Se tomd como
referencia la RS PAHO en 292 edicidn (2021)(3). Para esta pregunta clinica, la RS de PAHO realizé
la busqueda hasta el 11 de noviembre de 2021, producto de ello, incluyé 18 ECA.

Para el desenlace de mortalidad se incluyeron las RS de Pasin 2021(44) como cuerpo de
evidencia, dado que realizd analisis por subgrupos dirigido a pacientes con ventilacion mecanica,
sin ventilacién mecdnica y sin necesidad de soporte oxigeno. Ademas durante la actualizacion
de la busqueda también se encontré la RS de Sahu 2021(45) el cual realizd un andlisis en
pacientes que no requieren soporte de oxigeno para el desenlace de muerte, hallandose
resultados en la misma direccién de la R.S de Pasin 2021(44), sin embargo incluyé
adicionalmente 1 estudio observacional. Por lo que se tomé la RS de Pasin(44) como cuerpo de
evidencia para responder a la pregunta planteada. La tabla de resimenes de evidencia (SoF) de
esta presenta se presenta en el material suplementario 2.
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PICO 9.1: corticoides en pacientes pediatricas con COVID-19 y con necesidad de soporte

oxigenatorio

Tabla de la Evidencia a la Decision (Evidence to Decision, EtD):

Presentacion:

Pregunta 9: En pacientes pediatricos con COVID-19, ¢se deberia usar corticoides para el
tratamiento de esta enfermedad?
Poblacion: Pacientes pediatricos con COVID-19 y con necesidad de soporte oxigenatorio
Intervencién: | Corticoides
Comparador: | Atencién estandar o placebo
* Mortalidad
Desenlaces * Necesidad de ventilacién mecanica
principales: * Resolucién o mejoria de los sintomas
* Eventos adversos graves
Escenario: EsSalud
Perspectiva: | Recomendacidn clinica — poblacional
Conflictos de | Los miembros del GEG manifestaron no tener conflictos de interés con respecto a
intereses: esta pregunta
Evaluacion:

Beneficios:
¢Cudn sustanciales son los beneficios ocasionados al brindar la intervencion frente a brindar el comparador?
Juicio Evidencia Consideraciones adicionales
o Trivial El GEG consideré que el uso de
® Pequefio Numero y Efecto . . corticoides en pacientes con
o Moderado Desenlaces Tipo de relativo Diferencia enfermedad de COVID-19 que
o Gra,nde (outcomes) estudios (IC 95%) (1C95%) rgql{igrer) oxigeno no ref:lujo
o Varia significativamente la mortalidad
0 Se desconoce Mortalidad 71 menos por 1000 con y sin ventilacién mecénic’a (RR:
(SUbgl’UEO con 3 ECA RR: 0.85 (de - mre,nos - 095, 1C95%: 0.86 A 106), aSII COI:T)O
Rl (1417) (0.72-1.00) - parallc?s desenlaces dﬁ ventllaslon
e mecanica Iy la resoluciéon o mej?ra
de los sintomas a los 28 dias,
Necesidad de aunque existe una tendencia a favor
Ventilacién 6 ECA RR: 0.87 2(2 d':zg‘:::;::go de la intervencion. Por lo que se
Mecénica (28 (5942) (0.72 2 1.05) : considerd un beneficio pequefio.
, mas)
dias)
Resolucion o )
A 164 mas por 1000
mejora de los 5 ECA RR: 1.27
) (de 12 menos a 394
sintomas (646) (0.98 a 1.65) ,
. mas)
(28 dias)
Dafios:
¢Cuan sustanciales son los dafios ocasionados al brindar la intervencion frente a brindar el comparador?
Juicio Evidencia Consideraciones adicionales
o Grande
© Moderado Numero Efecto
® Pequefio Desenlaces . v i Diferencia El GEG considerd que los corticoides
. Tipo de relativo
o Trivial (outcome) X . (1IC 95%) pueden no aumentar
o Varia estudios (Ic95%) significativamente el riesgo de
o Se desconoce Reacciones 11 menos por 1000 eventos .adversos graves, p?r el cu:dl
d 6 ECA RR: 0.89 (de 33 17 se considera que el dafio seria
adversas graves e 33 menos a ~
833 0.68a1.17 pequeno.
(28 dias) (833) ( @ ) mas)
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Certeza de la evidencia:

¢Cudl es la certeza general de la evidencia?

Juicio Evidencia Consideraciones adicionales
o Muy baja
o Baja Desenlaces (outcomes) Certeza Importancia
® Moderada El GEG mencioné que, para la
o Alta . evaluacién de la certeza global, se
o No se evaluaron Mort.allc.i?d (sub,grypo col D00 CRITICO considere la certeza de los
estudios ventilacion mecanica) BAJA desenlaces de mortalidad. Por lo
tanto, el GEG consideré que la
Ventilacién mecdnica 1590 CRITICO certeza general fue baja.
(28 dias) BAJA
Resolucién o mejora de los sintomas | @@
IMPORTANTE
alos 28 dias BAJA
Reacciones adversas graves @OOO CRITICO

(28 dias)

MUY BAJA

Desenlaces importantes para los pacientes:
¢La tabla SoF considera todos los desenlaces importantes para los pacientes?

Juicio

Evidencia

Consideraciones adicionales

o No

o Probablemente no
® Probablemente si
oSi

El GEG considerd que se evaluaron
desenlaces criticos (mortalidad y
ventilacién mecanica) e
importantes (resolucién o mejora
de los sintomas a los 28 dias y
reacciones adversas graves). Por lo
que probablemente si se considera
los desenlaces importantes para los
pacientes.

Balance de los efectos:

¢El balance entre beneficios y dafios favorece a la intervencion o al comparador?
(tomar en cuenta los beneficios, dafios, certeza de la evidencia y la presencia de desenlaces importantes)

Juicio

Evidencia

Consideraciones adicionales

o Favorece al
comparador

o Probablemente
favorece

al comparador

o No favorece a la
intervencion ni al
comparador

® Probablemente
favorece a la
intervencion

o Favorece a la
intervencion

o Varia

o Se desconoce

El GEG consider6 que en los
pacientes con COVID-19 severo a
critico que recibieron corticoides
posiblemente los beneficios serian
mayores que los dafios, por lo que
probablemente el balance esta a
favor de la intervencion en los
pacientes con COVID-19 con
necesidad de soporte oxigenatorio.

Uso de recursos:
¢Qué tan grandes son los requerimientos de recursos (costos) de la intervencion frente al comparador para un paciente (de ser una
enfermedad cronica, usar el costo anual)?

Juicio

Evidencia

Consideraciones adicionales

o Costos  extensos
o Costos moderados
e Costos y ahorros
depreciables

o Ahorros
moderados

o Ahorros extensos
o Varia

o Se desconoce

El GEG considerd que, al ser un
medicamento de amplia oferta por
mucho tiempo, su implementacion
podria conllevar a costos
insignificantes o en todo caso
justificables.
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Inequidad:

¢Al preferir la intervencién en lugar del comparador, se afecta la equidad?
(Inequidad: desfavorecer a poblaciones vulnerables como mayores de edad, personas de escasos recursos econdémicos, personas que
viven en contextos rurales, personas que tienen escaso acceso a los servicios de salud, etc.)

Juicio

Evidencia

Consideraciones adicionales

o Reducido

® Probablemente
reduce la equidad
o Probablemente no
tenga impacto

o Probablemente
incremente la
equidad

o Incrementa la
equidad

o Varia

o Se desconoce

El GEG considerd que el uso masivo
de corticoides probablemente
reduce la equidad al causar su
desabastecimiento y podria limitar
su  disponibilidad en  otras
patologias

Aceptabilidad:

¢éLa intervencion es aceptable para el personal de salud y los pacientes?

Juicio

Evidencia

Consideraciones adicionales

o No

o Probablemente no
® Probablemente si
o Si

o Varia

0 Se desconoce

Personal de salud:

El GEG consideré que luego de
conocer la evidencia sobre los
beneficios y dafios de Ia
intervencion, la mayoria del
personal de salud probablemente si
considere aceptable el uso de
corticoides en pacientes con COVID-
19 y con necesidad de soporte
oxigenatorio o ventilacion mecanica
invasiva

Pacientes:

El GEG consideré que luego de
informar  sobre los  posibles
beneficios de la intervencion, la
mayoria de los pacientes
probablemente si  consideren
aceptable recibir corticoides como
tratamiento para el COVID-19.

Factibilidad:
¢éLa intervencion es factible de implementar?

Juicio

Evidencia

Consideraciones adicionales

o No

o Probablemente no
o Probablemente si
o Si

o Varia

0 Se desconoce

El GEG considerd que si es factible
su implementacién para el
subgrupo de pacientes con COVD
severo a critico y con necesidad de
ventilacion mecanica o soporte de
oxigeno.
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Resumen de los juicios:

Juicios
S
BENEFICIOS Trivial Pequefio Moderado Grande Varia ©
desconoce
N - - , Se
DANOS Grande Moderada Pequefio Trivial Varia
desconoce
CERTEZA DE LA . . ., . .
EVIDENCIA Muy baja Baja Moderada Alta Ningun estudio incluido
CONSIDERA
TODOS LOS No Probablemente Probablemente Si
DESENLACES no si
IMPORTANTES
BALANCE DE Probablemente | No favorece ala | Probablemente
Favorece al A L. Favorece a la , Se
BENEFICIOS / favorece al intervencion ni favorece a la X ., Varia
. comparador . > intervencion desconoce
DANOS comparador al comparador intervencion
Costos Costos Costos y Ahorros Ahorros Se
USO DE RECURSOS ahorros Varia
extensos moderados . moderados extensos desconoce
despreciables
Probabl t Probabl t Probabl t S
EQUIDAD Reducido rova e.men € ,ro ,a .emen € robablemente Aumentado Varia ©
reducido ningun impacto aumentado desconoce
Probabl t Probabl t S
ACEPTABILIDAD No robablemente robaplemente si Varia ©
no si desconoce
P | P |
FACTIBILIDAD No robablemente robab nlamente S Varia Se
no si desconoce
RECOMENDACION
FINAL: SI Recomendacién | Recomendacidn Recomendacién | Recomendacién
LAPREGUNTA ES fuerte en condicional en condicional a fuerte a No emitir
SOBRE USAR O NO contra de la contra de la favor de la favor de la recomendacion

UNA
INTERVENCION

intervencion

intervencion

intervencion

intervencion
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Recomendaciones y justificacion:

Justificacion de la direccidon y fuerza de la
recomendacion

Recomendacion

Direccion: En la poblacién pediatrica, la
evidencia que se tiene hasta el momento es
indirecta debido a que la poblacidn es en
adultos. El uso de corticoides en pacientes con
COVID-19 y con compromiso respiratorio
(enfermedad moderada y severa) tendria
potenciales beneficios a comparacién de los
danos. A pesar que, no se encontrd diferencias
estadisticamente significativas, la
administracién de la intervencién podria reducir
la mortalidad y la necesidad de ventilacidén
mecanica invasiva. Por este motivo, el GEG
decidiéd emitir una recomendacién a favor del
uso de corticoides.

Fuerza: A pesar que probablemente la equidad
se reduciria con la intervencion, la certeza de la
evidencia es baja, la intervencidn conlleva a un
uso de recursos minimos y esta intervencion
probablemente seria aceptado por los
profesionales de salud y por los pacientes. Por
este motivo, se decidi6 emitir wuna
recomendacién condicional.

En pacientes pediatricos con COVID-19 y con
necesidad de soporte oxigenatorio, sugerimos
administrar corticoides (dexametasona: 0,15
mg/kg/dosis (dosis maxima 6 mg) una vez al dia
durante un maximo de 10 dias).

Recomendacion condicional a favor
Certeza de la evidencia: Baja (PPOO)
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PICO 9.2: corticoides en personas con COVID-19 y sin necesidad de soporte oxigenatorio

Tabla de la Evidencia a la Decision (Evidence to Decision, EtD):

Presentacion:

Pregunta 9: En pacientes pediatricos con COVID-19, ¢se deberia usar corticoides para el
tratamiento de esta enfermedad?
Poblacion: Pacientes pediatricos con COVID-19 y sin necesidad de soporte oxigenatorio
Intervencién: | Corticoides
Comparador: | Atencién estandar o placebo
* Mortalidad
Desenlaces * Necesidad de VMI
principales: * Resolucién o mejoria de los sintomas
* Eventos adversos graves
Escenario: EsSalud
Perspectiva: | Recomendacién clinica — poblacional
Conflictos de | Los miembros del GEG manifestaron no tener conflictos de interés con respecto a
intereses: esta pregunta
Evaluacion:

Beneficios:

¢Cudn sustanciales son los beneficios ocasionados al brindar la intervencion frente a brindar el comparador?

Juicio Evidencia Consideraciones adicionales
® Trivial
o Pequefio
o Moderado
o Grande Segun la evidencia mostrada, el GEG
o Varia consideré que probablemente el
Numero Efecto i
o Se desconoce Pl : y ! Diferencia grupo de pacientes con enlffermeda.d
Tipo de relativo COVID-19 grave a critica, sin
(outcomes) i (IC95%) _— - S
estudios (IC 95%) ventilacion mecanica y recibid
corticoides, no exista diferencias
Mortalidad ignificati | ife |
) 11 menos por 1000 signi |c§t|vas para la redu.claon de la
subgrupo sin 2 ECA RR: 0.95 (de 32 menos a 14 mortalidad en comparacién de no
ventilacién (5617) (0.86 a 1.06) 6] haberlo recibido.
mecanica)
Por otro lado, el panel refiere que
Mortalidad probablemente usar  corticoides
(subgrupo sin 2 ECA RR:1.28 38 mas por 1000 reduzca la necesidad de ventilacion
requerimiento (1607) (1.01 2 1.63) | (de 1 més a 85 mas) mecdnica invasiva en pacientes con
de oxigeno) enfermedad COVID-19 grave a
critica.(46) Asimismo, se consider6
Ventilacion 22 menos por 1000 que los corticoides podrian mejorar la
L. 6 ECA RR: 0.87 .. . .
mecdnica (de 48 menos a 9 resolucién del tiempo de sintomas en
(28 dias) (5942) (0.7221.05) mas) pacientes con enfermedad COVID-19
grave a critica, sin embargo, los
Resolucion o , estimados no fueron
mejora de los 5 ECA RR: 1.27 164 mas por 1000 estadisticamente significativos.
L (de 12 menos a 394
sintomas a los (646) (0.98 a 1.65)
28 dias menos) En base a ello el GEG considerd que el
beneficio del uso de corticoides en

pacientes con enfermedad COVID-19
grave a critica que no requiere
soporte seria trivial.
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Dafios:
¢Cudn sustanciales son los dafios ocasionados al brindar la intervencién frente a brindar el comparador?
Juicio Evidencia Consideraciones adicionales
® Grande
© Moderado Numero y Efecto
o Pequefio Desenlaces . i Diferencia El GEG consider6 que el uso de
L Tipo de relativo - )
o Trivial (outcome) di . (1IC 95%) corticoides en pacientes que no
o Varia ESTUCICS (Ic95%) requieren oxigeno ni ventilacion
o - . P o
Se desconoce Mortalidad mecanica si podria implicar dafios
. . grandes(44) tales como una mayor
(subgrupo sin 2 ECA RR:1.28 38 mas por 1000 mortalidad
requerimiento (1607) (1.01a1.63) | (de 1 masa 85 mas)
de oxigeno)
Reacciones 11 menos por 1000
adversas 6 ECA RR: 0.89 P
(de 33 menos a 17
graves (833) (0.68a1.17) més)
(28 dias)

Certeza de la evidencia:
¢Cuadl es la certeza general de la evidencia?

Juicio Evidencia Consideraciones adicionales
o Muy baja
* Baja Desenlaces (outcomes) Certeza Importancia El GEG conSJo!ero que, entre los
o Moderada desenlaces criticos, la certeza de la
o Alta evidencia fue calificada como baja.
o No se evaluaron Mortalidad ~ (subgrupo  sin @@OO e
estudios ventilacién mecénica) BAJA
Mortalidad (subgrupo que no | @@ CRITICO
requiere oxigeno) BAJA
Ventilacion mecanica OO CRITICO
(28 dias) BAJA
Resolucién o mejora de los 12100 IMPORTANTE
sintomas a los 28 dias BAJA
Reacciones adversas graves @QOO IMPORTANTE
(28 dias) MUY BAJA

¢La tabla SoF considera todos los desenlaces importantes para los p

Desenlaces importantes para los pacientes:

acientes?

Juicio

Evidencia

Consideraciones adicionales

o No

o Probablemente no
eProbablemente si
oSi

El GEG consideré que se evaluaron
desenlaces criticos (mortalidad vy
ventilacién mecanica) e importantes
(resolucién o mejora de los sintomas
a los 28 dias y reacciones adversas
graves). Por lo que probablemente si
se considera los  desenlaces
importantes para los pacientes.

Balance de los efectos:
¢El balance entre beneficios y dafios favorece a la intervencion o al comparador?
(tomar en cuenta los beneficios, dafios, certeza de la evidencia y la presencia de desenlaces importantes)

Juicio

Evidencia

Consideraciones adicionales

o Favorece al
comparador

® Probablemente
favorece

al comparador

o No favorece a la
intervencion ni al
comparador

o Probablemente
favorece a la
intervencion

o Favorece a la
intervencion

El GEG considerd que los pacientes
con COVID-19 grave a critico sin
necesidad de soporte oxigenatorio se
tendria mas dafios que beneficios, ya
que podria ocasionar una mayor
mortalidad, por lo cual se considerd
un balance en contra de la
intervencion.
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o Varia
o Se desconoce

Uso de recursos:

¢Qué tan grandes son los requerimientos de recursos (costos) de la intervencidn frente al comparador para un paciente (de ser una

enfermedad cronica, usar el costo anual)?

Juicio Evidencia Consideraciones adicionales
o Costos extensos El GEG considerd que, al ser un
o Costos moderados medicamento de amplia oferta por
e Costos y ahorros mucho tiempo, su implementacion
depreciables podria conllevar a costos
o Ahorros moderados insignificantes o en todo caso
o Ahorros  extensos justificables.
o Varia
0 Se desconoce

Inequidad:

¢Al preferir la intervencién en lugar del comparador, se afecta la equidad?
(Inequidad: desfavorecer a poblaciones vulnerables como mayores de edad, personas de escasos recursos econémicos, personas que
viven en contextos rurales, personas que tienen escaso acceso a los servicios de salud, etc.)

Juicio

Evidencia

Consideraciones adicionales

o Reducido

® Probablemente
reduce la equidad
o Probablemente no
tenga impacto

o Probablemente
incremente la
equidad

o Incrementa la
equidad

o Varia

0 Se desconoce

El GEG considerd que el uso masivo
de corticoides  probablemente
reduce la equidad al causar su
desabastecimiento y podria limitar su
disponibilidad en otras patologias.

Aceptabilidad:
éLa intervencion es aceptable para el personal de salud y los paci

entes?

Juicio

Evidencia

Consideraciones adicionales

o No

® Probablemente no
o Probablemente si
oSi

o Varia

o Se desconoce

Personal de salud:

El GEG consideré que luego de
conocer la evidencia sobre los
beneficios y dafios de la intervencién,
la mayoria del personal de salud
probablemente no considere
aceptable el uso de corticoides en
pacientes con COVID-19 vy sin
necesidad de soporte oxigenatorio.

Pacientes:

El GEG consideré que luego de
informar sobre el beneficio trivial y
potenciales dafios grandes de la
intervencion, probablemente la
mayoria de los pacientes no
consideren aceptable recibir
corticoides como tratamiento para el
COVID-19.

Factibilidad:
éLa intervencion es factible de implementar?

Juicio

Evidencia

Consideraciones adicionales

o No

o Probablemente no
® Probablemente si
oSi

o Varia

o Se desconoce

El GEG considerd que si es factible su
implementacion para el subgrupo de
pacientes con COVD severo a criticoy
con necesidad de ventilacidn
mecanica o soporte de oxigeno.
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Resumen de los juicios:

JuUICIOS
- o , Se
BENEFICIOS Trivial Pequefio Moderado Grande Varia
desconoce
N ~ . , Se
DANOS Grande Moderada Pequefio Trivial Varia
desconoce
CERTEZA DE LA . . ., - .
EVIDENCIA Muy baja Baja Moderada Alta Ningun estudio incluido
CONSIDERA
TODOS LOS No Probablemente Probablemente S
DESENLACES no si
IMPORTANTES
BALANCE DE Favorece al Probablemente | No favorece ala | Probablemente Favorece a la Se
BENEFICIOS / favorece al intervencion ni favorece a la i L, Varia
. comparador . -, intervencion desconoce
DANOS comparador al comparador intervencion
Costos Costos Costosy Ahorros Ahorros Se
USO DE RECURSOS ahorros Varia
extensos moderados X moderados extensos desconoce
despreciables
P | P | P |
EQUIDAD Reducido robab ernente .roblab.emente robablemente Aumentado Varia Se
reducido ningun impacto aumentado desconoce
ACEPTABILIDAD No Probablemente Probabln{emente S Varia Se
no si desconoce
P | P |
FACTIBILIDAD No robablemente robab nlemente S Varia Se
no si desconoce
RECOMENDACION
FINAL: SI Recomendacién | Recomendacién Recomendacion | Recomendacién
LAPREGUNTA ES fuerte en condicional en condicional a fuerte a No emitir
SOBRE USAR O NO contra de la contra de la favor de la favor de la recomendacién

UNA
INTERVENCION

intervencion

intervencion

intervencion

intervencion
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Justificacion de la direccion y fuerza de la
recomendacion

Recomendacion

Direccion: En la poblacién pediatrica, la
evidencia que se tiene hasta el momento es
indirecta debido a que la poblacidn es en
adultos. El uso de corticoides en pacientes con
COVID-19 sin necesidad de un soporte
oxigenatorio podria conducir a grandes dafos en
comparacion con los potenciales beneficios. Por
este motivo, el GEG decidi6 emitir una
recomendacidn en contra del uso de corticoides.

Fuerza: A pesar que la certeza de la evidencia es
baja, el uso de corticoides en los pacientes que
no tienen necesidad de un soporte oxigenatorio
probablemente podria incrementar la
mortalidad. Ademds, esta intervencion
conllevaria a costos que no serian justificables y
su implementacion podria tener un impacto
reduciendo la equidad en salud. Por este motivo,
se decidié emitir una recomendacion fuerte.

En pacientes pedidtricos con COVID-19 y sin
necesidad de soporte oxigenatorio,
recomendamos no administrar corticoides para
el tratamiento de esta enfermedad.

Recomendacion fuerte en contra
Certeza de la evidencia: Baja (DD OO)
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Pregunta 10. En pacientes pediatricos con COVID-19, ¢se deberia usar tocilizumab para el
tratamiento de esta enfermedad?

Pregunta PICO abordada en esta pregunta clinica:
La presente pregunta clinica abordd la siguiente pregunta PICO:

P'::::g(;‘:ltf Paciente / Problema Intervencién / Comparacion Desenlaces
* Mortalidad
* Necesidad de VMI
11 Pacientes pediatricos | * Tocilizumab / No * Resolucion o mejoria de los
con COVID-19 tocilizumab sintomas
* Hospitalizacion
* Eventos adversos graves

Busqueda de RS:

Considerando que actualmente se carece de revisiones sistematicas de ensayos clinicos
aleatorizados que evallen intervenciones en poblacion pediatrica con COVID-19. Se tomd como
referencia la RS PAHO en 292 edicion (2021) (3). Para esta pregunta clinica, la RS de PAHO realizé
la busqueda hasta el 11 de noviembre de 2021, producto de ello, incluyé 26 ECA. La tabla de
resimenes de evidencia (SoF) de esta presenta se presenta en el material suplementario 3.

Tabla de la Evidencia a la Decision (Evidence to Decision, EtD):

Presentacion:

Pregunta 10: En pacientes pediatricos con COVID-19, ¢se deberia usar tocilizumab para el
tratamiento de esta enfermedad?

Poblacidn: Pacientes pediatricos con COVID-19

Intervencidn: | Tocilizumab

Comparador: | Atencién estandar o placebo
* Mortalidad

Desenlaces * Necesidad de VMI

principales: * Resolucién o mejoria de los sintomas
* Eventos adversos graves

Escenario: EsSalud

Perspectiva:

Recomendacidn clinica — poblacional

Conflictos de
intereses:

Los miembros del GEG manifestaron no tener conflictos de interés con respecto a
esta pregunta
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Evaluacion:

Beneficios:
¢Cudn sustanciales son los beneficios ocasionados al brindar la intervencion frente a brindar el comparador?

Juicio Evidencia Consideraciones adicionales
El GEG considerd que, a pesar que el

® Trivial tocilizumab podria reducir el riesgo el
o Pequefio mortalidad y necesidad de
o Moderado ventilacién mecdnica invasiva; y
o Grande Desenlaces Numero y Tipo | Efecto relativo Diferencia aumentar la  probabilidad de
o Varia (outcomes) de estudios (1C95%) (IC 95%) resolucion de los sintomas. Sin
o Se desconoce embargo, los miembros del GEG

Mortalidad a los 28 RR: 0.85 24 menos por 1000 mencionaron que la frecuencia de

| 20 ECA (de 34 menos a 11 . L s .
dias (0.7920.93) menos) inflamacion sistematica en pacientes
pediatricos es baja. Por ello, el efecto

Necesidad de RR: 0.83 29 menos por 1000 de la intervencién se considerd

ventilacién mecénica 20 ECA e (de 38 menos a 17 trivial.

A . (0.78 2 0.90)

invasiva a los 28 dias menos)

Mejoria o resolucion RR: 1.10 61 mas por 1000

de sintomas a los 28 6 ECA t (de 12 masa 121

N (1.02a1.20) i
dias mas)
Dafios:

¢Cudn sustanciales son los dafios ocasionados al brindar la intervencién frente a brindar el comparador?

Juicio Evidencia Consideraciones adicionales

o Grande
o Moderado T Efecto El GEG consideré que los efectos
o Pequefio Desenlaces Tipo de relativo Diferencia adversos severos fueron similares en
o Trivial (outcomes) estudios (IC 95%) (1IC95%) pacientes con COVID-19 que reciben
o Varia tocilizumab comparado con aquellos
® Se desconoce 6 menos por que reciben cuidados usuales o
Efectos adversos RR: 0.94 1000 placebo. Sin embargo, debido a que
graves 12ECA (0.85a1.05) | (de 15 menos a en el contexto peruano las
5 més) sobreinfecciones bacterianas son
frecuentes, el GEG considera que, en

base a la evidencia disponible, se
desconocen los dafios de la
intervencion.

Certeza de la evidencia:
¢Cual es la certeza general de la evidencia?

Juicio Evidencia Consideraciones adicionales
o Muy baja
® Baja . Para la certeza global de la evidencia
Desenlaces (outcomes Certeza Importancia , , o

o Moderada ( ) P el GEG considero la certeza mas baja
o Alta @@@O de los desenlaces criticos. Por ello, la
o No se evaluaron Mortalidad a los 28 dias CRITICO certeza global de la evidencia fue
estudios MODERADA baja.

Necesidad de ventilacion

mecanica invasiva a los 28 6969690 CRITICO

dias MODERADA

Mejoria o resolucién de @OOO

. . IMPORTANTE
sintomas a los 28 dias MUY BAJA
Efectos adversos graves @@OO CRITICO
BAJA
Desenlaces importantes para los pacientes:
¢La tabla SoF considera todos los desenlaces importantes para los pacientes?
Juicio Evidencia Consideraciones adicionales

o No El GEG considerd que se evaluaron
e Probablemente desenlaces criticos para los pacientes
no como mortalidad, ventilacién

o Probablemente si

oSi

mecanica. Sin embargo, debido a que
se desconocen los efectos adversos
de la intervencion en nuestro
contexto peruano, probablemente
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no se considera los desenlaces
importantes para los pacientes.

Balance de los efectos:

¢El balance entre beneficios y dafios favorece a la intervencion o al comparador?
(tomar en cuenta los beneficios, dafios, certeza de la evidencia y la presencia de desenlaces importantes)

Juicio Evidencia Consideraciones adicionales
o Favorece al El GEG consideré que el uso de
comparador tocilizumab podria  disminuir la
® Probablemente mortalidad y la necesidad de
favorece al ventilacién mecanica invasiva. Sin
comparador embargo, se desconocen los dafios

o No favorece a la
intervencion ni al
comparador

o Probablemente
favorece a la
intervencion
oFavorece a la
intervencion

o Varia

o Se desconoce

que puede producir esta
intervencién. Ademas, considerando
que la evidencia proporcionada es en
poblacién de pacientes adultos y que
es poco frecuente una inflamacion
sistémica en los pacientes
pediatricos, el GEG considerd que el
balance probablemente favorece al
comparador.

Uso de recursos:

¢Qué tan grandes son los requerimientos de recursos (costos) de la intervencién frente al comparador para un paciente (de ser una
enfermedad cronica, usar el costo anual)?

Juicio Evidencia Consideraciones adicionales
® Costos extensos El GEG consideré que brindar el
o Costos Gastos de la intervencion frente al comparador: tratamiento con tocilizumab elevaria
moderados ® Costo aproximado de tocilizumab (Actemra) 80mg/4mL INY oscila | 0% cOstos para el sistema de salud en
o Intervencion y entre’S/ 601aS/ 1397 comparacién  con la  atencion
comparador estandar.
cuestan similar ® Costo aproximado de tocilizumab (Actemra) 200mg/10mL INY oscila
o Ahorros entre S/ 1349 aS/3493.
moderados

o Ahorros extensos
o Varia
0 Se desconoce

Fuente: Observatorio DIGEMID.
Disponible en: http://observatorio.digemid.minsa.gob.pe/

Inequidad:

¢Al preferir la intervencién en lugar del comparador, se afecta la equidad?
(Inequidad: desfavorecer a poblaciones vulnerables como mayores de edad, personas de escasos recursos econdémicos, personas que

viven en contextos rurales, personas que tienen escaso acceso a los servicios de salud, etc.)

Juicio

Evidencia

Consideraciones adicionales

o Reducido

® Probablemente
reduce la equidad
o Probablemente
no tenga impacto
o Probablemente

incremente la
equidad

o Incrementa la
equidad

o Varia

o Se desconoce

El GEG considerd que de preferir la
intervencion en lugar del
comparador  probablemente  se
reduciria la equidad, principalmente
por las barreras de acceso al
producto farmacéutico existentes, en
términos geograficos y econdmicos.

Aceptabilidad:

¢éLa intervencion es aceptable para el personal de salud y los pacientes?

Juicio Evidencia Consideraciones adicionales
o No Personal de salud: E| GEG considerd
® Probablemente que luego de conocer la evidencia
no sobre beneficios y dafios del uso de

o Probablemente si
o Si

o Varia

o Se desconoce

tocilizumab, la mayoria de los
profesionales de la salud
probablemente no aceptaria brindar
esta intervencion.

Pacientes: El GEG consideré que
luego de conocer la evidencia sobre
los potenciales beneficios y dafios del
uso de tocilizumab, un grupo
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importante de  pacientes no
aceptarian la intervenciéon sobre los
cuidados usuales.

Factibilidad:

¢élaintervencion es factible de implementar?

Juicio Evidencia Consideraciones adicionales
o No El GEG considerd que, debido a la alta
o Probablemente demanda de pacientes con COVID-19
no en nuestro pais, probablemente se

o Probablemente si
o Si

® Varia

o Se desconoce

vea afectada la implementacion de la
intervencion y sea variable por
temporadas, y segun  zonas
geograficas, dada las limitaciones del

suministro del producto
farmacéutico.
Resumen de los juicios:
JuICIOS
BENEFICIOS Trivial Pequefio Moderado Grande Varia Se
desconoce
DANOS Grande Moderada Pequefio Trivial Varia se
desconoce
CERTEZA DE LA . . L L .
EVIDENCIA Muy baja Baja Moderada Alta Ningun estudio incluido
CONSIDERA TODOS
LOS DESENLACES No Probablemente ProbabI(’emente si
IMPORTANTES no >
BALANCE DE Probablemente | No favorece ala | Probablemente
Favorece al R S Favorece a la . Se
BENEFICIOS / favorece al intervencion ni favorece a la K . Varia
= comparador . . intervencién desconoce
DANOS comparador al comparador intervencién
USO DE RECURSOS Costos Costos Costos y e.xhorros Ahorros Ahorros Varia Se
extensos moderados despreciables moderados extensos desconoce
EQUIDAD Reducido Probablemente P.roblabl.emente Probablemente Aumentado Varfa Se
reducido ningun impacto aumentado desconoce
ACEPTABILIDAD No Probablemente Probabl?mente Si Varia Se
no si desconoce
FACTIBILIDAD No Probablemente Probabl?mente si Varia Se
no si desconoce
RECOMENDACION
FINAL: SI Recomendacion | Recomendacion Recomendacion | Recomendacion
LAPREGUNTA ES fuerte en condicional en condicional a fuerte a No emitir
SOBRE USAR O NO contra de la contra de la favor de la favor de la recomendacion
UNA intervencion intervencion intervencion intervencion
INTERVENCION
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Recomendaciones y justificacion:

Justificacion de la direccidn y fuerza de la

.. Recomendacion
recomendacion

Direccidn:

En la poblacidon pedidtrica, la evidencia que se
tiene hasta el momento es indirecta debido a
que la poblacién es en adultos. El GEG considerd
que, en base a la evidencia actual disponible, no
se puede asegurar que tocilizumab tenga un
beneficio importante, y podria causar dafios. Por
este motivo, se optdé por emitir una
recomendacién en contra del uso de
tocilizumab.

En pacientes pediatricos con COVID-19
recomendamos no administrar tocilizumab para
el tratamiento de esta enfermedad.

Recomendacion fuerte en contra

Fuerza: A pesar de que la certeza de la evidencia SR G 6 T IR LR ([ IS (S

fue baja, el GEG considerd que la intervencién
conllevaria a un uso de recursos extensos,
probablemente reduce la equidad en salud y no
seria aceptado por los profesionales de la salud.
Por este motivo, el GEG decidié asignarle una
fuerza fuerte a esta recomendacién.
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Pregunta 11. En pacientes pediatricos con COVID-19, ¢se deberia usar remdesivir, plasma
convaleciente, ivermectina, hidroxicloroquina, colchicina, acetilcisteina, corticoide inhalado,
estatinas, vitaminas C y D para el tratamiento de esta enfermedad?

Preguntas PICO abordadas en esta pregunta clinica:

La presente pregunta clinica abordd las siguientes preguntas PICO:

Pregunta . .. .
PICgO N° Paciente / Problema Intervencién / Comparacion Desenlaces
* Remdesivir / no recibirlo
¢ Plasma convaleciente / no recibirlo
* lvermectina / no recibirlo .
. ) / . - * Mortalidad
* Hidroxicloroquina / no recibirlo .
- - * Necesidad de VMI
¢ Colchicina / no recibirlo ., .,
. . S o * Resolucién o mejoria de
12 Pacientes pediatricos | * Acetilcisteina / no recibirlo los sintomas
con COVID-19 ¢ Corticoide Inhalado / no recibirlo e s
* Antiagregantes plaquetarios / no * Hospitalizacion
s * Eventos adversos
recibirlo raves
¢ Estatinas / no recibirlo g
¢ Vitamina C / no recibirlo
¢ Vitamina D / no recibirlo

Recomendaciones y contextualizacidn:

El GEG consideré relevante adoptar las recomendaciones de la GPC de EsSalud del manejo de
COVID-19 en pacientes adultos (47) que respondieron a esta pregunta clinica, considerando que
para dicha guia se incluyeron todos los estudios relevantes en pacientes de cualquier edad
(aunque finalmente todos fueron realizados en adultos). Para ello, se parafrased el enunciado
segun el formato de EsSalud.

Debido a lo reciente de la busqueda sistematica realizada por la GPC de EsSalud, el GEG decidio
no actualizarla, siendo poco probable que existan mads estudios recientes. Se consideré que, al
ser recomendaciones basadas en estudios realizados en adultos, se le disminuiria un nivel de
certeza por la evidencia indirecta. Se decidié mantener la direccion de las recomendaciones. La
fuerza de las recomendaciones se modificé segun la certeza de la evidencia, salvo excepciones
debidamente justificadas.

Por otro lado, a pesar de que algunas recomendaciones tuvieron certeza baja o muy baja, se
considerd que la falta de evidencia no sustentaria el uso masivo e indiscriminado de estas
intervenciones, por lo cual por lo general la fuerza de la recomendacion fue fuerte.

GPC EsSalud — Manejo de COVID-19 en GPC EsSalud — Manejo de COVID-19 en
adultos pediatria

En personas con COVID-19, sugerimos no | En pacientes pediatricos con COVID-19,
administrar remdesivir para el tratamiento | recomendamos no administrar remdesivir para
ambulatorio u hospitalario de esta | el tratamiento ambulatorio u hospitalario de
enfermedad. esta enfermedad.

Recomendacion condicional en contra Recomendacion fuerte en contra
Certeza de la evidencia: Baja (DD O0O) Certeza de la evidencia: Muy Baja (POOO)
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En personas con COVID-19, recomendamos
no administrar plasma convaleciente para
el tratamiento de esta enfermedad fuera

del contexto de wun ensayo clinico
aleatorizado.

Recomendacion fuerte en contra

Certeza de la evidencia: Moderada

(GDDO)

En pacientes pediatricos con COVID-19,
recomendamos no administrar plasma
convaleciente para el tratamiento ambulatorio
u hospitalario de esta enfermedad.

Recomendacion fuerte en contra
Certeza de la evidencia: Baja (DD OO)

En personas con COVID-19, recomendamos
no administrar ivermectina para el
tratamiento ambulatorio u hospitalario de
esta enfermedad fuera del contexto de un
ensayo clinico aleatorizado.

Recomendacion fuerte en contra
Certeza de la evidencia: Muy Baja

(CISISIS)]

En pacientes pediatricos con COVID-19,
recomendamos no administrar ivermectina
para el tratamiento ambulatorio u hospitalario
de esta enfermedad.

Recomendacion fuerte en contra
Certeza de la evidencia: Muy Baja (POOO)

En personas con COVID-19, recomendamos
no administrar  hidroxicloroquina ni
cloroquina para el tratamiento ambulatorio
u hospitalario de esta enfermedad.

Recomendacion fuerte en contra
Certeza de la evidencia: Baja (DD O0O)

En pacientes pediatricos con COVID-19,
recomendamos no administrar
hidroxicloroquina ni cloroquina para el

tratamiento ambulatorio u hospitalario de esta
enfermedad.

Recomendacion fuerte en contra
Certeza de la evidencia: Muy Baja (DO O0O)

En personas con COVID-19, recomendamos
no administrar colchicina para el
tratamiento ambulatorio u hospitalario de
esta enfermedad.

Recomendacion fuerte en contra
Certeza de la evidencia: Baja (DO 0O)

En pacientes pediatricos con COVID-19,
recomendamos no administrar colchicina para
el tratamiento ambulatorio u hospitalario de
esta enfermedad.

Recomendacion fuerte en contra
Certeza de la evidencia: Muy Baja (POOO)

En personas con COVID-19, sugerimos no
administrar acetilcisteina para el
tratamiento ambulatorio u hospitalario de
esta enfermedad fuera del contexto de un
ensayo clinico aleatorizado.

Recomendacion condicional en contra
Certeza de la evidencia: Muy Baja

(GISISIS)]

En pacientes pediatricos con COVID-19,
recomendamos no administrar acetilcisteina
para el tratamiento ambulatorio u hospitalario
de esta enfermedad.

Recomendacion fuerte en contra
Certeza de la evidencia: Muy Baja (PO OO)
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En personas con COVID-19, sugerimos no
administrar corticoides inhalados para el
tratamiento ambulatorio u hospitalario de
esta enfermedad fuera del contexto de un
ensayo clinico aleatorizado.

Recomendacion condicional en contra
Certeza de la evidencia: Muy Baja

(GOO0)

En pacientes pediatricos con COVID-19,
recomendamos no administrar corticoides
inhalados para el tratamiento ambulatorio u
hospitalario de esta enfermedad.

Recomendacion fuerte en contra
Certeza de la evidencia: Muy Baja (DO OO)

En personas con COVID-19, sugerimos no
administrar estatinas para el tratamiento
ambulatorio u hospitalario de esta
enfermedad fuera del contexto de un
ensayo clinico aleatorizado.

Recomendacion condicional en contra
Certeza de la evidencia: Muy Baja

(CISISIS)]

En pacientes pediatricos con COVID-19,
recomendamos no administrar estatinas para
el tratamiento ambulatorio u hospitalario de
esta enfermedad fuera del contexto de un
ensayo clinico aleatorizado.

Recomendacion fuerte en contra
Certeza de la evidencia: Muy Baja (POOO)

En personas con COVID-19, con o sin
deficiencia de vitamina C, sugerimos no
administrar vitamina C como tratamiento
ambulatorio u hospitalario de COVID-19
fuera del contexto de un ensayo clinico
aleatorizado.

Recomendacion condicional en contra
Certeza de la evidencia: Muy Baja

(GOO0O)

En pacientes pediatricos con COVID-19,
recomendamos no administrar vitamina C
como tratamiento ambulatorio u hospitalario
de COVID-19 fuera del contexto de un ensayo
clinico aleatorizado.

Recomendacion fuerte en contra
Certeza de la evidencia: Muy Baja (DO O0O)

En personas con COVID-19, con o sin
deficiencia de vitamina D, sugerimos no
administrar vitamina D como tratamiento
ambulatorio u hospitalario de COVID-19
fuera del contexto de un ensayo clinico
aleatorizado.

Recomendacion condicional en contra
Certeza de la evidencia: Muy Baja

(CISISIS)]

En pacientes pediatricos con COVID-19, con o
sin deficiencia de vitamina D, recomendamos
no administrar vitamina D como tratamiento
ambulatorio u hospitalario de COVID-19 fuera
del contexto de un ensayo clinico aleatorizado.

Recomendacion fuerte en contra
Certeza de la evidencia: Muy Baja (POOO)
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VII. Seleccién de recomendaciones trazadoras para evaluar la adherencia a la GPC

Se priorizé la implementacion y evaluacidén de una de las recomendaciones emitidas para
evaluar la adherencia a la presente GPC. Para decidir cual serian recomendaciones trazadoras,
el GEG tomé en cuenta el impacto clinico en el paciente, el impacto en el proceso de atencién,
los costos de implementacion, y el tipo de recomendacidn emitida. La metodologia y resultados
a detalle se pueden leer en el Anexo N°4. Finalmente, el GEG seleccioné las siguientes
recomendaciones trazadoras:

Recomendaciones trazadoras

En pacientes pediatricos con COVID-19 e hipoxemia evidenciada (SatO2 < 93% a nivel del mar)
o insuficiencia respiratoria aguda (IRA) (Sat02<90% o Pa02<60 mmHg), sugerimos iniciar
oxigenoterapia convencional (canula nasal simple, mascarilla simple, mascarilla con sistema
venturi o mascarilla con reservorio) para mantener una saturaciéon de oxigeno (Sat02) meta
entre 94-96% a nivel del mar.

En pacientes pediatricos con COVID-19 y con necesidad de soporte oxigenatorio, sugerimos
administrar corticoides (dexametasona: 0,15 mg/kg/dosis (dosis maxima 6 mg) una vez al dia
durante un maximo de 10 dias).

En pacientes pedidtricos con COVID-19 y sin necesidad de soporte oxigenatorio,
recomendamos no administrar corticoides para el tratamiento de esta enfermedad.

En pacientes pediatricos con COVID-19 recomendamos no administrar tocilizumab.

En pacientes pediatricos con COVID-19, recomendamos no administrar remdesivir para el
tratamiento ambulatorio u hospitalario de esta enfermedad.

En pacientes pediatricos con COVID-19, recomendamos no administrar plasma convaleciente
para el tratamiento ambulatorio u hospitalario de esta enfermedad.

En pacientes pediatricos con COVID-19, recomendamos no administrar ivermectina para el
tratamiento ambulatorio u hospitalario de esta enfermedad.

En pacientes pediatricos con COVID-19, recomendamos no administrar hidroxicloroquina ni
cloroquina para el tratamiento ambulatorio u hospitalario de esta enfermedad.

En pacientes pediatricos con COVID-19, recomendamos no administrar colchicina para el
tratamiento ambulatorio u hospitalario de esta enfermedad.

En pacientes pediatricos con COVID-19, recomendamos no administrar acetilcisteina para el
tratamiento ambulatorio u hospitalario de esta enfermedad.

En pacientes pediatricos con COVID-19, recomendamos no administrar corticoides inhalados
para el tratamiento ambulatorio u hospitalario de esta enfermedad.

En pacientes pediatricos con COVID-19, recomendamos no administrar estatinas para el
tratamiento ambulatorio u hospitalario de esta enfermedad.

En pacientes pediatricos con COVID-19, recomendamos no administrar vitamina C como
tratamiento ambulatorio u hospitalario de esta enfermedad.

En pacientes pediatricos con COVID-19, con o sin deficiencia de vitamina D, recomendamos no
administrar vitamina D como tratamiento ambulatorio u hospitalario de esta enfermedad.
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VIII. Plan de actualizacion de la Guia de Practica Clinica

La presente GPC se encuentra en proceso continuo de actualizacidon de la evidencia (living
guidelines) con el objetivo de brindar recomendaciones basadas en la mejor evidencia cientifica
disponible al momento para el manejo de los pacientes pediatricos con COVID-19.

Ante la aparicién de nueva evidencia para alguna de las preguntas clinicas o de alguna nueva
potencial intervencion, se procedera a su lectura critica para determinar si hay alguna
modificacién o adicidn relevante. Posteriormente, se discutira con el grupo elaborador de la GPC
para decidir si agregar o modificar alguna recomendacion.
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Material suplementario

Material suplementario 1. Escala PRISM Ill (Puntuacion de riesgo de mortalidad pediatrica)

Signos vitales neuroldgicos y cardiovasculares

Presidn arterial sistélica (mmHg)

‘ Hallazgos

Neonato y > 55

Puntaje

o

Neonato y 40-55

Neonato y < 40

Infante y > 65

Neonato y 45-65

Infante y < 45

Nifioy > 75

Nifio y 45-65

Nifio y < 45

Adolescente y > 85

Adolescente y 65-85

Adolescente y < 65

Frecuencia cardiaca (lat/min)
(No se debe controlar la frecuencia cardiaca
durante el llanto o la agitacidn iatrogénica)

Neonato y < 215

Neonato y 215-225

Neonato y > 225

Infante y < 215

Infante y 215-225

Infante y > 225

Nifio y < 185

Nifio y 185-205

Nifio y > 205

Adolescente y < 145

Adolescente y 145-155

Adolescente y > 155

Temperatura (°C) corporal
(Puede ser rectal, oral, axilar o sanguinea)

<33°C

33-40°C

>40°C

wWlo(w(r|lw|O|d|WIO|(LP|W|IO|P|W|IO(N|[W|O|IN|W|OIN[(W|O|IN|W

Estado mental
(El estado mental no debe puntuarse dentro de las

Puntuacién de coma Glasgow modificado segtn edad >

2 horas posteriores a la sedacidn, paralisis o | 8 0
anestesia. Si la sedacidn, la paralisis o la anestesia
son continuas, el estado basal en la puntuacién
antes de la sedacidn, la paralisis o la anestesia). Puntuacién de coma Glasgow < 8 5
i . Ambas reactivas 0
Respuesta pupilar (no debe evaluarse después de . =
una dilatacion iatrogénica). Uno rea?-tlvo y (uno fijoy >3 mm) U
Ambos fijos y ambos >3 mm 11
Gases acido-base y en sangre ‘ Hallazgos Puntaje
pH > 7.28 y CO, total 2 17 0
Acidosis (mEq/L) pH 7.0 - 7.28 0 CO, total 5 - 16.9 2
pH <7 0 CO,total <5 6
<7.48 0
pH 7.48 —7.55 2
>7.55 3
. X <50 0
PCO, en mmHg (se puede medir a partir de 50-75 1
muestras arteriales, venosas o capilares)
>75 3
CO, Total (mEq/L) i:: 2
> 50 0
Pa0, (mmHg) en sangre arterial 42.0-49.9 3
<42 6
Examenes Bioquimicos \ Hallazgos Puntaje
Glucosa (mg/dL)
(Las mediciones de glucosa en sangre total | <200 0
aumentan un 10% con respecto al suero; para
potasio 0,4 mEq/L) > 200 2
. <6.9 0
Potasio (mEq/L) >6.9 3
Neonato y < 0.85 0
Neonato y > 0.85 2
Infante y < 0.90 0
- Infante y > 0.90 mg/dL 2
Creatinina (mg/dL) Nifio y < 0.90 mg/dL o
Nifio y > 0.90 mg/dL 2
Adolescente y < 1.30 mg/dL 0
Adolescente y > 1.30 mg/dL 2
Neonatoy<11.9 0
BUN (mg/dL) Neonatoy>11.9 3
No neonato y < 14.9 0
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No neonato y > 14.9 3
Examenes hematoldgicos Hallazgos Puntaje
. > 3000 0
Conteo de leucocitos (/uL) <3000 2
>200 000 0
Conteo de plaquetas (/uL) 100000~ 200 000 2
50 000 — 99 999 4
<50 000 5
Neonato y PT< 22s y PTT<85s 0
Neonato y (PT> 22s o PTT>85s) 3
PTyPTT
No neonato y PT< 22s y PTT<57s 0
No neonato y (PT> 22s o PTT>57s) 3

Pa0,: presion arterial de oxigeno; PaCO;: presion arterial de didxido de carbono; CO,: diéxido de carbono; BUN: nitrégeno ureico en sangre; PT:
tiempo de protrombina; PTT: tiempo parcial de tromboplastina; Unidad de cuidados intensivos; CPR: reanimacion cardiopulmonar; PRISM: riesgo
pediatrico de mortalidad.

Otros factores a documentar
- Enfermedad cardiovascular no operatoria
- Anomalia cromosémica
- Céncer
- Ingreso previo a la UCI durante el ingreso actual
- RCP antes de la UCI durante el ingreso actual
- Posoperatorio (sin incluir cateterismos) durante las ultimas 24 h
- Diabetes aguda con cetoacidosis u otra complicacion grave

Calculo de puntajes
No contar si esta en la UCIP por <2 h o si es transferido de la sala de recuperacién quirtrgica.
Se calcularan los siguientes puntajes:
o Subpuntaje cardiovascular y neurolégico = (puntos para presion sistdlica) + (puntos para temperatura) + (puntos para estado mental) + (puntos
para frecuencia cardiaca) + (puntos para reflejo pupilar)
e Subpuntuacién acido-base y gases en sangre = (puntos por acidosis) + (puntos por pH) + (puntos por PaCO,) + (puntos por CO, total) + (puntos
por Pa0,)
e Subpuntuacién de quimica = (puntos por glucosa) + (puntos por potasio) + (puntos para creatinina) + (puntos para BUN)
e Subpuntuacién de hematologia = (puntos para recuento de leucocitos) + (puntos para recuento de plaquetas) + (puntos para pruebas de PT y
PTT)

Puntaje total PRISM Il = (subpuntaje cardiovascular y neurolégico) + (subpuntaje dcido-base y gas en sangre) + (subpuntaje de quimica) + (subpuntaje
de hematologia)

Interpretacion del puntaje total:
e De 1a 20 puntos: bajo riesgo de mortalidad
e De 21 a 29 puntos: moderado riesgo de mortalidad
e > 30 puntos: ato riesgo de fallecer

Cuanto mayor sea la puntuacion total, peor sera el pronéstico.
- Una puntuacién en aumento indica deterioro
- Si se realiza durante las primeras 12 h en la UCIP, la puntuacién se designa PRISM-12
- Sise realiza durante las primeras 24 h en la UCIP, se denomina PRISM-24
- Ecuaciones predictivas: las ecuaciones predictivas para el prondstico estdn disponibles para las puntuaciones de 12 hy 24 h

Adaptado de: Gulla KM, Sachdev A. lliness severity and organ dysfunction scoring in Pediatric Intensive Care Unit. Indian J Crit Care
Med. 2016 Jan;20(1):27-35. doi: 10.4103/0972-5229.173685. PMID: 26955214; PMCID: PMC4759990.

Calculadora disponible en: https://www.cpccrn.org/calculators/prismiiicalculator/
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Material suplementario 2. Uso de corticoides

Pregunta 9. En pacientes pediatricos con COVID-19, ¢se deberia usar corticoides para el

tratamiento de esta enfermedad?

Tabla de Resumen de Evidencia (Summary of Findings, SoF):

Autora: Lesly Chavez Rimache
Bibliografia por desenlace:
e Mortalidad (Subgrupos): Pasin et al. 2021
o Pacientes con ventilaciéon mecanica
o Pacientes sin ventilacion mecdnica
o Pacientes que no requirieron soporte de oxigeno
e Ventilacion mecdnica: PAHO 2021
e Resolucion o mejora de los sintomas a los 28 dias PAHO 2021
e Reacciones adversas graves: PAHO 2021
Numeroy
Tipo t:le Tratamiento . Efec.t ° Diferencia .
Desenlaces estudios estandar Corticoides relativo (IC 95%) Certeza Importancia
(N° de (1C95%) .
participantes)
Mortalidad
(subgrupo . 71 menos por 1000
con 3 ECA (1417) 423/888 224/529 580 (de 133 menos a 0 ®®OO CRITICO
I (47.6%) (42.3%) (0.72 a 1.00) BAJAac
ventilacion menos)
mecanica)
Mortalidad
S:—bgm 2ECA(s617) | £59/3741 | 403/1876 |  RR:0.95 11 menos por 1000 Y100 cRiTICO
L (23%) (21%) (0.86a1.06) | (de 32 menos a 14 mas) BAJAac
ventilacion
mecanica)
Mortalidad
(—g—p—Sﬁ: . ‘;o 2ECA(1607) | 145/1076 | 90/531 RR: 1.28 38 mas por 1000 1100 CRITICO
q - (13.5%) (16.9%) (1.01 a 1.63) (de 1 mas a 85 mas) BAJAac
requirieron
oxigeno)
Ventilacion
- 172 por 150 por RR: 0.87 22 menos por 1000 e OO p
mecénica | 6 ECA (5942) 1000 1000 | (0.72a1.05) | (de 48 menos a9 mas) BAJA=e CRITICO
(28 dias)
Resolucion
o mejora . 164 mas por 1000
de los | 5 ECA (646) 606 por 770 por RR:1.27 (de 12 menos a 394 D00 | vporrante
) 1000 1000 (0.98 a 1.65) . BAJA®
sintomas mas)
(28 dias)
Reacciones
adversas 6 ECA (833) 102 por 91 por RR: 0.89 11 menos por IOOQ @OOO CRITICO
graves 1000 1000 (0.68a1.17) | (de33 menosal7 mds) | MUY BAJAabe
(28 dias)
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1C 95%: Intervalo de confianza al 95%; RR: Razén de riesgo.

Explicaciones de la certeza de la evidencia:
a. Sedisminuyd un nivel de certeza por imprecision, dado que los extremos del intervalo de confianza cruzan los umbrales de decision
para considerar la intervencion como beneficiosa o perjudicial.
b. Se disminuyd un nivel de certeza por riesgo de sesgo, debido al inadecuado/falta de cegamientos por parte los participantes, el
personal y los evaluadores.
c. Sedisminuyd un nivel de certeza por evidencia indirecta, debido a que la poblacién no corresponde a pacientes pediatricos sino a
adultos.

Referencias:

1.  Pan American Health Organization, 2021. Ongoing Living Update of COVID-19 Therapeutic Options: Summary of Evidence. Rapid
Review, 12 November 2021. PAHO/IMS/EIH/COVID-19/21-019 [citado 29 Nov 2021]. Disponible en:
https://iris.paho.org/handle/10665.2/52719.
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Material suplementario 3. Uso de tocilizumab

Pregunta 10. En pacientes pediatricos con COVID-19, ¢se deberia usar tocilizumab para el
tratamiento de esta enfermedad?

Tabla de Resumen de Evidencia (Summary of Findings, SoF):

Autor: Lesly Chdvez Rimache
Intervencidn: Tocilizumab
Comparador: Atencién estandar o placebo
Bibliografia por desenlace:
e Mortalidad: RS de PAHO (2021)
e Necesidad de ventilacién mecdnica invasiva: RS de PAHO (2021)
® Resolucion o mejoria de los sintomas: RS de PAHO (2021)
o Eventos adversos graves: RS de PAHO (2021)

Beneficios:
Numero Atencion Efecto . .
Desenlaces N . - . Diferencia .
e a— y Tipo de estandar o Tocilizumab relativo (IC 95%) Certeza Importancia
estudios placebo (1IC95%)
24 menos por
Mortalidad a los s RR: 0.85 1000 YY1 @) p
28 dias 20 ECA 160 por 1000 136por1000 | =o' 03y | (de 34 menosa 11 MODERADA CRITICO
menos)
Necesidad de 29 menos por
ventilacién . RR: 0.83 1000 YY1 @) .
mecdnica invasiva 20ECA 173 por 1000 144 por 1000 (0.7820.90) | (de38 menosal7 | MODERADA® CRITICO
alos 28 dias menos)
Mejoria o .
. . . 61 mas por 1000
resolucion e | eens | 606 por1000 | 667por1000 | RRLI0 e 1o masa 121 SOOO | \yporrante
sintomas a los 28 (1.02 2 1.20) més) MUY BAJA 2b
dias
Daiios:
Numero Atencion Efecto . .
Desenlaces N . - . Diferencia .
e y Tipo de estandar o Tocilizumab relativo (IC 95%) Certeza Importancia
estudios placebo (1IC95%)
. 6 menos por 1000
Eventos adversos | 15 peat | 102 por1000 | 96 por 1000 RR:0.94 | (4e 15 menosas @00 | inco
graves (0.85a1.05) més) BAJAac

IC 95%: Intervalo de confianza al 95%; RR: Riesgo relativo

Explicaciones:
a. Se disminuyd un nivel de certeza por la evidencia indirecta, debido a que la poblacién en los estudios referidos no es en poblacién
pediatrica sino en poblaciéon adulta.
b. Se disminuyd dos niveles de evidencia por imprecision, dado que los extremos del intervalo de confianza cruzan los umbrales de
decision para considerar la intervencion como beneficiosa o perjudicial y el bajo nimero de pacientes estudiados.
c. Sedisminuyd un nivel de evidencia por imprecision, dado que los extremos del intervalo de confianza cruzan los umbrales de decision
para considerar la intervencion como beneficiosa o perjudicial.

Referencias:

1. Pan American Health Organization, 2021. Ongoing Living Update of COVID-19 Therapeutic Options: Summary of Evidence. Rapid
Review, 12  November 2021. PAHO/IMS/EIH/COVID-19/21-019 [citado 23 Nov  2021]. Disponible en:
https://iris.paho.org/handle/10665.2/52719.
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ANEXOS METODOLOGICOS

Anexo N° 1: Estrategia de busqueda

lLa RS de PAHO (1) usdé la plataforma Living OVerview of Evidence (L-OVE;
https://iloveevidence.com) para identificar los estudios incluidos en su revisidn. Esta plataforma
permite mapear las preguntas PICO (Poblacién — Intervencion — Comparacién — Resultados) en
un repositorio desarrollado por la Fundacion Epistemonikos. (2) Este repositorio se actualiza
continuamente mediante busquedas en bases de datos electrdnicas, servidores de articulos en
preprint y otras fuentes relevantes para COVID-19. Los autores verificaron la plataforma por
ultima vez el 22 de noviembre del 2021.

Los términos de busqueda y las bases de datos de L-OVE se describen en la pestaiia de “Methods
and report” de su pagina web:
https://app.iloveevidence.com/loves/5e6fdb9669c00e4ac072701d

La RS de PAHO tuvo como objetivo encontrar todos los ensayos clinicos aleatorizados (ECA)
disponibles para posibles intervenciones farmacoldgicas terapéuticas para COVID-19 con disefio
de estudio que incluian comparaciones directas o grupos control con placebo o sin intervencién.
Las poblaciones de pacientes objetivo incluyeron tanto adultos como nifios expuestos o con
COVID-19 confirmado o sospechado. Se priorizaron desenlaces criticos para los pacientes
(mortalidad, ventilacidn mecanica invasiva, resolucion o mejoria de los sintomas, infeccién
sintomatica [estudios de profilaxis] y eventos adversos serios). Los resultados de ECA y no ECA
se presentan por separado.

Fuentes de busqueda

Ademas de incluir las 10 fuentes de busquedas de la Fundacién Epistemonikos, la plataforma
L-OVE tiene como fuentes:

PubMed/Medline

e EMBASE
* CINAHL
*  PsycINFO

*  LILACS (Latin American & Caribbean Health Sciences Literature)

*  Wanfang Database

* CBM - Chinese Biomedical Literature Database

*  CNKI - Chinese National Knowledge Infrastructure

* VIP - Chinese Scientific Journal Database

* RIS (WHO Institutional Repository for Information Sharing)

* IRIS PAHO (PAHO Institutional Repository for Information Sharing)

* IBECS - indice Bibliografico Espafiol en Ciencias de la Salud (Spanish Bibliographic Index on
Health Sciences

*  Microsoft Academic

* |CTRP Search Portal

* Clinicaltrials.gov

* ISRCTN registry


https://iloveevidence.com/
https://app.iloveevidence.com/loves/5e6fdb9669c00e4ac072701d
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Chinese Clinical Trial Registry

IRCT - Iranian Registry of Clinical Trials

EU Clinical Trials Register: Clinical trials for covid-19
NIPH Clinical Trials Search (Japan) - Japan Primary Registries Network (JPRN) (JapicCTl,
JMACCT CTR, jRCT, UMIN CTR)

UMIN-CTR - UMIN Clinical Trials Registry

JRCT - Japan Registry of Clinical Trials

JAPIC Clinical Trials Information

Clinical Research Information Service (CRiS), Republic of Korea
ANZCTR - Australian New Zealand Clinical Trials Registry
ReBec - Brazilian Clinical Trials Registry

CTRI - Clinical Trials Registry - India

RPCEC - Cuban Public Registry of Clinical Trials

DRKS - German Clinical Trials Register

LBCTR - Lebanese Clinical Trials Registry

TCTR - Thai Clinical Trials Registry

NTR - The Netherlands National Trial Register

PACTR - Pan African Clinical Trial Registry

REPEC - Peruvian Clinical Trial Registry

SLCTR - Sri Lanka Clinical Trials Registry

medRxiv

bioRxiv

SSRN Preprints

ChinaXiv

SciELO Preprints

Research Square
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Anexo N° 2: Busqueda y seleccién de guias de practica clinica
Criterios de inclusiéon de las guias de practica clinica (GPC):

e La GPC emitié recomendaciones
e La poblacion de la GPC fueron pacientes pediatricos con confirmacién de infeccién por

SARS-CoV-2.

e El dambito de la GPC incluye el manejo de COVID-19
e La GPC fue publicada entre enero del 2020 y octubre del 2021
e La GPC basod sus recomendaciones en revisiones sistematicas de la literatura

Detalles de la busqueda:

Buscador, repositorio, u organismo
elaborador

Términos de busqueda

Observaciones

Resultados que

cumplieron con

los criterios de
inclusion

Buscadores o repositorios:

Trip database
(https://www.tripdatabase.com)

Child AND COVID-19

Children AND COVID-19

Pediatric AND COVID-19

Children AND SARS-CoV-2

Child AND SARS-CoV-2

Pediatric AND SARS-CoV-2

Child AND Coronavirus Disease 2019

Filtro: Guidelines

Base internacional de guias GRADE
(http://sites.bvsalud.org/bigg/biblio)

Child AND COVID-19

Children AND COVID-19

Pediatric AND COVID-19

Children AND SARS-CoV-2

Child AND SARS-CoV-2

Pediatric AND SARS-CoV-2

Child AND Coronavirus Disease 2019

Pubmed
(https://pubmed.ncbi.nim.nih.gov/)

("Child"[Mesh] OR "Child"[TIAB] OR
"Children"[TIAB] OR "Pediatrics"[Mesh]
OR Pediatric*[TIAB]) AND ("SARS-CoV-
2"[Mesh] OR "SARS-CoV-2"[TIAB] OR
"COVID-19"[Mesh] OR "COVID-
19"[TIAB] OR "Coronavirus Disease
2019 Virus"[TIAB] OR 2019 Novel
Coronavirus*[TIAB] OR SARS-CoV-2
Virus*[TIAB] OR COVID-19 Virus*[TIAB]
OR "Virus, COVID-19"[TIAB] OR "SARS
Coronavirus 2"[TIAB] OR "Severe Acute
Respiratory Syndrome Coronavirus
2"[TIAB] OR "COVID 19"[TIAB] OR
"COVID-19 Virus Disease"[TIAB] OR
COVID 19 Virus Infection*[TIAB] OR
"COVID-19 Virus Infections"[TIAB] OR
2019 nCoV Infection*[TIAB] OR
Coronavirus Disease 19*[TIAB] OR
"2019 Novel Coronavirus
Disease"[TIAB] OR "2019 Novel
Coronavirus Infection"[TIAB] OR "2019
nCoV Disease"[TIAB] OR "Coronavirus
Disease 2019"[TIAB] OR "SARS
Coronavirus 2 Infection"[TIAB] OR
"SARS CoV 2 Infection*"[TIAB] OR
COVID 19 Pandemic*[TIAB])AND
("Guideline" [Publication Type] )

Google Scholar
(https://scholar.google.com.pe/)

Covid guidelines pediatric
Covid guidelines child
Covid guidelines children
Child AND COVID-19

e Children AND COVID-19

Pediatric AND COVID-19
Children AND SARS-CoV-2

Se revisaron solo
los primeros 100
resultados



https://www.tripdatabase.com/
http://sites.bvsalud.org/bigg/biblio
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/
https://scholar.google.com.pe/
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e Child AND SARS-CoV-2
e Pediatric AND SARS-CoV-2

e Guia de Préctica Clinica COVID-19 en
nifios

e Guia de Practica Clinica COVID-19

Google pediatria

(https://www.google.com) e Guia de Practica Clinica SARS-CoV-2
pediatria

e Guia de Practica Clinica SARS-CoV-2 en
nifios

Se revisaron solo
los primeros 100 1
resultados

e Child AND COVID-19

. i e Pediatrics AND COVID-19 , .
National Institute for Health and Care e Children AND COVID-19 Se uso el filtro

Excellence - UK (NICE) “Clinical 0

(https://www.nice.org.uk/) ¢ Chllfj AND SARS-CoV-2 Guidelines”
e Pediatrics AND SARS-CoV-2

e Children AND SARS-CoV-2

Guias de Practica Clinica en el Sistema | ¢ COVID-19

Nacional de Salud de Espafia e SARS-CoV-2 F|Iltrc.> Gu!a.de" 1
. . . Practica Clinica
(http://portal.guiasalud.es) e Coronavirus Disease 2019
e (COVID-19 . e
IETS Colombia (http://www.iets.org.co/) e SARS-CoV-2 Filtro "Guia de 0

. X Practica Clinica”
e Coronavirus Disease 2019

e Guia de préctica clinica

Ministerio de salud de Chile e COVID-19
(https://diprece.minsal.cl/programas-de- e SARS-CoV-2 - 0
salud/guias-clinicas/) e Coronavirus Disease 2019

e Pediatria



https://www.google.com/
https://www.nice.org.uk/
http://portal.guiasalud.es/
http://www.iets.org.co/
https://diprece.minsal.cl/programas-de-salud/guias-clinicas/
https://diprece.minsal.cl/programas-de-salud/guias-clinicas/
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Evaluacion preliminar de las GPC identificadas:

Luego de eliminar los duplicados, se identificaron 6 GPC que cumplieron con los criterios de

Council

the National COVID-19 Clinical Evidence
Taskforce

inclusion:
Institucién o autor Titulo Pais o region An.o d?,
publicacién
National Institutes of Health Coronavirus Disease 2019 (COVID-19)
(NIH) Treatment Guidelines EEUU 2021
Asociacion Espafiola de
I?ed'llatna (AEP) COVID-19 en pediatria: valoracion critica o
Asociacion Espafiola de de la evidencia Espafia 2021
Pediatria de Atencidn
Primaria (AEPap)
Royal College of Paediatrics COVID-19 - guidance for management of UK 2021
and Child Health children admitted to hospital
Directorate General of . S
Health Services, Ministry of Comprehensive Guidelines
. v for Management of COVID-19 India 2021
Health and Family Welfare, .
R in CHILDREN (below 18 years)
Government of India
Instituto Nacional de Salud P . .
del Guia Técnica para el Diagndstico y Pert 2020
- . Tratamiento de COVID-19 en pediatria
Nifio de san Borja
. . Clinical care of children and adolescents
Australian National Health with COVID-19: recommendations from
and Medical Research : Australia 2021

Seguidamente, se procedid a evaluar estas GPC en forma independiente utilizando el dominio 3
(rigor metodoldgico) del instrumento Appraisal of Guidelines Research and Evaluation-Il (AGREE-

I). Los puntajes de las GPC se muestran a continuacion:

GPC GPC GPC GPC India GPC
a PC RCPCH
Items NIH INSN AEP G 20:1(: 2021 Australia
2021 2020 2021 2021

1Se harT utlllz.ado métodos sistematicos para la busqueda 14.3% 14.3% 85.7% 14.3% 14.3% 90.7%
de la evidencia
2 Los cr!terlos para seleccionar la evidencia se describen 14.3% 14.3% 71.4% 14.3% 14.3% 71.4%
con claridad
3 La’s fortalezasyllmltac.lones del conjunto de la evidencia 42.8% 14.3% 71.4% 14.3% 14.3% 71.4%
estdn claramente descritas
4 Los métodos utilizados para formular las

) . ) 14.3% 14.3% 85.7% 14.3% 14.3% 85.7%
recomendaciones estan claramente descritos
5 Al formular las recomendaciones han sido considerados
los beneficios en salud, los efectos secundarios y los 85.7% 42.8% 85.7% 42.8% 42.8% 85.7%
riesgos
6 Hay una .relauon expllata. entre cada una de las 42.8% 42.8% 71.4% 42.8% 14.3% 71.4%
recomendaciones y las evidencias en las que se basan
7la gm'a he.1’5|do revisada por expertos externos antes de 100% 14.3% 100% 100% 14.3% 100%
su publicacién
8 Se incluye un procedimiento para actualizar la guia 14.3% 14.3% 100% 14.3% 14.3% 100%
Total 41.06% 21.4% 83.9% 32.1% 17.8% 87.9%

Como se observa, se identificd 2 GPC que obtuvieron un puntaje mayor a 60% en el dominio 3

del instrumento AGREE-II.
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Anexo N° 3: Caracteristicas de los estudios incluidos

Pregunta 9. En personas con COVID-19, ¢se deberia usar corticoides para el tratamiento de
esta enfermedad?

Estudio; estado

Poblacion e intervenciones

Comorbilidades

Otras

Riesgo de Sesgo y otras

Corral-Gudino et
al. 2020.

metilprednisolona 40 mg dos
veces al dia durante 3 dias
seguido de 20 mg dos veces
al dia durante 3 dias y 29
asignados a la norma de
atencion.

cerebrovascular 12.7%

de publicaciéon intervenciones limitaciones
ECA
Pacientes con infeccion por | Edad media 69.5 +/- 11.5, Hidroxicloroquina | Alto para mortalidad vy
COVID-19 de moderada a | varones 61.9%, hipertensién | 96.8%, lopinavir- | ventilacién mecénica invasiva;
grave. 47.6%, diabetes 17.5%, ritonavir 84.1%, alta para resolucion de
enfermedad pulmonar azitromicina 92% | sintomas, infeccién y eventos
GLUcocovID; 56 asignado a la | cronica 7.9%, enfermedad adversos.

Notas: Estudio no ciego.
Ocultacion de la asignacion
probablemente inadecuada.

Metcovid. Prado
Jeronimo et al.
2020.

Pacientes con infeccién grave
por COVID-19.

194  asignados a la
metilprednisolona 0.5 mg/kg
dos veces al dia durante 5
dias y 199 asignados a la
norma de atencion.

Edad media 55 * 15, varén
64.6%, hipertension 48.9%,
diabetes 29.1%, enfermedad
pulmonar crénica 0.5%,
asma 2.5%, enfermedad
coronaria 6.9%, enfermedad
hepatica 5.5%, trastorno por
consumo de alcohol 27%.

Remdesivir 0%,
tocilizumab 0%,
plasma
convaleciente 0%

Bajo para mortalidad vy
ventilacion mecénica invasiva;
baja para resolucién de
sintomas, infeccion y eventos
adversos

Pacientes con infeccion por
COVID-19 de moderada a

Edad media 66.1 +/- 15.7,
varon 64%, diabetes 24%,

Corticosteroides
NA%, remdesivir

Bajo para mortalidad vy
ventilacion mecénica invasiva;

Villar et al. 2020.

durante 5 dias seguidos de 10
mg al dia durante 5 dias y 12

critica. enfermedad pulmonar 0,08%, algunas preocupaciones por
RECOVERY — 2104 asignado a cronica 21%, asma NR%, hidroxicloroquina | resolucion de  sintomas,
dexametasona; Dexlametasona 6 m’g una vez | enfermedad coronarial 27%, 1%, lopinavir- infeccidn y eventos adversos.
Horby et al. al dia durante 10 dias y 43?1 enfermedad renal crolnica ritonavir 0,5%,
2020, asignados a la atencidn 8%, enfermedad hepatica tocilizumab 3%, Notas: Estudio no cegado que
estandar. 2%, cualquier comorbilidad azitromicina 25%. | podria haber introducido
56%. sesgo a los sintomas vy
resultados de eventos
adversos.
Pacientes con COVID-19 Baja mortalidad y ventilacion
grave a critico. mecdnica invasiva
Siete asignados a Nota: Juicio RoB a partir de la
DEXA-COVID13; dexametasona 20 mg al dia NR NR RS publicada. P

CoDEX; Tomazini
et al. 2020.

asignados al cuidado

estandar.

Pacientes con COVID-19 Edad media 61.4 +/- 14.4, hidroxicloroquina | Bajo para mortalidad vy

critico. varones 62.5%, hipertension 21,4%, ventilacién mecanica invasiva;
66.2%, diabetes 42.1%, azitromicina alto para resolucion de

151  asignados a  la| cardiopatia coronaria 7.7%, 71,2%, ATB 87% | sintomas, infeccién y eventos

dexametasona 20 mg al dia
durante 5 dias seguidos de 10
mg al dia durante 5 dias y 148
asignados a la atencién
estandar.

enfermedad renal crénica
5.3%, obesidad 27%.

adversos

Notas: Estudio no cegado que

podria  haber introducido
sesgo a los sintomas vy
resultados de eventos

adversos.
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Pacientes con COVID-19
grave a critico.
278 asignados a la

hidrocortisona 50 mg cada 6

Edad media 59.9 +/- 13,
masculino 71%, diabetes
32%, enfermedad pulmonar
cronica 20.3%, enfermedad
coronaria 7.5%, enfermedad

Bajo para mortalidad vy
ventilacidn mecanica invasiva;
alto para resolucidon de
sintomas, infeccion y eventos
adversos

REMAP'CAP" horas durante 7 dias y 99 renal crénica 9.2%, NR
Arabi et al. 2020. asignados a cuidado inmunosupresion 4.9%. Notas: Estudio no ciego que
estandar. podria  haber introducido
sesgo a los sintomas vy
resultados de eventos
adversos.
Pacientes con COVID-19 Bajo para mortalidad vy
grave a critico. ventilacién mecanica invasiva
COVID STEROID;
Petersen et al. 15 asignados a la NR NR Nota: Juicio de riesgo de sesgo

2020. hidrocortisona 200 mg al dia a partir de las RS publicadas.
durante 7 dias y 14 asignados
a cuidado estdndar.
Pacientes con COVID-19 Mediana de edad 64.7 +/- Remdesivir 3,4%, | Baja mortalidad y ventilacion
grave a critico. 19.3, varones 69.8%, hidroxicloroquina | mecanica invasiva; baja
hipertensidon%, diabetes 46,9%, lopinavir- | resolucion de  sintomas,
CAPE COVID, 76 asignados a 18.1%, enfermedad ritonavir 14,1%, infeccién y eventos adversos.
Dequin et al. Hidrocortisona 200mg al dia pulmonar crénica 7.4%, tocilizumab 2%,
2020. reducidos progresivamente a inmunosupresién 6%. azitromicina
50mg al dia durante 7 a 14 34,2%.
dias y 73 asignados a cuidado
estandar.
Pacientes con COVID-19 Bajo para mortalidad vy
grave a critico. ventilacién mecanica invasiva
Corticosteroides- | 24  asignados  a la NR NR Nota: Juicio de riesgo de sesgo

SARI; 2020.

metilprednisolona 40 mg dos
veces al dia durante 5 dias y

a partir de las RS publicadas.

23 asignados a cuidado
estandar.
Pacientes con COVID-19 | Edad media 58.5 +/- 16.6, Hidroxicloroquina | Alta mortalidad y ventilacién
grave. varones 62.9%, hipertension 100%, lopinavir- | mecénica invasiva; alta
32.3%, diabetes 35.5%, ritonavir 100% resolucion de  sintomas,
Edalatifard etal. | 34 asignados a la enfermedad pulmonar infeccién y eventos adversos.
2020. metilprednisolona 250 | crénica 9.7%, enfermedad

mg/dia durante 3 dias y 28
asignados a cuidado
estandar.

coronaria 17.7%,
enfermedad renal crénica
11.3%, cancer 4.8%

Notas: Estudio no ciego.
Ocultacion de la asignaciéon
probablemente inadecuada.

Pacientes con COVID-19 de
moderado a severo.

Mediana de edad 56 +/- 27,
varones 47,7%, hipertension
36%, diabetes 9,3%, COPD

Baja mortalidad y ventilacion
mecanica; baja resolucién de
sintomas, infeccion y eventos

Tangetal. 2020. |43  asignados a  la| 3,5%, asma 2,4%, CHD 7%, NR adversos.
metilprednisolona 1 mg/kg CKD 1,2%.
durante 7 dias y 43 asignados
al SOC.
Pacientes con COVID-19 de | Mediana de edad 62 +/- 16,5 Alto para mortalidad vy
moderado a severo. afios, varén 72%, ventilacién mecénica; alto
hipertension 50%, diabetes para resoluciéon de sintomas,
. 25 asignados a | 54%, COPD 20%, CHD 14%. infeccién y eventos adversos
Jzaor;‘gat' etal. Dexametasona 20 mg al dia NR

durante 5 dias seguidos de 10
mg al dia hasta el dia 10y 25
asignados a SOC

Notas: Estudio no ciego. El
ocultamiento de la asignacién
probablemente sea
inapropiado.
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2020

utilizando el mismo esquema
a la mitad de la dosis cada 5
dias, 42 asignados a
dexametasona 6 mg al dia
durante 10 dias

Pacientes con infeccién grave Edad media 58,1 + 16,3, Plasma Alto para la mortalidad y la
por COVID-19. varones 51,5%, hipertensién convaleciente ventilacién mecanica; alto
24,7%, diabetes 12,2%, asma 1,8%. para la resolucién de los
Ghanei M et al 116 ) asignados ,a 4,5%, cardiopatia isquémica sintomas, la infeccién y los
' predninoslona %Smg al dia 8,9%, ERC 1,2%. eventos adversos
2021 durante 5 dias y 110
asignados a SOC. Nota: Estudio no ciego. La
ocultacién de la asignacién es
probablemente inapropiada.
Pacientes con infeccién por Edad media 62, hombres Alto para mortalidad vy
COVID-19 de severa a critica. 56,9%, hipertension ventilaciébn mecénica; alto
75 asignados a 47,7%, diabetes 28,4%, para la resolucion de
dexametaso’na 4 mg/kg al dia EPOC 1,8%, asma sintomas,  infecciones vy
durant(? 3 dias segwdes de 8 2,7%, CC 12,8%, eventos adversos
m$ al dia durante 10 diasy 74 ERC 8,2%, cancer 0,9% Notas: Estudio no ciego. El
asignados a TCZ . . L
ocultamiento de la asignacién
Rashad et al;
K probablemente sea
peer reviewed; NR ) .
inapropiado.
2021 - [P
Pérdida significativa durante
el seguimiento ya que los
pacientes que murieron en los
primeros 3
dias después de la
aleatorizacion fueron
excluidos.
Pacientes con infecciéon por Edad media 58,7 + 17,4, Algunas preocupaciones por la
COVID-19 de severa a critica. masculino 56,9%, mortalidad y la ventilacidn
44 asignados a 2 mg/kg de hipertensién 45,3%, mecanica; Algunas
] metilprednisolona  al  dia | gjabetes 32,5%, cardiopatia preocupaciones por la
Ranjbary otros, | durante 5 dias seguido de coronaria resolucién  de  sintomas
399 Preprint; una reduccion gradual 30,2%, ERC 2,3%, NR infecciones v eventos

adversos

Notas: Factores de prondstico
desequilibrados (edad y sexo).

durante 5 dias y 49 asignados
a dexametasona 6 mg al dia
durante 10 dias

Pacientes con infeccion por Edad mediana 64,5 + 18, Remdesivir 62,8%, | Baja para mortalidad vy

COVID-19 de severa a critica. masculino 69%, diabetes tocilizumab 10,1%, | ventilacion mecanica; baja
COVID STEROID | 497 asignados a 30,3%, EPOC 12%, plasma de para la  resolucion de
2trial; Munch et | dexametasona 12 mg al dia CHD 14% convalecencia sintomas, infeccién y eventos
al; preprint; 2021 | durante 10 dias y 485 2,8% adversos

asignados a dexametasona 6

mg al dia durante 10 dias

Pacientes con infeccion

critica por COVID-19. 49 Baja para mortalidad vy

asignados a dexametasona Edad media 61,8 + 13,4, ventilacién mecanica; baja
Maskin et al; 16 mg al dia durante 5 dias hombres 70% NR para la  resolucién de
preprint; 2021 seguido de 8 mg al dia sintomas, infecciones

eventos adversos

ECA: Ensayo clinico aleatorizado, SOC: standard of care, COPD: Chronic obstructive pulmonary disease, CHD: Coronary hearth, CKD:
Chronic renal failure. disease,
Adaptado de: PAHO. Ongoing Living Update of COVID-19 Therapeutic Options: Summary of Evidence. Rapid Review, 12 November

2021
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Pregunta 10. En personas con COVID-19, ¢se deberia usar tocilizumab para el tratamiento de
esta enfermedad?

Tocilizumab

Estudio; estado
de publicacion

Poblacion e intervenciones

Comorbilidades

Otras
intervenciones

Riesgo de Sesgo y otras
limitaciones

ECA

Edad promedio: 60.8 afios
+14

/ tocilizumab 400mg una o
dos dosis (n=7).

- C: favipiravir + tocilizumab

(n=5).

Enfermedad coronaria:

23.1%

) . L ’ ., . - Corticoides:
Pacientes con infeccion por Hipertension arterial: o )
42.2% Bajo riesgo para mortalidad y
COVID-19 grave. 62.1% S g PR .
COVACTA; Rosas i, . X - Plasma ventilacidn mecanica invasiva;
L - I: tocilizumab 8mg/kg una Diabetes mellitus: 38.1% . L. L,
et al.}; revision . convaleciente: bajo riesgo para la resolucion
dosis (n=294). Enfermedad pulmonar ) . .
por pares; 2020 )} L, L, . 3.6% de sintomas, infeccion vy
- C: estandar de atencion (n= crénica: 16.2% .
. |- Antivirales: eventos adversos.
144). Enfermedad coronaria: 31.5%
28% =7
Obesidad: 20.5%
Alto riesgo para mortalidad y
Pacientes con infeccién por Edad promedio: 63 afios ventilacién mecdnica invasiva;
COVID-19 de moderado a 16 alto riesgo para resolucion de
Wang et al. 2 grave. Sexo masculino: 50.8% sintomas, infeccion y eventos
Pre fint' 2620 - I: tocilizumab 400mg una o Hipertension arterial: NR adversos.
print; dos dosis (n=34). 30.8% Nota: Estudio no ciego, el
- C: estdndar de atencidn (n= Diabetes mellitus: 15.4% ocultamiento de la asignacion
31). probablemente sea
inapropiado.
Pacientes con infeccion por
Edad promedio: 72 afios Alto riesgo para mortalidad
COVID-19 de moderada a P ) g P P . Y
critica 40 ventilacién mecdnica invasiva;
Itica.
L Sexo masculino: 54% alto riesgo para resolucion de
- I: favipiravir 3200mg una K ., . ) . -
Zhao et al.3; . X Hipertension arterial: sintomas, infeccion y eventos
s dosis, seguido de 600mg
revision por ¢/12h durante 7 dias (n=13) 42.3% NR adversos.
pares; 2021 Diabetes mellitus: 11.5% Nota: Estudio no ciego, el

ocultamiento de la asignacién
probablemente sea
inapropiado.

RCT-TCZ-COVID-
19; Salvarani et
al.4; revision por
pares; 2020

Pacientes con infeccion por
COVID-19 grave.

- I: tocilizumab 8mg/kg dos

dosis el 1° dia (n= 60).

- C: estdndar de atencidn (n=

66).

Edad promedio: 60 afios
19
Sexo masculino: 61.1%

Hipertension arterial:
44.4%

Diabetes mellitus: 15.1%
Enfermedad pulmonar

obstructiva crénica: 3.2%
Obesidad: 32.2%

Hidroxicloroquin
a:91.3%
Azitromicina:
20.6%
Antivirales:
41.3%

Bajo riesgo para mortalidad y
ventilacién mecanica; alto
riesgo para resolucion de
sintomas, infeccion y eventos
adversos.

Nota: Estudio no ciego, que
podria  haber introducido
sesgo en los resultados de los
desenlaces de sintomas vy
eventos adversos.
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BACC Bay
Tocilizumab

Trial; Stone et al.

5; revisién por
pares; 2020

Pacientes con infeccién por

COVID-19 grave.

- I: tocilizumab 8mg/kg una
dosis (n=161).

- C: estandar de atencion (n=
81).

Edad promedio: 59.8 afios
+15.1

Sexo masculino: 58%
Hipertension arterial: 49%
Diabetes mellitus: 31%

Enfermedad pulmonar
obstructiva crénica: 9%
Asma: 9%

Enfermedad coronaria:
10%

Enfermedad renal crénica:
17%

Cancer: 12%

Corticoides:
9.5%
Remdesivir:
33.9%
Hidroxicloroquin
a:3.7%

Bajo riesgo para mortalidad y
ventilacién mecénica; bajo
riesgo para resolucion de
sintomas, infeccion y eventos
adversos.

CORIMUNO-
TOCI1; Hermine

Pacientes con infeccion por

COVID-19 de moderada a

grave.

- I: tocilizumab 8mg/kg una
dosis, seguido de una dosis

Edad promedio: 63.6 afios
+16.2

Sexo masculino: 67.7%
Diabetes mellitus: 33.6%
Enfermedad pulmonar
obstructiva crénica: 4.7%

Corticoides: 43%
Remdesivir: 0.7%
Hidroxicloroquin
a:6.2%

Bajo riesgo para mortalidad y
ventilacidn mecanica; alto
riesgo para resolucion de
sintomas, infeccion y eventos
adversos.

et al.; revision ) o Asma: 6.3% - Lopinavir- Nota: Estudio no ciego, que
opcional de 400mg el 3° dia . . . ) . )
por pares; 2020 (n=63) Enfermedad coronaria: ritonavir: 3% podria  haber introducido
- o L, 31.2% - Azitromicina: sesgo en los resultados de los
- C: estandar de atencion (n= L. ,
67) Enfermedad renal crénica: 15.4% desenlaces de sintomas vy
’ 14% eventos adversos.
Cancer: 7%
Edad promedio: 55.9 afios
+14.4
Sexo masculino: 59.2%
. . L Hipertension arterial:
Pacientes con infecciéon por
48.3% I .
COVID-19 de moderada a . . . Bajo riesgo para mortalidad y
Diabetes mellitus: 40.6% - Corticoides: L . .
EMPACTA; grave. ventilacién mecénica; bajo
. Enfermedad pulmonar 59.4% R .,
Salamaetal.’; - I: tocilizumab 8mg/kg una ) L. . riesgo para resolucion de
. . obstructiva cronica: 4.5% |- Remdesivir: . . o
Preprint; 2020 dosis (n=249). sintomas, infeccion y eventos
) » Asma: 11.4% 54.6%
- C: estandar de atencion (n= X adversos.
128) Enfermedad coronaria:
’ 1.9%
Enfermedad
cerebrovascular: 3.4%
Obesidad: 24.4%
Edad promedio: 61.4 afios Bajo riesgo para mortalidad y
Pacientes con infeccion por +12.7 ventilacién mecdnica; alto
REMAP-CAP COVID-19 de grave a critica. Sexo masculino: 72.7% riesgo para resolucion de
tocilizumab: - I:tocilizumab 8mg/kg una o Diabetes mellitus: 35.4% - Corticoides: sintomas, infeccion y eventos
Gordon et ai . dos dosis (n= 353) / Enfermedad pulmonar 93.3% adversos.
revision or. ! sarilumab 400mg una dosis obstructiva crénica: 24% - Remdesivir: Nota: Estudio no ciego, que
ares: 2(?21 (n=48). Cardiopatia coronaria: 32.8% podria  haber introducido
P ! - C: estandar de atencion (n= 10.2% sesgo en los resultados de los
402). Terapia inmunosupresora: desenlaces de sintomas y
1.4% eventos adversos.
Edad promedio: 57.4 afios Lo .
£14.6 Bajo riesgo para mortalidad y
o entilacion mecanica; riesgo
. X , Sexo masculino: 68% ventiiact I I &
Pacientes con infeccion por K . X poco claro para resolucién de
L Hipertension arterial: . ) -
. COVID-19 de grave a critica. sintomas, infeccion y eventos
Veiga et al.®; - 49.6% .
C - I: tocilizumab 8mg/kg una ) . - Corticoides: adversos.
revision por ) Diabetes mellitus: 32.6% . .
dosis (n= 65). 71.3% Nota: Estudio no ciego, que

pares; 2021

- C: estandar de atencion (n=
64).

Enfermedad pulmonar
obstructiva crénica: 3%
Cardiopatia coronaria:
5.5%

Cancer: 7%

podria  haber introducido
sesgo en los resultados de los
desenlaces de sintomas vy

eventos adversos.
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RECOVERY-TCZ;
Horby et al. %;
Preprint; 2021

Pacientes con infeccién por

COVID-19 de grave a critica.

- I: tocilizumab 400 - 800mg
una o dos dosis (n=2022).

- C: estandar de atencion (n=
2094).

- Edad promedio: 63.6 afios
+13.6

- Sexo masculino: 67.3%

- Diabetes mellitus: 28.5%

- Enfermedad pulmonar
obstructiva crénica: 23%

- Cardiopatia coronaria: 23%

- Enfermedad renal crénica:
5.5%

Corticoides: 82%
Hidroxicloroquin
a:2%

Lopinavir-
ritonavir: 3%
Azitromicina: 9%

Bajo riesgo para mortalidad y
ventilacién mecanica; riesgo
poco claro para resolucién de
sintomas, infeccion y eventos
adversos.

Nota: Estudio no ciego, que
podria  haber introducido
sesgo en los resultados de los
desenlaces de sintomas vy
eventos adversos.

COVINTOC; Soin
etal. '
publicado; 2021

Pacientes con infeccion por

COVID-19 de moderado a

grave.

- I: tocilizumab 6mg/kg (n=
91).

- C: estandar de atencion (n=
88).

- Edad promedio: 55 afios +
18

- Sexo masculino: 85%

- Hipertension arterial:
39.4%

- Diabetes mellitus: 41.1%

- Enfermedad pulmonar
obstructiva crénica: 2.2%

- Cardiopatia coronaria: 15%

Corticoides: 91%
Remdesivir:
41.6%

Plasma
convaleciente:
0%

Bajo riesgo para mortalidad y
ventilacion mecanica invasiva;
alto riesgo para resolucion de
sintomas, infeccion y eventos
adversos.

Nota: Estudio no ciego, que
podria  haber introducido
sesgo en los resultados de los
desenlaces de sintomas vy
eventos adversos.

Pacientes con infeccién por

Bajo riesgo para mortalidad y
ventilacion mecénica invasiva;
alto riesgo para resolucion de

PreToVid trial: COVID-19 grave. - Edad promedio: 66.5 afios |- Corticoides: sintomas, infeccion y eventos
Rutgers et al 1'27 - I:tocilizumab 8mg/kg una o +16.5 88.4% adversos.
Pregrint' 202'1 ! dos dosis (n=174). - Sexo masculino: 67% - Remdesivir: Nota: Estudio no ciego, que
print; - C: estdndar de atencién (n= |- Comorbilidades: 74.3% 18.4% podria  haber introducido
180). sesgo en los resultados de los
desenlaces de sintomas vy
eventos adversos.
- Edad promedio: 61.7 afios
+14.2 Alto riesgo para mortalidad y
R . ., - Sexo masculino: 52.7% . ventilacién mecanica; Alto
Pacientes con infeccion por K -, ) - Corticoides: R -,
- Hipertension arterial: 50% riesgo para la resolucién de
COVID-19 grave. . . 33.3% . X .
. » - Diabetes mellitus: 36.1% ] X X sintomas, infecciones y
Talaschian etal. |- I: tocilizumab 8mg/kg una o - Hidroxicloroquin
1. L o - Enfermedad pulmonar ) o eventos adversos.
; Preprint; 2021 dos dosis (n=17). ) L. a:63.9% .
i L, obstructiva crénica: 8.3% o Nota: El ocultamiento de la
- C: estandar de atencion (n= K ) . |- Lopinavir- . L, K
- Cardiopatia coronaria: ) ) asignacion y el cegamiento
19). ritonavir: 8.3%
44.4% probablemente sean

- Enfermedad renal crénica:
2.8%

inapropiados.

Hamed et al. 14;

Pacientes con infeccion por
COVID-19 grave.

- Edad promedio: 48 afios

Alto riesgo para mortalidad y
ventilacién mecanica; Alto
riesgo para la resolucién de
sintomas, infecciones y

- I: tocilizumab 400mg una |- Sexo masculino: 85.5% - Corticoides:
revision por ) ) . . eventos adversos.
ares: 2021 dosis (n=23). - Hipertension arterial: 100% Nota: Estudio no ciego. El
pares; - C:estandar de atencién (n= | 36.8% - eg0- |
26) ocultamiento de la asignacion
’ probablemente sea
inapropiado.
Bajo riesgo para mortalidad
. . , - Corticoides: ! . g P P . Y
Pacientes con infecciéon por 95.2% ventilacién mecénica invasiva;
COVID-19 de grave a critica. e bajo riesgo para resolucién de
ARCHITECTS I'tocilizumagb 8mg/kg una o - Remdesivir: 5|'thomasg inpfeccic')n eventos
trial; otros's; : . E/%8 - Edad promedio: 61 afios 90.4% ! ¥
dos dosis (n=10). adversos.
2021 - Plasma

- C: estandar de atencion (n=
11).

convaleciente:
100%

Nota: Evaluacién del riesgo de
sesgo extraida de una revision
sistematica.
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CORIMUNO-TOCI
ICU trial; otros'>;
2021

Pacientes con infeccion por

COVID-19 de grave a critica.

- I: tocilizumab 8mg/kg una o
dos dosis (n=49).

- C: estandar de atencion (n=
43).

Mediana de la edad: 46
afios

Corticoides: 13%

Bajo riesgo para mortalidad y
ventilacién mecanica invasiva;
bajo riesgo para resolucién de
sintomas, infeccion y eventos
adversos.

Nota: Evaluacién del riesgo de
sesgo extraida de una revision
sistematica.

COV-AID trial;
otros?s; 2021

Pacientes con infeccién por

COVID-19 de grave a critica.

- I: tocilizumab 8mg/kg una
dosis (n=81).

- C: estandar de atencion (n=
72).

Mediana de la edad: 63
afios

- Corticoides:

52.6%
Remdesivir: 5.8%

Bajo riesgo para mortalidad y
ventilacion mecanica invasiva;
bajo riesgo para resolucién de
sintomas, infeccion y eventos
adversos.

Nota: Evaluacion del riesgo de
sesgo extraida de una revision
sistematica.

Pacientes con infeccion por
COVID-19 de moderado a

Bajo riesgo para mortalidad y
ventilacién mecdnica invasiva;
bajo riesgo para resolucién de

COVIDOSE-2 rave. . . L.
K & - - Mediana de la edad: 65 Corticoides: 30% | sintomas, infeccién y eventos
trial; otros®s; - I: tocilizumab 40-120mg N o
. afios Remdesivir: 75% | adversos.
2021 una dosis (n=20). - .
i L, Nota: Evaluacién del riesgo de
- C: estandar de atencion (n= ) L
8) sesgo extraida de una revision
’ sistematica.
Bajo riesgo para mortalidad y
Pacientes con infeccion por ventilacion mecénica invasiva;
COVID-19 de grave a critica. bajo riesgo para resolucién de
COVIDSTORM . & . . y & ; P -
. - I: tocilizumab 8mg/kg una |- Mediana de la edad: 66 L. sintomas, infeccion y eventos
trial; otros'®; . N Corticoides: 77%
2021 dosis (n=26). afios adversos.
- C: estdndar de atencion (n= Nota: Evaluacién del riesgo de
13). sesgo extraida de una revision
sistematica.
Bajo riesgo para mortalidad
Pacientes con infeccion por veJntiIaciégn r:ecénica invasivaY
COVID-19 de moderado Corticoides: bajo riesgo para resolucion de,
COVITOZ-01 grave. ) ' =) g0 para
. 1s o - Mediana de la edad: 57 100% sintomas, infeccion y eventos
trial; otros'>; - I:tocilizumab 8mg/kg una o N »
X anos Remdesivir: adversos.
2021 dos dosis (n=17). ., .
. ) 52.9% Nota: Evaluacién del riesgo de
- C: estandar de atencion (n= , L
9) sesgo extraida de una revision
' sistematica.
Alto riesgo para mortalidad y
Pacientes con infeccion por ventilacién mecanica invasiva;
COVID-19 de grave a critica. Corticoides: alto riesgo para resolucion de
HMO-0224-20 - & . , & .p )
trial: otros’S: - I: tocilizumab 8mg/kg una |- Mediana de la edad: 63 | 85.2% sintomas, infeccién y eventos
2021 ! dosis (n=37). afos Remdesivir: adversos.
- C: estandar de atencion (n= 22.2% Nota: El ocultamiento de la
17). asignacion probablemente sea
inapropiado.
Bajo riesgo para mortalidad y
ventilacién mecdnica; bajo
. X , - Mediana de la edad: 6 afios . L. !
Pacientes con infeccion por . riesgo para la resolucién de
. . - Sexo masculino: 63.2% , . L,
REMDACTA trial; | COVID-19 de grave a critica. K L, . sintomas, infeccion y eventos
. - Hipertensién arterial: e
Rosas et al. 16; - I: tocilizumab 8mg/kg una o 61.7% Corticoides: adversos
revision por dos dosis (n=430). e 88.1% Nota: Estudio no ciego que

pares; 2021

- C: estandar de atencion (n=
210).

Diabetes mellitus: 39.5%
Cardiopatia coronaria:
23.4%

podria  haber introducido
sesgo en los resultados de los
resultados de los sintomas y
eventos adversos.
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ImmCoVA trial;
otros?®; 2021

Pacientes con infeccion por

COVID-19 de grave a critica.

- I: tocilizumab 8mg/kg una
dosis (n=22).

- C: estandar de atencion (n=
27).

- Mediana de la edad: 24
afios

- Corticoides: 96%

Remdesivir:
14.5%

Bajo riesgo para mortalidad y
ventilacién mecanica invasiva;
bajo riesgo para resolucién de
sintomas, infeccion y eventos
adversos.

Nota: Evaluacién del riesgo de
sesgo extraida de una revision
sistematica.

TOCOVID trial;
otros?s; 2021

Pacientes con infeccion por

COVID-19 de moderado a

grave.

- I: tocilizumab 400-600mg
una dosis (n=136).

- C: estandar de atencion (n=
134).

- Mediana de la edad: 53
afios

Corticoides: 35%
Remdesivir: 0.5%

Bajo riesgo para mortalidad y
ventilacion mecanica invasiva;
bajo riesgo para resolucién de
sintomas, infeccion y eventos
adversos.

Nota: Evaluacion del riesgo de
sesgo extraida de una revision
sistematica.

TOCIDEX trial;
Hermine et al.V’;
Preprint; 2021

Pacientes con infeccion por

COVID-19 de moderado a

grave.

- I: tocilizumab 400mg una
dosis (n=224).

- C: estandar de atencion (n=
226).

- Mediana de la edad: 63
afios £ 21

- Sexo masculino: 68%

- Hipertension arterial:
37.1%

- Diabetes mellitus: 23.8%

- Asma: 8.4%
- Cardiopatia
13.5%

- Enfermedad renal crénica:

7.2%

coronaria:

Corticoides:
100%

Plasma
convaleciente:
1.3%

Bajo riesgo para mortalidad y
ventilacién mecdnica invasiva;
alto riesgo para resolucion de
sintomas, infeccion y eventos
adversos.

Nota: Estudio no ciego que
podria  haber introducido
sesgo en los resultados de los
resultados de los sintomas y
los eventos adversos.

ECA: Ensayo clinico aleatorizado I: Intervencion; C: Comparador; NR: No reporta.
Adaptado de: PAHO. Ongoing Living Update of COVID-19 Therapeutic Options: Summary of Evidence. Rapid Review, 12 November

2021
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Anexo N° 4: Seleccion de recomendaciones trazadoras para evaluar la adherencia ala GPC

Para elegir la recomendacion trazadora, para cada recomendacién emitida en la GPC, el GEG

puntud cada uno de los siguientes criterios de la siguiente manera:

Valoracion y

Criterios Definicién operacional ..
Ponderacion
* Muy alto: 5
Impacto clinico Se refiere a las consecuencias de la implementacién | * Alto: 4
. de la recomendacién sobre los problemas de salud | * Medio: 3
en el paciente ) .
del paciente. * Bajo: 2
* Muy bajo: 1
Se refiere a qué tanto va a impactar la
implementaciéon de la recomendacién en el actual
proceso de atencidn del paciente. * Muy alto: 5
Impacto enel |Por ejemplo: una recomendacién que soélo implica| * Alto: 4
proceso de brindar un farmaco disponible en todos los| * Medio:3
atencion establecimientos tendria un bajo impacto, en tanto | * Bajo: 2
gue una recomendacién que requiere cambiar el| * Muy bajo: 1
flujo de atencidn y entrenar a un gran numero de
profesionales tendria un alto impacto.
* Muy alto: 5
. . iy . * Alto: 4
Costos de Se refiere a la estimacion de costos que generard la| | Medio: 3
implementacion | implementacion de la recomendacion. - Bajo: 2'
* Muy bajo: 1

Tipo de
recomendacion

Se refiere al tipo de recomendacién segun lo
explicitado en la GPC.

* Puntos de buena
practica clinica
(BPC): 2

* Recomendacion
condicional: 3

* Recomendacion
fuerte: 4

* Evaluaciones de
Tecnologias
Sanitarias (ETS): 5
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Luego, se sumaron los puntajes para cada recomendacién. Las recomendaciones trazadoras
seran aquellas que obtengan el mayor puntaje. A continuacidn, se muestran los resultados de la

evaluacion:

Recomendacion

Criterios

Impacto
clinico en
el
paciente

Impacto
enel
proceso
de
atencion

Costos

Tipo
de
recomenda
cion

Total

En pacientes pedidtricos con COVID-19 e
hipoxemia evidenciada (SatO2 < 93% a nivel del
mar) o insuficiencia respiratoria aguda (IRA)
(Sat02<90% o Pa02<60 mmHg), sugerimos
iniciar oxigenoterapia convencional (canula
nasal simple, mascarilla simple, mascarilla con
sistema venturi o mascarilla con reservorio) para
mantener una saturacion de oxigeno (Sat02)
meta entre 94-96% a nivel del mar.

17

En pacientes pedidtricos con COVID-19 y con
necesidad de soporte oxigenatorio, sugerimos
administrar corticoides (dexametasona: 0,15
mg/kg/dosis (dosis maxima 6 mg) una vez al dia
durante un maximo de 10 dias).

14

En pacientes pediatricos con COVID-19 y sin
soporte
recomendamos no administrar corticoides para

necesidad de oxigenatorio,

el tratamiento de esta enfermedad.

14

En pacientes pediatricos COVID-19

recomendamos no administrar tocilizumab.

con

12

COVID-19,
recomendamos no administrar remdesivir para

En pacientes pedidtricos con
el tratamiento ambulatorio u hospitalario de

esta enfermedad.

12

En pacientes pedidtricos con

recomendamos no

COVID-19,
administrar  plasma
convaleciente para el tratamiento ambulatorio u

hospitalario de esta enfermedad.

12

COVID-19,
recomendamos no administrar ivermectina para

En pacientes pedidtricos con
el tratamiento ambulatorio u hospitalario de

esta enfermedad.

12

COVID-19,
administrar

En pacientes pedidtricos con
recomendamos no

hidroxicloroquina ni cloroquina para el
tratamiento ambulatorio u hospitalario de esta

enfermedad.

12
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Criterios
Impacto In;r;a:lt 0 Tipo
Recomendacion clinico en de
proceso Costos Total
el de recomenda
paciente .. cion
atencion
En pacientes pedidtricos con COVID-19,
recomendamos no administrar colchicina para el
. . . . 2 2 5 3 12
tratamiento ambulatorio u hospitalario de esta
enfermedad.
En pacientes pedidtricos con COVID-19,
recomendamos no administrar acetilcisteina
. . . . 2 2 5 3 12
para el tratamiento ambulatorio u hospitalario
de esta enfermedad.
En pacientes pedidtricos con COVID-19,
recomendamos no administrar corticoides
. . . 2 2 5 3 12
inhalados para el tratamiento ambulatorio u
hospitalario de esta enfermedad.
En pacientes pedidtricos con COVID-19,
recomendamos no administrar estatinas para el
. . . . 2 2 5 3 12
tratamiento ambulatorio u hospitalario de esta
enfermedad.
En pacientes pedidtricos con COVID-19,
recomendamos no administrar vitamina C como
. . . . 2 2 5 3 12
tratamiento ambulatorio u hospitalario de esta
enfermedad.
En pacientes pediatricos con COVID-19, con o sin
deficiencia de vitamina D, recomendamos no
2 2 5 3 12

administrar vitamina D como tratamiento
ambulatorio u hospitalario de esta enfermedad.
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