
 

 

Document o de Eval uaci ón de Tecnol ogí as Sanitari as / I nf or me de Respuest a Rápi da - Pági na 1 

Docu ment o en Pr oceso de Consul ta Públi ca - Versi ón abi erta a coment ari os hasta 17/07/2020 

 

1 de Juli o de 2020 

 

Toci li zumab en i nf ecci ón por 
COVI D- 19 

   
   
 
 
 

 

 
 
Evi denci a de baj a cali dad proveni ent e de seri es de casos con i nf ecci ón severa por COVI D- 19,  
sugi ere que, el agregado de tocilizumab a otras terapi as de sostén, podrí a reduci r l a mortali dad de 
est os paci ent es y se asoci arí a a un aument o de i nf ecci ones secundari as. Si n embar go, l a 
i ncerti dumbr e acerca de l a efi caci a del tocili zumab es el evada, al contar con dat os parci al es del 
análi si s i nteri no de un ensayo clí ni co que no encontró una vent aj a en cuant o a mortali dad o 
necesi dad de asi stenci a respi rat ori a mecáni ca asoci ada al uso de tocili zu mab en paci ent es con 
i nf ecci ón respi rat ori a por COVI D- 19. Esta i ncerti du mbr e, no per mi te emi tir una recomendaci ón a 
favor o en contra de su e mpl eo. Si n embargo, es i mportant e tener en cuent a que se encuentran 
en curso 58 est udi os experi ment al es a l a fecha de reali zar este docu ment o, por l o que puede ser 
que l a i ncerti dumbr e actual ment e exi stent e se reduzca en el cort o a medi ano pl azo.   
 
El Mi ni steri o de Sal ud de l a Argenti na no recomi enda su empl eo, debi do a l a falta de certeza en 
torno a su ef ecti vi dad, asoci ado a su el evado costo. Enti dades como l a Organi zaci ón Mundi al de l a 
Sal ud o el Centro de Control de I nf ecci ones de l os Estados Uni dos, no menci onan su uso. Al gunas 
organi zaci ones como la Soci edad Ameri cana de Enf er medades I nfecci osas, l a Agenci a de 
Eval uaci ón de Tecnol ogí as Sani tari as de Quebec, y un consenso de expert os en Bél gi ca, 
menci onan su uso en el cont ext o de un ensayo clí ni co y en casos graves o críti cos. El consenso de 
expert os de l a Soci edad de Enf er medades I nf ecciosas de Itali a (Lombar dí a) y el Consej o de Sal ud 
Chi no, recomi endan su uso en paci ent es con enf er medad respi rat ori a grave.  
 
Debi do a l a urgenci a en l a reali zaci ón de este docu ment o rel aci onado con l a pande mi a por COVI D- 19, este 
docu ment o difi ere de l os usual ment e di sponi bl es en su proceso, for mat o y ti empos de consul ta públi ca.  
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1.  Cont ext o clí ni co  
La enf er medad por el Coronavi rus 2019 ( COVI D–19, por su si gl a en i ngl és Cor onavi rus Di sease 2019) 
es una enf er medad respiratori a de hu manos produci da por un nuevo coronavi rus i dentifi cado con 
l a si gl a SARS- CoV- 2. 1 
El 11 de marzo de 2020 l a Organi zaci ón Mundi al de l a Sal ud ( OMS) decl aro l a COVI D- 19 como una 
pande mi a. Desde ese mo ment o hasta el 1 de j uli o de 2020, su ci rcul aci ón se ha reportado en más 
de 210 paí ses reportándose más de 4. 200. 000 casos acti vos y más de 6. 300. 000 casos cerrados, de 
l os cual es el 8% de est os muri ó ( 514900 casos)2 
El perí odo de i ncubaci ón de l a i nf ecci ón por SARS- Cov- 2 es de 2 a 14 días. La mayor parte de l os 
cont agi os se producen persona a persona, si endo alta ment e trans mi si bl e. 3 La clí ni ca varí a desde 
casos asi nt omáti cos a cuadr os febril es con tos y difi cul tad respi ratori a, neu moní a y di strés 
respi rat ori o. Ta mbi én puede acompañarse de al teraci ones gastroi ntesti nal es. 3 Según datos 
observaci onal es de Chi na, del 87, 9% de l os casos que f ueron hospi tali zados por fi ebre, el 15, 7% 
desarroll ó un cuadr o de neumoní a severa. 4 El departa ment o de medi cina i nterna del Hospi tal de 
Bri gha m de l a escuel a de medi ci na de Harvar d ha post ul ado una cl asifi cación clí ni co-terapéuti ca de 
l a enf er medad que di vide el curso de l a mi s ma en diferent es etapas y a su vez i dentifi ca dos 
subconj unt os pat ol ógi cos super puest os per o diferent es entre sí, desencadenados el pri mer o de 
ell os por el virus y el segundo por l a respuesta del huésped al virus.5  
Las etapas a su vez son las si gui ent es:  

Etapa I (l eve), i nfecci ón tempr ana: La etapa i nici al ocurre en el mo mento de l a i nocul aci ón y el 
establ eci mi ent o tempr ano de l a enf er medad. Para l a mayorí a de l as personas, est o i mpli ca un 
perí odo de i ncubaci ón asoci ado con sí nt omas l eves y a menudo no especí fi cos, como mal estar 
general, fi ebre y tos seca. Durant e este perí odo,  el virus se mul ti pli ca y establ ece l a resi denci a en 
el huésped, centrándose pri nci pal ment e en el si stema respi rat ori o.  El diagnósti co en esta etapa 
i ncl uye PCR de muestras respi rat ori as, j unt o con i mágenes de tórax, he mogra ma compl et o y 
pr uebas de f unci ón hepáti ca. El he mogra ma puede revel ar li nf openi a y neutrofili a si n otras 
anor mali dades si gni fi cativas. El trata mi ent o en esta etapa está di ri gi do pri nci pal ment e al ali vi o 
si nt omáti co. En paci entes que pueden mant ener el virus li mi tado a esta etapa de COVI D- 19, el 
pr onósti co y l a recuperaci ón son excel ent es. Es en esta etapa donde se cont e mpl arí a el uso de 
trata mi ent os especí fi cos que tendrí an por obj et o reduci r l a carga viral del paci ent e.  

Etapa II compr omi so pul monar: En l a segunda etapa de l a enf ermedad se establ ece el  
compr omi so pul monar, la mul ti pli caci ón viral y l a i nfl amaci ón l ocali zada en el pul món es l a nor ma.  
Los paci ent es desarroll an una neu moní a vi ral, con tos, fi ebre y posi bl ement e hi poxi a ( defi ni da 
como una PaO2 / Fi O2 de <300 mmHg). Las i mágenes (radi ografí a de tórax o tomogr afí a 
comput ari zada) revel an i nfiltrados bil ateral es u opaci dades en vi dri o esmeril ado. Los análi si s de 
sangre revel an un aument o de l a li nf openi a, junt o con l a el evaci ón de l as transa mi nasas. Los 
marcador es de i nfl amaci ón si stémi ca pueden estar el evados, pero no notabl ement e. Es en esta 
et apa que l a mayorí a de l os paci ent es con COVI D- 19 necesitarí an ser hospi tali zados para una 
observaci ón y trata mi ent o cercanos. El trata mi ent o consi stirí a pri nci pal ment e en medi das de 
apoyo debi do a que no se ha establ eci do aún un trata mi ent o anti vi ral especí fi co, aunque serí a en 
esta etapa donde teóri cament e mostrarí an un mayor grado de efi caci a.  

Etapa III (grave) de hi per-i nfl amaci ón sistémi ca:  Una mi norí a de paci entes con COVI D- 19 pasará 
a l a tercera y más grave et apa de l a enf er medad,  que se mani fi esta como un sí ndrome de hi per-
i nfl amaci ón si stémi ca extrapul monar. En esta et apa, l os marcadores de i nfl amaci ón si stémi ca 
parecen estar el evados. La i nf ecci ón por COVI D-19 produce una di s mi nuci ón en l os recuent os de 
cél ul as T auxili ares, supresoras y regul adoras. Los est udi os han de mostrado que l as citoci nas 
i nfl amat ori as y l os bi omarcadores como l a i nterl euci na (IL) -2, IL-6, IL- 7, fact or esti mul ant e de 
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col oni as de granul oci tos, l a prot eí na i nfl amatori a de macr óf agos 1-α, el fact or de necr osis 
tumor al - α, l a prot eí na C reacti va, l a ferriti na y el dí mer o D están si gni fi cati va ment e el evados en 
aquell os paci ent es con enf er medad más grave. La Troponi na y pépti do natri uréti co de ti po B N-
ter mi nal pro ( NT- pr oBNP ) ta mbi én se puede el evar. La terapi a personali zada en el estadi o III 
depende del uso de agent es i nmuno modul adores para reduci r l a i nfl amaci ón si stémi ca ant es de 
que resul te en una disf unci ón mul ti orgáni ca si n ret orno. En general, el pronósti co y l a 
recuperaci ón de esta etapa críti ca de l a enf ermedad es pobre, y el rápi do reconoci mi ent o y 
despli egue de di cha terapi a puede tener el mayor rendi mi ent o.  

En l os casos con mal pronósti co, el paci ent e present a un i mportant e det eri oro respi rat ori o en 4- 8 
dí as. Las i mágenes radi ol ógi cas muestran general ment e neu moní a f ocal o generali zada se mej ante 
al sí ndr ome de di stress respi rat ori o agudo. 3 La mayorí a de l os casos graves requi eren i ngreso 
hospi tal ari o, si endo mayoritari a ment e casos pri mari os en paci ent es de edad avanzada y con 
comor bili dades ( di abetes, enf er medad cróni ca renal, hi pertensi ón,  enf er medad cardi aca y 
enf er medad pul monar cróni ca). En una seri e de 138 casos tratados en Chi na, l a medi ana de 
estanci a hospi tal ari a entre l os paci ent es egresados vi vos f ue de 10 dí as. 6 Esta seri e de casos, 
report ó que el 26% de l os mi s mos requi ri ó i ngreso a UTI y que el 4, 3% habí a fall eci do. Otro reporte 
en ca mbi o, sobre 41 casos report ó que el 32% habí a i ngresado a UTI y el 15% de ést os habí a 
fall eci do. La tasa de l etalidad del COVI D- 19 a l a fecha, sobre l os casos cerrados es del 8%2, 6, 7   

Act ual ment e el trata mi ent o de l a COVI D–19 es sint omáti co y de sostén no exi sti endo un esque ma 
far macol ógi co específi co curati vo. 3, 9 Se han propuest o trata mi ent os con di f erent es dr ogas en base 
a l a extrapol aci ón de efecti vi dad de l as mi s mas en cuadr os si mil ares.9 Uno de est os trata mi ent os 
descri pt os es el uso de tocili zumab. El funda mento del uso de esta droga se basa en l a observaci ón 
del aument o de l os ni vel es de medi adores de l a i nfl amaci ón (citoci nas) en paci ent es con cuadr os 
sever os respi rat ori os por COVI D- 19 i ngresados a las uni dades de cui dados i ntensi vos.10 Las citoci nas 
son prot eí nas que act úan como mensaj eras cel ul ares en l a respuesta i nmuni tari a, y como se 
menci onó ant eri or mente, l os ni vel es altos de citoci nas pueden causar una respuesta i nfl a mat oria 
exagerada, l o que se conoce como si ndr ome de li beraci ón de citoci nas, desencadenando l a falla 
mul ti orgáni ca y l a muerte. En el caso del compr omi so respi rat ori o sever o por SARS- CoV- 2, éste se 
une a l as cél ul as epi tel i al es al veol ares, acti vando el si stema i nmuni tari o, l o que resul ta en la 
li beraci ón de una gran canti dad de citoci nas, i ncl ui da l a IL- 6, aument ando l a per meabili dad 
vascul ar, l o que genera la acumul aci ón de una gran canti dad de lí qui do y cél ul as sanguí neas en l os 
al véol os, deri vando en i nsufi ci enci a respi rat ori a.  Respect o al rol de l a medi ci ón de l os ni vel es de IL-
6 en paci ent es con COVI D 19, Coo mes y Haghbayan publi caron en lí nea en l a pl ataf or ma medRxi v 
una RS con MA, con fecha fi nal de búsqueda al 15 de marzo de 2020. 11 Sobre un total de sei s 
est udi os, met aanali zaron dat os de 1302 casos en l os que comparar on l os ni vel es de I L- 6 en 
paci ent es con enf er medad compli cada ( paci ent es con si ndr ome de di stress respi rat ori o del adul to, 
que requi eri eron l a admisi ón a UTI, o que tení an enf er medad "grave" o "críti ca" según el punt aj e 
del Progra ma de Prevenci ón y Control de l a Neu moní a por Nuevo Cor onavi rus en Chi na) versus 
paci ent es con enf er medad no compli cada ( defi nida por l a ausenci a de l os criteri os anteri ores). Los 
ni vel es de IL- 6 en aquellos con enf er medad compli cada f ue 2, 9 veces mayor (I C 95%, 1, 17- 7, 19; p 
<0, 01; I2 = 100%). Los aut ores encontraron resultados consi stent es cuando comparar on paci ent es 
que requi ri eron i ngreso en UTI versus ni nguna ad mi si ón a l a UTI. Asi mi smo i dentifi caron que l os 
ni vel es el evados de I L- 6 se rel aci onar on con l a presenci a de compr omi so pul monar bil ateral, y que 
l as reducci ones en l os nivel es de esta citoci na se asoci aron con mej orí a clíni ca e i magenol ógi ca.  

El tocilizumab es un anticuer po monocl onal que se di ri ge al recept or de IL- 6. La ad mi ni straci ón 
i ntravenosa está i ndi cada en el si ndr ome de li beraci ón de citoci nas por otras causas, por l o que se 
post ul a que podrí a estar i ndi cado para el tratami ent o de paci ent es con enf er medad severa por 
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COVI D 19 y enf er medad pul monar extensa que present en ni evel es el evados de IL- 6 , con el obj et o 
de det ener l a hi peri nfl amaci ón si stémi ca.10  
En este docu ment o se eval úa el uso de tocilizumab como trata mi ent o de l a i nsufi ci encia 
respi rat ori a en i nf ecci ón por COVI D- 19.  

 

2.  Tecnol ogí a 

Tocilizumab es un anti cuer po monocl onal humanizado recombi nant e contra el recept or hu mano de 
i nterl euci na 6 (IL- 6) del  subti po de i nmunogl obuli na I gG1. Se admi ni stra l enta ment e (i nf usi ón 
durant e 60 mi nut os) por ví a i ntravenosa a una dosi s de 8mg / kg en pacient es> 30 kg o 12 mg / kg 
en paci ent es <30 kg. En paci ent es con mal a respuesta, se pueden admi ni strar dos dosi s adi ci onal es 
( máxi mo 3 dosi s en total) admi ni stradas, con un int erval o mí ni mo de 8 horas entre dosi s. 

trata mi ent o del   sí ndr ome de li beraci ón de citoci nas ( CRS, por sus si gl as del i ngl és cytoki ne rel ease 
syndr ome) grave o pot enci al ment e mortal causado por terapi a CAR- T ( del i ngl és Chi meri c Anti gen 
Recept or T- Cell I mmunotherapy). Ta mbi én ti ene i ndi caci ones apr obadas por l a FDA para artritis 
reumat oi de, arteritis de cél ul as gi gant es, artritis i di opáti ca j uvenil poli articul ar y artritis i di opáti ca 
j uvenil sistemáti ca.  La FDA ha aut ori zado el uso de tocilizumab para el trata mi ent o del COVI D- 19 
dentro de ensayos clíni cos de fase III.12 En l a Argenti na se encuentra aprobado por l a 
en el trata mi ent o de l a artritis reumat oi de. 13  

Tocilizumab altera l a forma en que f unci ona el sistema i nmuni tari o del paci ent e, y con el pot enci al 
de aument ar l a probabili dad de que el pacient e contrai ga i nf ecci ones o empeor e cual qui er 
i nf ecci ón act ual. Dat os obt eni dos de seguri dad en segui mi ent o de paci ent es con enf er medades 
reumat ol ógi cas resul tó en tasas gl obal es de event os adversos (EA) l eves ( dol or de cabeza,  
reacci ones en el siti o de l a i nyecci on) y EA graves f ueron 278, 2 / 100 personas/ año  y 14, 4 / 100 
personas/año, respectiva ment e. Estos eventos i ncl uyeron i nf ecci ones graves ( 4, 7 / 100 
personas/año), i nf ecciones oport uni stas (0, 23 / 100 personas/año), perf oraci ones 
gastroi ntesti nal es (0, 28 / 100 personas/año), mal i gni dad ( 1, 1 / 100 personas/año), i nf art o de 
mi ocar di o (0, 25 / 100 personas/año) y acci dent e cerebr ovascul ar ( 0, 19 / 100 personas/año).14  Sin 
e mbargo, se acl ara que no son dat os obt eni dos en el trata mi ent o de paci ent es con COVI D- 19.  

 
3.  Obj eti vo  

El obj eti vo del present e inf or me es eval uar l a evidenci a di sponi bl e acerca de l a efi caci a, seguri dad y 
aspect os rel aci onados a l as políti cas de cobert ura del uso de tocilizumab en el trata mi ent o de la 
i nf ecci ón por COVI D- 19 

 

4.  Mét odos 

Se reali zó una búsqueda en l as pri nci pal es bases de dat os bi bli ográfi cas, en buscadores genéri cos 
de i nternet, y fi nanci ador es de sal ud. Se pri orizó l a i ncl usi ón de revisi ones si stemáti cas ( RS), 
ensayos clí ni cos controlados al eat ori zados (ECAs), eval uaci ones de tecnol ogí as sani tari as (ETS), 
eval uaci ones econó mi cas y guí as de prácti ca clí ni ca ( GPC) y recomendaci ones de di f erentes 
si stemas de sal ud.  

En Pub Med se utilizó l a estrategi a de búsqueda que se detall a en el Anexo I.  
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En CRD ( del i ngl és Centre f or Revi ews and Di ssemi nati on- Uni versity of York), en Tri pdat abase, en 
medRxi v en l os siti os web de fi nanci adores de sal ud y de soci edades científi cas, así como en l os 
buscadores genéri cos de i nternet se buscó con el nombr e de l a tecnol ogía y sus si nóni mos y/o l a 
pat ol ogí a. 

La met odol ogí a utilizada en l a matri z de val oración y secci ón de concl usiones se descri be ta mbi én 
en el Anexo I.  

 

Tabl a 1. Criteri os de i ncl usión. Pregunta PI CO.  

Pobl aci ón Paci entes con i nf ecci on por COVI D- 19 

I ntervenci ón Tocilizumab adi ci onado a medi das habi tual es de sostén 

Co mpar ador  Medi das habi tual es de sostén   

Resul tados (en 
or den decreci ent e 
de i mportanci a) 

Efi caci a: sobrevi da, di as de uso de soporte ventil atorio mecani co, di as de uso de 
oxi genot erapi a no i nvasi va,  di as de i nternaci on, carga vi ral. 

Seguri dad: númer o de muertes asoci adas al trata mi ent o, i nci denci a de eventos 
adversos graves.  

Di seño Revi si ones si stemáti cas y meta- análi si s, ensayos clí ni cos control ados 
al eat ori zados, i nf or mes de eval uaci ón de tecnol ogí as, eval uaci ones econó mi cas, 
guí as de prácti ca clí ni ca, recomendaci ones de soci edades ci entífi cas. 

 
 
 

5.  Resul tados 

Se i ncl uyer on si ete est udi os observaci onal es, dos ETS y 16 GPC o recomendaci ones, acerca del uso 
de tocili zumab en el trata mi ent o de l a i nf ecci ón por COVI D- 19. Se i ncl uyer on ade más dos 
comuni cados de prensa acerca de resul tados i nteri nos de est udi os al eat orizados.  

 

5. 1 Efi caci a 

Sal varani y col i ni ci aron un est udi o al eat ori zado mul ti céntri co en Marzo de 2020 en Ital i a 
( Cli ni cal Tri al s. gov I dentifi er: NCT04346355) que se ha ter mi nado precozment e basado en l a fal ta 
de efi caci a establ eci da en un análi si s i nteri no. 15  Según su prot ocol o, el obj eti vo del mi s mo era 
eval uar l a efi caci a de admi ni straci ón precoz de tocili zumab en paci ent es con neu moní a por COVI D-
19 respect o al trata mi ento estándar en cuant o a l a necesi dad de asi stenci a respi rat ori a mecáni ca 
y/o i nvasi va y secundaria ment e en l a mortali dad. 16 Según este prot ocol o, el grupo experi ment al 
reci bi rí a terapi a con tocili zumab dentro de l as 8 horas posteri ores a l a entrada en el mi s mo 
agregado a l a terapi a estándar y el grupo control reci bi rí a sol o l a terapi a estándar. Si n embargo en 
caso de agrava mi ent o ( para una rel aci ón PaO2 / Fi O2 <150 a una de l as medi ci ones progra madas o 
a una medi ci ón de emergenci a, pero confir mada por un segundo exa men dentro de l as 4 horas) o 
i ngreso a cui dados i ntensi vos, l os paci ent es recibi rí an tocilizumab agregado al estándar. El 17 de 
j uni o de 2020 l os aut ores emi ti eron un comuni cado a través de l a pági na de l a Agenci a Itali ana de 
Medi ci nas ( AI FA, sus si glas del itali ano Agenzi a Itali ana del Far maco) i nfor mando que, según l os 
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resul tados del análi si s i nteri no reali zado al mo ment o de recl utar un terci o del númer o esti mado de 
casos, el estudi o no mostró benefi ci os asoci ados al tocilizumab en tér mi nos de agrava mi ento 
(i ngreso en cui dados i ntensi vos) ni en cuant o a supervi venci a. 17 En esta pobl aci ón de paci ent es, en 
una etapa menos avanzada de l a enf er medad, AI FA consi der o que el est udi o f ue concl uyent e, 
mi entras que caso de paci ent es más graves aguar dan l os resul tados de otros est udi os aún en 
curso. El comuni cado redactado por l os i nvesti gadores pri nci pal es report ó que, de l os 123 
paci ent es hubo un porcent aj e si mil ar de empeora mi ent o en l as pri meras dos semanas en a mbos 
gr upos ( 28. 3% con tratami ent o estándar más tocilizumab vs. 27. 0% tratami ent o estándar sol o). No 
se observar on diferencias si gnifi cati vas en el nú mer o total de accesos a l a Uni dad de Cui dados 
I ntensi vos (10. 0% versus 7. 9%) ni en l a mortali dad a l os 30 dí as (3. 3% vs. 3. 2%) respecti va ment e.  
No se di spone de otra i nfor maci ón con mayor grado de detall e.  

El 27 de abril de 2020 se emi ti ó un comuni cado de prensa en l a pági na de l a asi stenci a públi ca de 
hospi tal es de Parí s, Franci a, de l os responsabl es del ensayo CORI MUNO- TOCI ( Cli ni cal Tri al s. gov 
NCT04331808) que es un ensayo abi ert o, al eat orizado de paci ent es hospi tali zados con COVI D- 19 ( n 
= 129 en si ete siti os en Franci a) que tení an enf ermedad moderada a severa enf er medad, asi gnados 
al azar para reci bir tocili zu mab más el estándar de atenci ón ( n = 65) o el estándar de atenci ón sol o 
( n = 64). Los paci ent es reci bi eron tocili zumab 8 mg / kg el dí a 1. Emi tier on por ese medi o un 
i nf or me preli mi nar, donde l a proporci ón de parti ci pant es que habí a muert o o que necesi taba 
ventil aci ón ( no i nvasi va o mecáni ca) fue menor en el grupo de tocilizumab que en el grupo de 
at enci ón estándar. No se han i nf or mado resul tados detall ados del ensayo aún. 18 

Guaral di y col publi caron con revi si ón de pares el 24 de j uni o de 2020 l os resul tados de un est udi o 
observaci onal mul ti céntrico ll evado a cabo en Itali a en 544 paci ent es con di agnósti co de i nf ecci ón 
respi rat ori a severa por COVI D- 19. 19 Los paci entes debí an cumplir con al menos una de estas 
caracterí sti cas: presencia de una frecuenci a respi rat ori a de 30 o más respi raci ones por mi nut o, 
sat uraci ón de oxí geno en sangre periféri ca (SaO2) de menos del 93% en ai re a mbi ent e, una 
pr oporci ón de oxí geno arteri al parci al presi ón (PaO2) a oxí geno i nspi rado fracci onal (Fi O2) de 
menos de 300 mm Hg en ai re a mbi ent e e i nfiltrados pul monares de más del 50% en 24 a 48 h,  
según l as di rectri ces chinas de manej o para COVI D- 19. Todos l os paci ent es f uer on tratados con 
pr ot ocol os estándar de atenci ón ( oxí geno supl ement ari o, hi droxi cl oroqui na, azitromi ci na,  
anti rretrovi ral es y hepari na de baj o peso mol ecul ar) y de f or ma no al eatori zada, al gunos ta mbi én 
reci bi eron tocili zumab. Los aut ores acl aran que l a i ndi caci ón de adi ci onar tocilizumab f ue a 
di screci ón del equi po tratant e ant e el det eri oro clí ni co del paci ent e, y que durant e el perí odo en el 
cual se ll evó a cabo el estudi o hubo un ti empo de escasez de l a droga, por l o que sol o pudi er on 
ad mi ni strarl a a 179 pacient es. El punt o fi nal primari o del estudi o f ue co mpuest o por el i ni ci o de 
ventil aci ón mecáni ca i nvasi va o muerte. Respecto a l a mortali dad, 73 ( 20%) paci ent es en el grupo 
de atenci ón estándar fall eci eron, en comparaci ón con 13 (7%; p <0 · 01) paci ent es tratados con 
tocili zumab. De l os 365 paci ent es en el grupo de atenci ón estándar 57 ( 16%) necesi taron 
ventil aci ón mecáni ca y 33 ( 18%) de l os 179 paci ent es tratados con tocilizumab (compar aci ón sin 
di f erenci a estadí sti ca ment e si gni fi cati va). Después de aj ustar por sexo, edad, centro de 
recl uta mi ent o, duraci ón de l os sí nt omas y puntaj e SOFA, (su si gl as del  i ngl és Sequenti al Or gan 
Fail ure Assess ment), el trata mi ent o con tocili zumab se asoci ó con un menor ri esgo de ventil aci ón 
mecáni ca i nvasi va o muerte (razón de ri esgo aj ustada 0, 61; I C 95%: 0, 40–0, 92; p = 0, 02). El 
porcent aj e de paci ent es di agnosti cados con nuevas i nf ecci ones f ue mayor entre qui enes reci bi er on 
tocili zumab ( 24 ( 13%) de 179, frent e a 14 (4%) de 365, p <0, 01).  

Her nandez- Mor a y col publi caron el 16 de j uni o de 2020 en el siti o MedRvi x de est udi os en pr oceso 
de revi si ón de pares, los resul tados de una cohorte de 2416 paci entes tratados en una sola 
i nstituci ón en Madri d durant e el brot e de COVI D-19. 20 Los paci ent es con neu moní a (i nflitrados uni 
o bil ateral es con sat uraci ón basal de oxí geno de 94% o menos y PCR posi ti va para COVI D- 19) 
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reci bi eron el prot ocol o i nstituci onal de trata mi ent o que podí a i ncl uí r dr ogas anti vi ral es como 
l opi navi r/ritonavi r, cl oroqui na o hi droxi cl oroqui na, hepari na de baj o peso mol ecul ar, anti bi óti cos 
y/o pul sos de corti coi des. Tocilizumab se i ndi có en aquell os paci ent es con Fi O2 mayor de 0, 24% 
para al canzar una sat uraci ón mayor a 93% y en esos casos se admi ni stró una dosi s úni ca de 400 o 
600 mg i v que reci bi eron un total de 207 paci ent es.  Ni nguno de l os paci ent es se encontraba en 
UCI ( uni dad de cui dados i ntensi vos) o reci bi endo oxí geno en al to fl ujo al mo ment o de reci bir 
tocili zumab. El punt o fi nal del estudi o consi sti ó en l a necesi dad de i nt ubaci ón o l a muert e (si empre 
que est o haya ocurri do luego de l as 24 horas de ad mi ni strada l a droga), lo que ocurri ó en 21 casos, 
por l o cual anali zaron data de 186/207 paci ent es. La edad medi a de l os paci ent es f ue de 65 años y 
el 68% eran hombr es.  El 68% de l os paci entes tení an una af ecci ón coexi stent e, si endo la 
hi pertensi ón l a más frecuent e ( 51%) y 90, 3% de l os paci ent es habí an recibi do drogas anti vi ral es y 
el 97% cl oroqui na o hi droxi cl oroqui na. En el mo ment o de l a admi ni straci ón de tocili zumab, 114 
(61%) paci ent es requi ri eron Fi O2 ≥0. 5% y 72 ( 39%) requi ri eron Fi O2 menor al 0. 5%.  Durant e un 
perí odo de segui mi ent o de qui nce dí as, 19/186 paci ent es necesitaron i ntubaci ón ( de l os cual es 4 
muri eron) y 36/186 murier on ( 20%). Los paci ent es que muri eron eran de mayor edad, present aban 
mayor númer o de comorbili dades y un peor perfil de l aborat ori o consi stent e en mayores ni vel es 
de I L6, prot eí na C reactiva y dí mer o D y menor recuent o de l eucoci tos. Al  anali zar por subgr upo 
dentro de l as paci ent es tratados con tocili zumab, est os event os (i ntubaci ón o muert e) f uer on 
si gnifi cati va ment e diferent es en el grupo que recibi ó tocilizumab cuando el soporte de oxí geno f ue 
al to (Fi O2> 0. 5%) en compar aci ón con aquell os con Fi O2 ≤0. 5% ( 37% vs 13%, p <0, 01). Los 150 
paci ent es que vi vi eron, f ueron dados de al ta entre el 7 y el 15vo dí a post admi ni straci ón del 
tocili zumab ( promedi o 10 dí as). Present aron un 11% de event os adversos atri buí bl es a la 
medi caci ón consi stent es en l a el evaci ón de l as enzi mas hepáti cas y en el  13% una sobrei nf ecci ón 
bact eri ana o f úngi ca. Según l os aut ores de este est udi o, l a mortali dad en Madri d en paci ent es de 
si mil ares caracterí sti cas fue reportada en 15 al 20% si endo del 6% en este est udi o l a de l os 
paci ent es con Fi O2 menor al 0, 5% que requi ri eron tocilizumab. Los aut ores remarcan la 
i mportanci a de l a admi nistraci ón pront a de tocilizumab, ant es del empeora mi ent o de l a f unci ón 
respi rat ori a de l os paci ent es. Los aut ores menci onan que al i ni ci o del brote, l a di sponi bili dad de 
tocili zumab era menor por l o que se admi ni straba a paci ent es con cuadr os mas avanzados y 
menci onan ta mbi én que en mo ment os de mayor de manda del si stema sani tari o, l as deci si ones 
acerca de l a i nt ubaci ón de l os paci ent es podrí an haber si do no unif or mes.  

Sci aci a y col publi caron con revi si ón de pares en mayo de 2020 l os resul tados obt eni dos en un 
est udi o observaci onal prospecti vo que recl ut ó sesent a y tres paci ent es adul tos hospi tali zados con 
COVI D- 19. Los criteri os para l a i ncl usi ón en el est udi o f uer on i nf ecci ón por SARS- CoV- 2 e 
i nsufi ci enci a respi rat ori a aguda grave con sat uraci ón de oxí geno (Sa02) <93% en ai re a mbi ent e o 
rel aci ón PaO2 / Fi O2 <300 mm Hg; y al menos tres de l os si gui ent es: PCR> 10 veces l os val ores 
nor mal es, ferriti na> 1,000 ng / mL, dí mer o D> 10 veces l os valor es nor mal es, o l actato 
deshi drogenasa> 2 veces el ni vel superi or nor mal. La edad medi a de l os paci ent es era de 62, 6 años 
y l a mayorí a (88%) eran hombr es. El 39, 7% de l os paci ent es eran febril es y el 95, 7% tení a 
i nfiltrados pul monares bil ateral es. Ci nco paci entes estaban en ventil ación mecáni ca al i ni ci o del 
est udi o. Todos l os paci ent es reci bi eron antirretrovi ral es. Los paci ent es reci bi eron tocilizumab I V ( 8 
mg / kg) o tocili zumab subcutáneo ( 324 mg); y se admi ni stró una segunda dosi s a 52 de l os 63 
paci ent es a l as 24 horas. Después de l a admi ni straci ón de tocili zumab, l a fiebr e se resol vi ó en todos 
menos un paci ent e, y l os ni vel es de PCR, ferriti na y dí mer o D di s mi nuyeron. La rel aci ón medi a de 
PaO2 / Fi O2 de l os paci ent es aument ó entre el i ngreso ( 152 +/- 53 mm Hg) y el dí a 7 de 
hospi tali zaci ón (284 +/- 116 mm Hg). No se i nf or mar on event os adversos moderados o graves 
atri bui bl es a tocilizumab. La tasa de mortali dad general fue del 11% ( 7 de 63 paci ent es). No se 
pr oporci onar on detall es sobre l a tasa de i nf ecci ones secundari as después del uso de tocilizumab. 21 
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Toni ati y col reportaron en Mayo de 2020 una seri e prospecti va de 100 casos (88 hombr es, 12 
muj eres, edad promedi o 62 años) con i nsufi ci enci a respi rat ori a severa por neu moní a debi da a 
SARS- CoV2 que reci bi eron dos dosi s consecuti vas de tocili zumab i. v. en un centro médi co de 
Br esci a, Itali a. En 43 casos l os paci ent es se encontraban en UCI y l os 57 restant es en sal a general 
por escasez de ca mas en UCI. A l os 10 dí as el cuadr o respi rat ori o mej or ó o se estabili zó en 77 casos 
de l os cual es 61 mej orar on radi ol ógi ca ment e su neu moní a y 15 f ueron dados de al ta. En 23 
paci ent es l a funci ón respi rat ori a empeor ó y 20 de ell os muri eron ( 20% de mortali dad). Entre l os 
paci ent es que muri eron o empeorar on, el porcent aj e de hi pertensos, enf er mos renal es y con 
enf er medad cardi ovascul ar eran mayores. Otra seri e de casos prospecti va f ue reportada por 
Mor ena y col ( Mayo 2020) en 51 paci ent es tratados por neu moní a severa por COVI D- 19 que 
pr esent aran ni vel es el evados de IL- 6 y sat uraci ón de 02 menor a 93%. Cuarent a y ci nco paci ent es 
(88%) con requeri mi ent os de oxí geno de al to fl uj o, sei s de l os cual es utilizaban ventil aci ón i nvasi va. 
Desde el i ni ci o de l a admi ni straci ón de tocilizumab y hasta el dí a 7 l os paci ent es mej orar on sus 
pará metros clí ni os, si n e mbargo, durant e un tie mpo de segui mi ent o medi o de 34 dí as desde l a 
ad mi ni straci ón de tocilizumab, 34 paci ent es (67%) mostraron una mej ora en clí ni ca; 31 f uer on 
dados de al ta; 17 (33%) mostraron un empeora mi ent o de su estado clí ni co, y de est os, 14 
fall eci eron ( 27%). La mortali dad se asoci ó si gnificati va ment e con l a ventil aci ón mecáni ca al i ni cio 
del est udi o (83, 3% frente al 20% de l os paci ent es con soporte de oxí geno no i nvasi vo; p = 0, 01). Los 
ef ect os secundari os más frecuent es f uer on un aument o de l as enzi mas hepáti cas (29%), 
tromboci topeni a (14%) e i nf ecci ones bacteri anas y f úngi cas graves (27%).  

Xu y col aboradores publ icaron l a experi enci a del  uso de tocilizumab en una seri e de 21 paci ent es 
con neu moní a grave o muy grave por COVI D- 19 que reci bi eron tocili zumab agregado a l os cui dados 
habi tual es y en al gunos casos trata mi ent o especí fi co (l opi navi r y/o metil predni sona si n acl arar l os 
aut ores el numer o de paci ent es que l o reci bi eron).22 Todos l os paci ent es incl ui dos cumpli eron con 
l os criteri os graves o críti cos defi ni dos por el Progra ma de Prevenci ón y Control de l a Neu moní a 
por Nuevo Cor onavi rus en Chi na patroci nado por l a Comi si ón Naci onal  de Sal ud de l a Repúbli ca 
Popul ar de Chi na (ver anexo II). La edad promedi o de l os paci ent es f ue de 56, 8 8 ± 16, 5 años ( 25 a 
88 años) con mayorí a de hombr es (85%). Di eci si ete paci ent es present aban criteri os de gravedad y 
cuatro eran paci ent es críti cos, todos present aban alteraci ones en l a tomogr afí a comput ada de 
tórax reali zada al i ngreso y 14/21 casos present aba fi ebre. Vei nte paci ent es requi ri eron 
oxí genot erapi a, en nueve casos f ue terapi a de oxí geno de al to fl uj o (45.0%), cánul a nasal en si ete 
paci ent es (35. 0%), máscara de oxí geno en un paci ent e (5. 0%), ventilaci ón no i nvasi va en un 
paci ent e (5. 0 %) y ventilaci ón i nvasi va en dos paci ent es (10. 0%). Todos los paci ent es present aban 
ni vel es anor mal ment e el evados de IL- 6 y de prot eí na C reacti va y ca mbi os tomogr áfi cos 
compati bl es con neu moní a. La dosi s de tocili zumab f ue de 400 mg vi a endovenosa, 18 paci entes 
reci bi eron sol o una dosi s y en tres casos l a dosi s se repi ti ó a l as 12 horas por present ar fi ebre. Los 
aut ores reportaron que los paci ent es febril es normal i zaron l a temperat ura corporal a l as 24 horas 
de admi ni strado el tratami ent o y se mant uvi eron af ebril es, l os si nt omas clí ni cos y requeri mi ento 
de oxí geno supl ement ari o mej oró paul ati na mente y en 15 de 20 casos reduj eron total ment e l a 
necesi dad de oxi genot erapi a. Un paci ent e en asi stenci a respi rat ori a mecáni ca no requi ri ó de su 
asi stenci a al di a si gui ent e del trata mi ent o con tocili zumab, mi entras que otro caso a qui en 
pr evi a ment e se l e habí a dado ventil aci ón i nvasi va habí a reduci do l os pará metr os del respi rador y 
esperaba estar f uera del respi rador al mo ment o de reportar l os resul tados. A l os si ete dí as el 90, 5% 
de l os paci ent es habí a mej orado l as l esi ones observadas en l a tomografí a comput ada. El ti empo 
pr omedi o de hospi talizaci ón de l os 19 casos que f ueron dados de al ta f ue de 13, 5 ± 3, 1 dí as y 
durant e el perí odo del est udi o no se reportaron muertes en este grupo de paci ent es. No se 
regi straron event os adversos atri buí bl es al uso de tocilizumab.  
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Pan Luo y col publi caron un est udi o observaci onal  rel atando l a experi enci a en el uso de tocili zumab 
en paci ent es con neu moní a por COVI D- 19. 23 I ncluyer on dat os de 15 pacient es (12 hombr es y tres 
muj eres) con edad promedi o de 73 años (62- 80). Dos present aban enf er medad moderada ( 13, 3%), 
sei s (40%) paci ent es present aban enf er medad grave y si ete (46, 7%) enfer medad críti ca según la 
cl asifi caci ón de l a Comi si ón Naci onal de Sal ud de l a Repúbli ca Popul ar de Chi na. Di ez (66, 7%)  
paci ent es tení an una o más comor bili dades, incl ui das enf er medades cadi ocerebr ovascul ares y 
enf er medades del si ste ma endocri no. Ocho (53. 3%) paci ent es reci bi eron tocili zumab en 
combi naci ón con metilpr edni sona. Al i ni ci o del trata mi ent o todos l os paci ent es present aban 
ni vel es el evados de IL- 6 (defi ni do como val ores superi ores a 7, 0 pg/ mL) y de PCR (superi or a 5 
mg/ mL). Los val ores de l aborat ori o se nor mali zar on o acercaron al rango nor mal dentro de l a 
se mana post i ni ci o del trata mi ent o en l os paci entes que mej oraron o se establi zaron clí ni ca ment e 
(11 casos), si n embargo clí ni ca ment e tres de l os cuatro paci ent es críti cos fall eci eron y el cuart o al 
ci erre del estudi o present aba un empeora mi ent o de su estado clíni co y persi sti an ni veles 
extremada ment e al tos de PCR e I L- 6.   

Act ual ment e se encuentran regi strados en el sitio cli ni cal tri al s. gov, 58 prot ocol os de i nvesti gaci ón 
que cont e mpl an el uso de tocili zumab, uno de ell os se ha encompl etado per o sus resul tados aún 
no han si do publi cados.24  

5. 2 Eval uaci ones de tecnol ogí as sanitari as 

El Mi ni steri o de Sal ud de Si ngapur a través de su agenci a de eval uaci ón de tecnol ogí as sani tari as 
ACE (sus si gl as del i ngl és, Agency f or Care Effecti veness) reali zó un i nf or me de respuesta rápi da 
act uali zado al 1 de j uni o de 2020 acerca de l a utilidad de l os i nhi bi dores de l a IL-6 en el trata mi ent o 
de l a enf er medad por COVI D- 19. 25 Concl uyen que hay un défi cit de evi denci a de al ta cali dad acerca 
de l a efi caci a y seguri dad del tocili zumab u otros i nhi bi dores y que dat os pr oveni ent es de est udi os 
en curso podrí an confirmar el rol de estas drogas para el trata mi ent o de la i nf ecci ón por COVI D- 19.  

El I nstitut o Naci onal de Excell enci a en Sani dad y Servi ci os Soci al es de Quebec, Canadá (I NESSS, sus 
si gl as del francés I nstitut Nati onal d’ excell ence en Sant é et en Servi ces Soci aux) reali zó un i nf or me 
de respuesta rápi da con f echa de publi caci ón del 16 de abril de 2020 eval uando l a efi caci a y 
seguri dad de tocilizumab en COVI D- 1926. Concl uyen que l a i ncerti dumbr e de l os dat os que 
docu ment an l a efi caci a de l as terapi as di ri gi das contra el recept or de l a i nterl euci na- 6 no l es 
per mi te recomendar su uso f uera de un prot ocol o de i nvesti gaci ón en paci ent es con un 
di agnósti co confir mado de COVI D- 19 cuya condi ci ón clí ni ca requi ere hospi talizaci ón con una 
el evaci ón de l os marcador es i nfl amat ori os o una progresi ón compati bl e con un sí ndr ome de 
li beraci ón de citoci nas.  

5. 3 Costos de l a tecnol ogí a 

El preci o de venta al publ ico de l a a mpoll a de 400 mg es de 79. 242, 24 ARS27 

5. 4 Guí as de prácti ca clíni ca y recomendaci ones de soci edades ci entíficas 

A conti nuaci ón, se detall a el cont eni do de l as guí as de prácti ca clí ni ca y recomendaci ones de 
soci edades ci entífi cas relevadas. Para favorecer la comparaci ón, se muestran si ntéti ca ment e en la 
Tabl a 2. 

El Mi ni steri o de Sal ud de l a Republi ca Argenti na a través de l a a mpli aci ón de l as recomendaci ones 
el aboradas por l a Soci edad Argenti na de Terapi a I ntensi va no recomi enda su uso hasta cont ar con 
mas evi denci a acerca de su ef ecti vi dad y seguri dad remarcando asi mi s mo lo el evado de su cost o. 28  



 

I ECS - I NSTI TUTO DE EFECTI VI DAD CLÍ NI CA Y SANI TARI A – WWW. I ECS.ORG. AR 

 Document o de Eval uaci ón de Tecnol ogí as Sanitari as / Resumen rápi do de evi denci a - Pági na 10 

La Organi zaci ón Mundi al de l a Sal ud en su guí a de manej o clí ni co de inf ecci ones por COVI D- 19 
act uali zada al 13 de Mayo de 2020 expli citamente menci ona que no deben empl earse drogas cuya 
evi denci a no se respal de a través de un ensayo clí ni co al eat ori zado, por l o que no debería 
e mpl earse tocili zumab para el trata mi ent o del COVI D- 19. 29 El Centro de Control de Enf er medades 
de Estados Uni dos ( CDC, del i ngl és Center of Disease Control ) en su i nfor maci ón para médi cos 
sobre opci ones terapéuti cas para paci ent es con COVI D- 19, act uali zado al 13 de abril de 2020 
menci ona que no exi sten medi ca ment os u otras terapi as apr obadas por l a Ad mi ni straci ón de 
Dr ogas y Ali ment os de los EE. UU. para preveni r o tratar COVI D- 19 no menci onando el uso de 
tocili zumab. 3, 30 La Soci edad de Enf er medades Inf ecci osas de Améri ca (IDSA, sus si gl as del i ngl és 
I nfecti ous Di seases Soci ety of Ameri ca) menci ona en sus recomendaci ones el uso de tocilizumab 
sol o dentro del cont ext o de prot ocol os de i nvestigaci ón y en paci ent es hospi talizados.31 La guí a de 
trata mi ent o de l a i nf ección severa por COVI D- 19 de l a Uni versi dad de Washi ngt on de l os Estados 
Uni dos no recomi enda el uso de tocili zumab así co mo no recomi enda el uso de ni nguna droga que 
no cuent e con evi dencia proveni ent e de al menos un ensayo clí ni co. 32 La guí a reali zada por la 
Ca mpaña de Supervi vi enci a de l a Sepsi s de l os Estados Uni dos en el mes de J uni o, (Survi vi ng Sepsi s 
Ca mpai gn) no emi te reco mendaci ón acerca del uso de tocili zumab en el  trata mi ent o de paci entes 
críti cos adul tos consi derando que l a evi denci a di sponi bl e es i nsufi ci ent e. 33  

La Agenci a Español a de Medi ca ment os y Product os Sani tari os ( Mayo 2020), acl arando que no 
cuent an con evi denci a pr oveni ent e de ensayos al eat ori zados, menci ona el uso de tocili zumab 
como trata mi ent o di sponi bl e para el manej o de l a i nf ecci ón respi rat ori a por COVI D- 19 
recomendando su empl eo en f or ma precoz, en aquell as fases de l a enfer medad donde su uso 
resul te teóri ca ment e más ef ecti vo en frenar la cascada i nfl amat ori a tal que tenga un ef ecto 
favorabl e sobre l a necesi dad de ventil aci ón. 34 Tocilizumab se encuentra dentro del li stado de 
medi ca ment os que probabl ement e sean efi caces en el trata mi ent o de COVI D- 19 según el grupo de 
trabaj o mul ti di sci pli nario conf or mado por l a Soci edad Itali ana de Enfer medades I nf ecci osas y 
Tr opi cal es (Secci ón de Lo mbar dí a).35 En el Vademecu m reali zado al respect o i ndi can el uso de 
tocili zumab en casos que present en empeora mi ent o de l a i nsufi ci enci a respi rat ori a, que requi era 
ventil aci ón o i nt ubaci ón no i nvasi va, j unt o con al tos ni vel es de marcadores i nfl amat ori os como I L-6 
(> 40 pg / ml ) (alternati va ment e, ni vel es altos de dí mer o d (> 1500 o en au ment o), PCR, ferriti na o 
fi bri nógeno). El grupo de tareas conf or mado en Bel gi ca para emi ti r reco mendaci ones acerca del 
manej o de COVI D- 19 menci ona que el uso de tocilizumab sol o debe consi derarse en casos 
i ndi vi duali zados de paci ent es y dentro del cont exto de prot ocol os de i nvesti gaci ón. 36 La agenci a del  
fár maco itali ana ( AI FA) en base al comuni cado emi ti do el 17 de j uni o de 2020 recomi enda que, en 
el cont ext o del trata mi ent o de paci ent es con COVI D- 19, tocilizumab debe consi derarse como un 
fár maco experi ment al, cuyo uso debe li mi tarse sol o en el cont ext o de ensayos clí ni cos al eat ori os.  
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Tabl a 2. Resumen de l as guí as de prácti ca clí ni ca y recomendaci ones rel evadas sobre tocilizumab 
I nstituci ón Paí s Año Reco mendaci on Observaci ones 

ARGE NTI NA     

Mi ni steri o de Sal ud de l a Naci ón28, 37 Ar genti na Marzo N M  

Soci edad Argenti na de I nf ect ol ogi a38 Ar genti na 2020 N M  

OT ROS PAÍ SES      

Cent ers for Di sease Control and Preventi on3 EEUU Abril N M  

I nf ecti ous Di seases Soci ety of Ameri ca31 EEUU Abril SI  
Sol o recomi enda su uso en el context o de un 
ensayo clí ni co 

Uni versity of Washi ngt on Medi ci ne Treat ment Gui deli nes for SARS- CoV- 2 
I nf ecti on/COVI D- 1932 

EEUU Juni o N M 
Consi dera sol o el uso de trata mi ent os que hayan 
si do vali dados a través de un ensayo clí ni co 
al eat ori zado 

NHS39 UK Juni o N M  

Survi vi ng Sepsi s Ca mpai gn: Gui deli nes on the Manage ment of Criti call y Ill 
Adul ts wi th Cor onavi rus Di sease 2019 ( COVI D- 19)33 

EEUU Juni o - 
No se di spone de evi denci a sufi ci ente para emi ti r 
una recomendaci ón  

Nati onal I nstitutes of Heal th ( NIH) 40 UK June - 
No se di spone de evi denci a sufi ci ente para emi ti r 
una reco mendaci ón, tant o a favor como en 
contra 

Or gani zaci ón Mundi al de l a Sal ud. Cli ni cal manage ment of COVI D- 1929 I nternaci onal  Mayo No 
Consi dera sol o el uso de trata mi ent os que hayan 
si do vali dados a través de un ensayo clí ni co 
al eat ori zado 

I NESS26 Canada ( Quebec) Abril No 
Sol o menci ona su uso en el context o de un 
ensayo clí ni co 

Agenci a Español a de Medi ca ment os y Product os Sani tari os34 España Mayo Si *  

Haut e Aut orité de Sant é Franci a Juni o N M  

Soci edad Itali ana de Enf er medades I nf ecci osas y Tropi cal es (secci ón de 
Lo mbar dí a)35  

Itali a Abril Si ** 
 

Gr upo de tareas de COVI D- 19 36 Bel gi ca Abril Si *** 
Sol o en el cont ext o de protocol os de 
i nvesti gaci ón, i deal ment e cohortes Bel gas o 
i nternaci onal es  

AI FA ( Agenci a Itali ana del Far maco)17 Itali a Juni o Si  
Sol o recomi enda su uso en el context o de un 
ensayo clí ni co 

Nati onal Heal th Co mmi ssi on of the Peopl e' s Republi c of Chi na ( 7ma edi ci ón) 41 Chi na Marzo Si **** I ndi cado en casos de neu moní a grave 

Fuente: El abor aci ón propi a en base a l as guí as de prácti ca clí ni ca y recomendaci ones rel evadas. En aquell as cel das donde di ce NM es por que l a i nf or maci ón rel evada no hací a menci ón a l a tecnol ogí a 

eval uada o no especifi ca l a i ndi caci ón par a su utilizaci ón.  

* Reco mi endan conte mpl ar el uso de una segunda dosi s a l as 12 hor as de ad mi ni strada l a pri mer a, en aquell os paci entes que experiment en una recaí da l uego de l a pri mer a dosi s. 
** I ndi can el uso de tocilizumab en casos que presenten e mpeora mi ent o de l a i nsufi ci enci a respirat ori a, que requi era ventil aci ón o i ntubaci ón no i nvasi va, j unt o con al tos ni vel es de marcador es 

i nfl amat ori os como I L- 6 (> 40 pg / ml ) (alternati vament e, ni vel es altos de dí mer o d (> 1500 o en aument o), PCR, ferriti na o fi bri nógeno)  
*** Podrí a consi derarse en f or ma i ndi vi dual en cada paci ente con i nfl amaci ón persi stente (I L-6 elevado, PCR, dí mer os D, y/o ferritina) y si ndrome de di stress respi rat ori o y que requi eren ventil aci on 

mecani ca, si n evi denci a de sobreinf ecci ón bacteri ana y/o sepsi s.  

****Par a paci entes con l esi ones pul monares extensas y casos graves que tambi én muestran un mayor ni vel de IL-6 en pruebas de l abor at ori o. La dosi s i ni ci al es de 4- 8mg / kg con l a dosi s 

recomendada de 400 mg, si l a dosis i ni ci al no es efecti va, se puede ad mi ni strar una dosi s adi ci onal después de 12 hor as (l a mi s ma dosis). No deben ad mi ni strarse más de 800 mg.  
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I nf or me de Respuesta Rápi da 
 
Tocilizumab en i nfecci ón por COVI D- 19 
Act uali zaci ón del docu ment o N° 766 
 
Fecha de reali zaci ón: 1 de J uli o de 2020 
ISSN 1668- 2793 
 
Si Ud. desea cont actarnos por sugerenci as, correcci ones y/o modi fi caci ones, puede comuni carse al 
I nstitut o de Ef ecti vi dad Clí ni ca y Sani tari a a través de l os si gui ent es medi os: Tel./Fax: (+54- 11) 
4777- 8767. Mail: i nf o @i ecs. org. ar For mul ari o de cont act o web:  http:// www. i ecs. org. ar/cont act o/  
 
IECS – I nstitut o de Ef ectivi dad Clí ni ca y Sani tari a. Der echos reservados. Este docu ment o puede ser 
utilizado li brement e sólo con fi nes acadé mi cos. Su repr oducci ón por o para organi zaci ones 
comerci al es sol o puede reali zarse con l a aut ori zaci ón expresa y por escrito del I nstitut o.  

Fi nanci a mi ent o: esta eval uaci ón f ue reali zada graci as a l os aportes de enti dades públi cas, organi zaci ones no 
guber na ment al es y empr esas de medi ci na prepaga para el desarroll o de docu ment os de Eval uaci ón de Tecnol ogí as 
Sani tari as. 
 
Confli cto de i nterés: l os aut ores han i ndi cado que no ti enen confli cto de i nterés en rel aci ón a l os cont eni dos de este 
docu ment o.  
 
I nf or me de Respuest a Rápi da: este model o de i nf or me constituye una respuest a rápi da a una soli ci tud de 
i nf or maci ón. La búsqueda de i nf or maci ón se focali za pri nci pal mente en f uentes secundari as (eval uaci ones de 
tecnol ogí as sani tari as, revi si ones si ste máti cas y met a- análisi s, guí as de prácti ca clí ni ca, polí ti cas de cobertur a) y l os 
pri nci pal es estudi os ori gi nales. No i mpli ca necesari ament e una revi si ón exhausti va del tema, ni una búsqueda 
si ste máti ca de estudi os pri mari os, ni l a el abor aci ón propi a de dat os. Esta eval uaci ón f ue reali zada en base a l a mej or 
evi denci a di sponi bl e al mo ment o de su el abor aci ón. No reempl aza l a responsabili dad i ndivi dual de l os prof esi onal es de 
l a sal ud en tomar l as deci si ones apr opi adas a l a circunstanci as del paci ente i ndi vi dual, en consul ta con el mi s mo 
paci ente o sus famili ares y responsabl es de su cui dado. Este docu ment o f ue reali zado a pedi do de l as i nstituci ones 
sani tari as de Lati noa méri ca que f or man parte del consorci o de eval uaci ón de tecnol ogí as de I ECS.  
 
Pr oceso de Consul ta Públi ca. Con el obj eto de que todos l os actores rel evantes puedan tener l a posi bili dad de 
contri bui r, hay diferentes i nstanci as de consul ta públi ca: 1) Pri mer a i nstanci a: equi po IECS publi ca el i ni ci o de cada 
docu ment o en l a web par a que cual qui era enví e i nf or maci ón; 2) Segunda i nstanci a: l os docu ment os se publi can en 
for ma preli mi nar abi erta durante 15 dí as par a que cual qui er persona u or gani zaci ón pueda reali zar coment ari os o 
aportar i nf or maci ón. Ade más, el equi po I ECS i dentifi ca para cada tecnol ogí a una seri e de or gani zaci ones con mayor 
rel aci ón con l a tecnol ogí a o pr obl e ma de sal ud eval uado,  a l as que i nvi ta a parti ci par acti vament e. Entre estas se 
encuentran soci edades ci entíficas, soci edades de paci entes y l a i ndustri a product or a de la tecnol ogí a. Los aportes son 
eval uados y teni dos en cuenta par a l a el abor aci ón de cada document o. De todos modos,  el docu ment o de ETS fi nal es 
de excl usi va responsabili dad de l os aut ores y del equi po de Eval uaci ón de Tecnol ogí as Sani tari as, qui en i ncor por ar á 
event ual es modi fi caci ones l uego del proceso de consul ta públi ca en el caso de consi der arlo adecuado. La versi ón fi nal 
del docu ment o no i mpli ca que l os actores i nvitados hayan reali zado aportes o estén de acuer do con el mi s mo. Par a 
este docu ment o se ha i nvi tado a parti ci par a Roche, Soci edad Ar genti na de I nfectol ogi a y a l a Soci edad Ar genti na de 
Ter api a i ntensi va.  

mailto:info@iecs.org.ar
http://www.iecs.org.ar/contacto/
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Anexo I. METODOL OGÍ A 

La fecha de búsqueda de i nf or maci ón f ue hasta el 17 de j uni o de 2020. Para l a búsqueda en 
Pub med se utilizó l a si guient e estrategi a de búsqueda:  
 
( Cor onavi rus[ Mesh] OR Spi ke gl ycopr ot ei n, COVI D- 19 virus[Suppl ementary Concept] OR Severe 
Acut e Respi rat ory Syndro me Cor onavi rus 2[Suppl ement ary Concept] OR COVI D- 19[ Suppl e ment ary 
Concept] OR Cor ona Vi rus[ti ab] OR COVI D- 19[ti ab] OR COVI D19[ti ab] OR 2019- nCoV[ti ab] OR SARS-
CoV- 2[ti ab] OR SARS- CoV2[ti ab] OR ( Pneu moni a[ti ab] AND Wuhan[ti ab] AND 2019[ti ab]) OR 
( Cor onavi r*[ti ab] AND 2019[ti ab])) AND ( Tocili zumab[ Suppl ement ary Concept] OR Tocili zumab[ti ab] 
OR Act emr a[ti ab] OR Roacte mr a[ti ab] OR I L6 Monocl onal[ti ab]) 
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Anexo II. Cl asificaci ón clí ni ca de l a 7ma Edi ción del Progra ma de Prevenci ón y Control de l a 
Neu moní a por Nuevo Cor onavi rus en Chi na patroci nado por l a Comi si ón Naci onal de Sal ud de la 
Repúbli ca Popul ar de Chi na41 

Cl asifi caci ones clí ni cas en adul tos 
(1) For ma l eve.  
Los sí nt omas clí ni cos son menor es, l as i mágenes no muestran si gnos de i nfl amaci ón pul monar.  
 
(2) For ma moder ada.  
Present a fi ebre y sí nt omas del tract o respi rat ori o, l as i mágenes muestran i nfl amaci ón pul monar 
vi si bl e. 
 
(3) For ma severa.  
Paci ent es que present en cual qui era de l os si gui entes si gnos: 
Fal ta de ali ent o, FR> 30 respi raci ones / mi nut o 
Sat uraci ón de oxí geno <93% en reposo y con ai re ambi ent e 
Presi ón parci al de oxí geno arteri al (PaO2) / fracci ón de oxí geno i nspi rado (Fi O2) <300 mmHg (1 
mmHg = 0. 133 kPa). 
Acl araci ón: El paci ent e debe ser tratado como un caso grave si l a i magen pul monar muestra una 
pr ogresi ón sustanci al de l as l esi ones ( más del 50%) dentro de l as 24- 48 horas. 
 
 (4) For ma crítica. Cumpl ir con cual qui era de l os si gui ent es criteri os: 
Presenci a de i nsufi ci encia respi rat ori a que requi ere ventil aci ón mecáni ca;  
Shock;  
Fall a combi nada de otros órganos que requi er e moni toreo en l a UTI. 
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