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Carta al Editor

Efecto del tocilizumab frente a cuidado )

estandar en pacientes adultos hospitalizados
con neumonia por COVID-19 moderada-grave

Effect of tocilizumab versus standard of care in adults
hospitalized with moderate-severe COVID-19 pneumonia

Sr. Editor:

Hemos leido con interés el articulo publicado por Cardona-
Pascual et al.! sobre el efecto del tocilizumab versus tratamiento
estandar en pacientes ingresados por neumonia moderada-grave
por SARS-CoV-2 en el que no encontraron asociacion entre el uso
de tocilizumab y la mortalidad general (OR=1,03, IC del 95%: 0,63-
1,68) y nos gustaria hacer algunos comentarios.

Su estudio podria parecer de pocarelevancia clinica tras la publi-
cacién del estudio Recovery-Tocilizumab? publicado en 2021 que
concluia que el uso de tocilizumab en pacientes con hipoxia e infla-
macién sistémica era beneficioso en reduccién de mortalidad (el
31% frente al 35%) y menor estancia media (el 57% vs. el 50%).
No debemos olvidar que el Recovery-Tocilizumab es un ensayo de
plataforma que incluy6 pacientes que no se sometieron a la aleato-
rizacién al mismo tiempo, por lo que no se puede garantizar que las
poblaciones de los grupos de tratamiento sean equivalentes, motivo
por el que no ha conseguido indicacién en su ficha técnica.

El articulo de Cardona-Pascual et al. es un estudio observacional
retrospectivo con apareamiento por un propensity score (propensity
score-matching) para reducir los sesgos de seleccién y un tamafio
muestral adecuado por lo que creemos que sus resultados son
importantes en practica clinica para tratar de adecuar los protocolos
de tratamiento a los diferentes perfiles de pacientes. Nuestro grupo
publicé un estudio de cohorte retrospectivo® de pacientes con neu-
monia moderada/grave ingresados entre el 15 de marzoy el 15 de
mayo de 2020 —periodo equivalente al de los pacientes de Cardona-
Pascual et al-, los cuales cumplian al menos 2 de los siguientes
criterios de hiperinflamacién: PCR >100 mg/L, ferritina >500, dime-
ros D> 1 mg/l. Por su parte la administracién de tocilizumab en
los pacientes analizados por Cardona-Pascual et al. requeria que
cumplieran uno de los siguientes criterios: IL6 >40 uL/L, DD >1500
mcg/mL o con elevacién persistente. El uso de tocilizumab no se
asoci6 con reduccion de la mortalidad ni estancia media hospita-
laria al igual que lo comunicado por nuestro grupo —tampoco en
aquellos que recibieron tocilizumab en las primeras 72 horas del
ingreso-. Por el contrario, se observé una tendencia a una mayor
estancia media hospitalaria. De modo similar, nuestro estudio con-
cluy6 una mayor estancia media en el grupo que recibi tocilizumab
en monoterapia (23 dias) vs. aquellos del grupo con corticoides
(15 dias). La experiencia en el tratamiento de estos pacientes nos
indicala existencia de fenotipos clinicos con diferentes respuestas a
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tratamientos inmunomoduladores. Por ello, seria interesante cono-
cer el porcentaje de los pacientes reportados por Cardona-Pascual
et al. que tenian niveles de PCR superiores a 75 mg/dl, dado que
este fue el nivel sérico de inflamacién definido en el Recovery-
Tocilizumab. No obstante, pensamos que valores de PCR entre 75y
100 mg/dl reflejan una “inflamacién discreta” distante de las cifras
observadas en el sindrome de activaciéon macrofagica o en la toxi-
cidad asociada al tratamiento con células CAR-T, situaciones en las
que estaria indicado el uso precoz de este farmaco®. Por tltimo
y coincidiendo con los autores, consideramos que el uso inicial
de tocilizumab en pacientes con neumonia moderada-grave por
SARS-CoV-2 deberia reservarse para aquellos con datos iniciales
de hiperinflamacién grave (PCR >150-200 mg/L y/o ferritina >1000)
que se asemejan a lo descrito en el sindrome hemofagocitico. En la
actualidad, pensamos que, en pacientes con datos de inflamacién
moderada (PCR 50-100 mg/L y/o ferritina 400-600), existen otros
tratamientos inmunomoduladores como el anakinra que han con-
seguido la indicacién en ficha técnica al demostrar reduccién de la
mortalidad e ingreso en UCI en pacientes con riesgo de progresién
a distrés respiratorio®.
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