
REPORTE DE CASO

196 An Fac med. 2020;81(2):196-200

Correspondencia:
Ursula Cáceres Bernaola 
ucaceresb@yahoo.es  

Recibido: 26 de mayo 2020
Aceptado: 19 de junio 2020
Publicación en línea: 22 de junio 2020

Conflictos de interés: Los autores 
declaran no tener conflictos de interés.

Fuente de financiamiento: 
Autofinanciado

_______________________________

Citar como: Cáceres-Bernaola U, 
Becerra-Núñez C, Mendívil-Tuchía S, 
Ravelo-Hernández J. Neumonía por 
COVID-19 y uso de tocilizumab. An Fac 
med. 2020;81(2):196-200. DOI: https://
doi.org/10.15381/anales.v81i2.17893

An Fac med. 2020;81(2):196-200. / DOI: https://doi.org/10.15381/anales.v81i2.17893

Neumonía por COVID-19 y uso de tocilizumab
COVID-19 pneumonia and tocilizumab use

Ursula Cáceres-Bernaola1,a, Claudia Becerra-Núñez1,b, Sabina Mendívil-Tuchía de Tai1,c, Jorge Ravelo-Hernández1,d

1 Sección de Medicina Interna, Hospital Central de la Fuerza Aérea del Perú. Lima, Perú. 
a Médico internista y nefróloga, ORCID: https://orcid.org/0000-0001-5057-1651
b Médico internista, ORCID: https://orcid.org/0000-0002-6799-6100
c Médico infectóloga, ORCID: https://orcid.org/0000-0002-7796-9376
d Médico internista y reumatólogo, ORCID: https://orcid.org/0000-0001-9179-3541

Resumen

Se presenta el caso de un paciente varón de 44 años, personal de salud con hipertensión arterial, que 
tuvo contacto con pacientes con neumonía por COVID-19. Presentó compromiso pulmonar severo de rápida 
progresión clínico-radiológica, recibió tratamiento según la evidencia en el momento de su admisión y un 
antagonista del receptor de interleucina 6 (tocilizumab) como uso compasivo, obteniendo una respuesta 
clínica favorable.  
Palabras clave: Neumonía; COVID-19; Interleucina-6; Tocilizumab (fuente: DeCS BIREME).

Abstract

We present the case of a 44-year-old male patient, health personnel with high blood pressure, who had contact 
with patients with COVID-19 pneumonia. He had rapidly clinically-radiologically progressive lung involvement, 
received evidence-based treatment at admission, and an interleukin-6 receptor antagonist (tocilizumab) for 
compassionate use, obtaining a favorable clinical response.
Keywords: Pneumonia; COVID-19; Interleukin-6; Tocilizumab (source: MeSH NLM).
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INTRODUCCIÓN

El 6 de marzo de 2020, la enfermedad 
producida por el coronavirus 2 del sín-
drome respiratorio agudo severo (SARS-
CoV-2) apareció en el Perú (1). Como se 
describió en los primeros casos reporta-
dos en China, la mayoría de los pacientes 
desarrollaban un cuadro leve (81%), con 
neumonía leve o sin ella; un 14% enfer-
medad severa, con hipoxemia o más del 
50% del parénquima pulmonar compro-
metido en imágenes; y un 5% enferme-
dad crítica con falla respiratoria, shock o 
disfunción multiorgánica (2).

Los casos con criterios de severidad 
como disnea progresiva, frecuencia res-
piratoria más de 30 respiraciones por 
minuto, saturación de oxígeno menor de 
93% y presión parcial de oxígeno en re-
lación a soporte de oxígeno (PaO2/FiO2) 
menor a 300, o cualquier signo de estado 
crítico que requiera ser transferido a cui-
dados intensivos para soporte ventilato-
rio, traducen un fenómeno de respuesta 
inflamatoria sistémica del SARS-CoV-2, 
donde se liberan un gran número de cito-
quinas proinflamatorias, de las cuales la 
interleucina 6 (IL-6) es la protagonista de 
la inflamación aguda (3,4).  

Se tiene evidencia que los antagonis-
tas de los receptores de IL-6, como el 
tocilizumab (TCZ), que es un anticuerpo 
monoclonal recombinante humanizado, 
logra inhibir las señales de esta citoqui-
na multiefectiva y por ende disminuye la 
respuesta inflamatoria exagerada deno-
minada tormenta citoquínica (4), demos-
trando en algunos reportes de pacientes 
COVID-19 hospitalizados un efecto positi-
vo en reducir la mortalidad (4,5). 

Presentamos el reporte del uso de TCZ 
en paciente con criterios de severidad de 
infección por COVID-19.

REPORTE DE CASO

Paciente varón de 44 años, personal 
de salud, con antecedentes de hiper-
tensión arterial (HTA), dislipidemia mixta 
leve, intolerancia a los carbohidratos y 
esteatosis hepática. En el 2012 tuvo in-
fección respiratoria alta por virus A H1N1. 
Niega tabaquismo y abuso de alcohol.

Once días antes de su hospitalización 
tuvo contacto con paciente COVID-19 
en el entorno hospitalario. Ocho días 
antes del ingreso, recibió vacuna contra 
influenza. Cuatro días antes del ingreso 
hospitalario, presentó tos seca, odinofa-
gia y sensación de alza térmica. Tres días 
antes del ingreso se agregó “cansancio” 
y “falta de aire”. Al día siguiente acudió 
a emergencia y presentó leucocitos en 
6370/uL con linfopenia (590/uL) y pro-
teína C reactiva (PCR) elevada (140 mg/
dL). Se realizó prueba molecular para el 
SARS-CoV-2 y se le indicó aislamiento do-
miciliario, sintomáticos y vigilancia de sig-
nos de alarma. Dos días después, refiere 
disnea más intensa, por lo que acude y 
fue admitido por emergencia con una 
saturación de oxígeno (SatO2) de 90%. El 
resultado de primera prueba molecular 
fue negativa. Se le indicó una segunda 
muestra para prueba molecular.

Al examen físico ingresó con PA 
120/60 mmHg, FC 88x’, FR 28x’, tempe-
ratura 37,8 °C; en regular estado general, 
somnoliento, y se auscultaban crépitos 
finos en bases pulmonares. El resto del 
examen no presentaba alteraciones.

Los exámenes de laboratorio mostra-
ron leucopenia, linfopenia, PCR continuó 
elevado, transaminasas y dímero D eleva-
dos; los gases arteriales mostraron SatO2 
94% con PO2 68,7 y PaFi 166 (Tabla 1). La 
tomografía de tórax sin contraste mostró 
opacidades bilaterales en vidrio esmeri-
lado en los dos tercios inferiores (Figura 
1), las serologías para VIH, hepatitis B y C 
fueron no reactivas. En hospitalización se 
inició tratamiento con hidroxicloroquina 
200mg VO c/8h y azitromicina 500mg VO 
cada 24h, además de cobertura antibió-
tica para neumonía bacteriana con pipe-
racilina/tazobactam 4/0,5 gr EV cada 8h 
y oxigenoterapia por cánula binasal a 5 L 
por minuto, además enoxaparina 40mg 
SC c/24h.

El segundo día de hospitalización pre-
sentó fiebre (38,5°C), taquipnea (FR 32x’), 
SatO2 92%, PaFi 92, más somnolencia, por 
lo que se cambió a máscara de Venturi 
(MV) al 35%. Los exámenes de laboratorio 
de control mostraron mayor compromiso 
inmunológico y empeoramiento del 
cuadro respiratorio: la PO2 disminuyó 
a 46, SatO2 82% incluso con MV 50%, 

siendo necesaria máscara de reservorio; 
el dosaje de IL-6 salió elevado (43 pg/
mL). Se indicó el uso compasivo de tocili-
zumab a dosis de 600 mg cada 12 horas 
(2 dosis en total) a 8mg/k, previa firma de 
consentimiento informado, y rotación de 
antibióticos a meropenem 1gr c/8h más 
linezolid 600mg c/12h.

Al  siguiente día de haber recibido TCZ 
no volvió a presentar fiebre, mejoró la 
hipoxemia y disminuyó la PCR. Sin em-
bargo, hubo mayor leucopenia por lo que 
recibió factor estimulante de colonias 
granulocíticas (Filgrastim) 300 μg/d (3 
dosis) con lo que revirtió la leucopenia. 
La segunda prueba molecular resultó 
positiva para SARS CoV-2.

Seis días post tocilizumab, ante la remis-
ión clínica, se realizó control tomográfico 
que no mostró gran mejoría, por lo que se 
inició metilprednisolona 80mg cada 12h 
por 8 días. Hacia el día 13 de hospitalización 
el paciente se encontraba sin requerimien-
to de oxígeno, afebril y un último control 
tomográfico (Figura 2), evidenció escasas 
lesiones pulmonares. Se indicó alta y aisla-
miento domiciliario por 14 días.

DISCUSIÓN

Se describe que la tormenta de citoqui-
nas comienza entre la primera y segunda 
semana de la enfermedad, momento en el 
que un paciente presenta una neumonía 
severa por SARS-CoV-2 (4,6). En el caso des-
crito, el cuadro se presentó con deterioro 
respiratorio antes de los 7 días y se asumió 
que se había desencadenado una exage-
rada respuesta inflamatoria, por los mar-
cadores inflamatorios séricos, incluyendo 
la IL-6 elevados y las imágenes tomográfi-
cas; así como, criterios para soporte venti-
latorio en cuidados intensivos.

El tratamiento con inhibidores de IL6 
está sustentado en la inhibición de la tor-
menta de citoquinas que a la postre des-
encadena el daño en células epiteliales 
alveolares, especialmente por la salida de 
células a la circulación de linfocitos T hel-
per tipo 1 patógenos, monocitos inflama-
torios CD14+, CD16+ e IL-6 (7). También 
se plantean mecanismos de linfohistio-
citosis hemofagocítica secundaria como 
causante de esta (8).
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Tabla 1. Resultados de exámenes de laboratorio según días de hospitalización, en paciente con neumonía severa por COVID-19 y uso de tocilizumab.

Laboratorio Rango Normal Día 1   
Hospitalización                  

Día 4              
24h post 

Tocilizumab 

Día 7               
24h post      

Filgrastim

Día 9 
 Inicia Metilpred-

nisolona
Día 12 Día 18               

alta

Leucocitos, x 103/uL 5,2 - 12,4 2,71 1,75 35,78 7,98 9,95 9,9

Neutrófilos, x 103/uL 2,08 - 9,18 1,62 0,95 33,33 6,19 7,85 7,43

Linfocitos, x 103/uL 0,99 - 5,9 0,75 0,55 1,15 0,78 0,86 1,23

Plaquetas, x 103/uL 130 - 400 197 302 370 382 421 332

Hemoglobina, g/dL 12 - 18 12,2 13 13,8 14,9 14,2 12,3

AGA: pH 7,35 - 7,45 7,4 7,43 7,41 7.4 7.43                                                                                                                                                   

PO2, mm Hg 75 - 100 46,5 78,4 77,8 62.5 84.8

PCO2, mm Hg 35 - 45 37,1 37,7 41,4 35.5 41

HCO3, mmol/L 22 - 26 27,7 24,7 25,8 22.5 25

Sat O2, % 92 - 98,5 82,9 96 93,7 93 96.4

PaFi > 300 166 > 200 > 300 297 > 300

Dímero D, ug/mL FEU 0,063 - 0,701 0,66 1,8 1,12 1,04

CPK MB, U/L 0 - 4,99 1,1 1,56

Troponina, ng/mL 0 - 0.02 0,002 0,002

Glucosa, mg/dL 70 - 100 96 56 94

Creatinina, mg/dL 0,7 - 1,3 0,59 0,6 0,7 0,51

Urea, mg/dL 10 - 50 22 19 20 27

Sodio, mmol/L 135 - 148 133 130 135 136

Potasio, mmol/L 3,5 - 5,3 4,1 4,7 4,0 3,5

Calcio iónico, mmol/L 0,8 - 1,3 1,2

DHL, U/L 230 - 460 838 812 526 474

TGO, mg/dL 0 - 38 164 216 211 101 30 19

TGP, mg/dL 0 - 41 93 275 431 137 100 87

FA, U/L 65 - 300 163 552 287

GGTP U/L 11 - 50 69 321 157

BT, mg/dL 0 - 1,2 0,39 0,37 0,6 0,7 0,83

BD, mg/dL 0 - 0,2 0,12 0,3 0,2 0,16 0,15

TP, seg 11 - 15 12 13

Prot C reactiva, mg/dL 0 - 5 115 38 2 1,4 0,8 0,2

Ferritina, ng/mL 16,4 - 240 1 701 781

IL-6, pg/mL 0 - 6 43 15,9

RT-PCR Negativo Positivo

Prueba rápida IgM Positivo

Prueba rápida IgG Positivo

Hemocultivo Negativo

ELISA HIV Negativo

ELISA HVC Negativo

VHB Ag s  Negativo      
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En un estudio chino con 21 pacien-
tes que recibieron TCZ en un solo brazo, 
hubo mejoría en el 75% (15/21) de ellos, 
incluyendo dos pacientes que salieron 
de ventilación mecánica en pocos días 
(9). Existen reportes de casos de pacien-
tes que llegando o no a la intubación 
recibieron anti-IL6 y mejoraron, tenien-
do patologías asociadas como mieloma 
múltiple (10) o insuficiencia renal crónica 
en hemodiálisis (11). Durante la evolución 
de nuestro paciente se apreció disminu-
ción de la fiebre, disnea y de la saturación 
de oxígeno; lo que evitó que el paciente 
fuera intubado, como se ha reportado (9).

Las agencias reguladoras de salud de 
China, Italia y USA han autorizado el uso 
de agentes anti-IL6 en pacientes con sín-
drome de distrés respiratorio (SDRA) aso-
ciado a COVID-19 (6,9). En Perú, el Ministe-
rio de Salud emitió el documento técnico 
de manejo de pacientes críticos, incluido 
TCZ, después del alta de nuestro caso (12). 
Además, algunos estudios también han 
reportado una disminución de muertes 
con el uso de TCZ (4,5,13); sin embargo, 
actualmente los resultados preliminares 
del estudio SMACORE no evidencia dis-
minución de la mortalidad (14).

Debemos remarcar que al día siguien-
te de la administración de TCZ, nuestro 
paciente estuvo afebril (Figura 3); eso es 
algo que otros reportes de casos también 
lo han comprobado (3,6,13). Sin embargo, 
el control de la tomografía pulmonar al 
sexto día del TCZ mostró una discordan-
cia con la clínica; había compromiso igual 
o más que al ingreso, optándose por el 
uso de corticoides, según lo reportado en 
otros estudios (3,13), pero que a la fecha 
son de uso controversial (15). 

El uso de TCZ en el caso presentado, 
estuvo asociado a una evolución favor-
able en un paciente con COVID-19 seve-
ro. Durante el curso de su hospitalización 
no se observaron efectos adversos al 
fármaco, salvo la leucopenia que fue re-
vertida. 
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Figura 1. Tomografía de tórax sin contraste, obtenida 
el día de la admisión del paciente con neumonía 

severa por COVID-19. Se observan imágenes 
bilaterales en vidrio esmerilado distribuidas en bases, 

a predominio de región posterior.

Figura 2. Tomografía de tórax sin contraste, obtenida 
al alta del paciente con neumonía severa por 

COVID-19 y uso de tocilizumab. Se aprecian escasas 
opacidades en vidrio deslustrado de la región 

posterior de ambos campos pulmonares.

Figura 3. Línea temporal de inicio de síntomas, tratamiento y correlación con la fiebre e IL-6, en paciente con 
neumonía severa por COVID-19. Se puede apreciar la caída de la fiebre tras administración de tocilizumab, que 

coincidió con la mejoría clínica.
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