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., ANTECEDENTES:

e Segln la REVISION RAPIDA N°01-2020 realizado el 16 de Setiembre del 2020,
por solicitud del Equipo Funcional de Infectologia, se realiza una revision rapida
con el fin de realizar una blusqueda y analisis de la mejor evidencia cientifica
disponible sobre la intervencién farmacoldgica tocilizumab en el manejo de
pacientes con COVID-19.

e La Unidad Funcional de Evaluacion de Tecnologias Sanitarias de INEN se cre6
el 15 de enero del 2020 mediante R.J. 020-2020-J/INEN y dentro de sus funciones
estdn el “Evaluar aquellas tecnologias sanitarias requeridas por 6rganos
usuarios, que sean nuevas para la entidad y/o no cuenten con cobertura
financiera para la/s IAFAS”. Definiendo tecnologias sanitarias a “cualquier
intervencion que pueda ser utilizada en la promocién de la salud, prevencion,
diagnéstico o tratamiento de una enfermedad, rehabilitacion o cuidados
prolongados. Se incluyen los medicamentos, los dispositivos, los procedimientos
médicos y quirdrgicos, asi como los sistemas organizativos dentro de los cuales

se proporciona dicha atencion sanitaria”*

Dentro de las funciones de UFETS-INEN es re-evaluar tecnologias que fueron
evaluadas previamente con alguna recomendacion en contra 0 una aprobacion

gue requiera evaluacion.

II.METODOLOGIA PARA ACTUALIZACION

En el presente documento se hace una actualizacién a la metodologia usada en el
primer informe, actualizacién de resultados de la busqueda cientifica y de estudios.

No se cambiara la pregunta PICO.

lILACERCA DE LA TECNOLOGIA

Los marcadores inflamatorios marcadamente elevados (p. €j., dimero D, ferritina) y
las citocinas proinflamatorias elevadas (incluida la interleucina [IL]-6) se asocian con
la COVID-19 critica y fatal, y el bloqueo de la via inflamatoria puede prevenir la

progresion de la enfermedad?. Se han evaluado varios agentes que se dirigen a la

L INAHTA Hea. Health Technology Assessment International (HTAI) "HTA Glossary.net." [Available
from: http://htaglossary.net/tecnolog%C3%ADa-sanitaria-(n.f.)]

2 Mehta P, McAuley DF, Brown M, Sanchez E, Tattersall RS, Manson JJ; HLH Across Speciality
Collaboration, UK. COVID-19: consider cytokine storm syndromes and immunosuppression. Lancet.
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via de la IL-6 en ensayos aleatorios para el tratamiento de la COVID-19; estos
incluyen los blogueadores del receptor de IL-6 tocilizumab y sarilumab y el inhibidor

directo de IL-6 siltuximab.

Diferentes estudios, guias y normas incluyen el uso de Tocilizumab para el

tratamiento de pacientes con COVID-19 severo.

IV.BASE LEGAL

e Resolucion ministerial N° 193-2020-MINSA que aprueba el Documento técnico:
Prevencién y Atencion de personas afectadas por COVID-19 en el Peru
e Ley N° 30895, Ley que fortalece la Funcion Rectora del Ministerio de Salud
e Informe N° 014-2020-DA-DGIESP/MINSA de la Direccion General de
Intervenciones Estratégicas en Salud Publica y el Informe N° 327-2020-
OGAJ/MINSA de la Oficina General de Asesoria Juridica
e Decreto de Urgencia N° 025-2020, que dicta medidas urgentes y excepcionales
destinadas a reforzar el sistema de Vigilancia y Respuesta Sanitaria frente al
COVID-19 en el territorio nacional y el Reglamento de Organizacién y Funciones
del Ministerio de Salud
o De conformidad con lo dispuesto en la Ley N° 26842, Ley General de Salud; el
Decreto de Urgencia N° 025-2020, que dicta medidas urgentes y excepcionales
destinadas a reforzar el sistema de Vigilancia y Respuesta Sanitaria frente al
COVID-19 en el territorio nacional; se indica en el articulo 1, numeral 7.10.
Tratamiento antimicrobiano asociado y otros; lo siguiente: que en los casos
severos de COVID-19, con SDRA, e incremento de interleucina (IL-6 >40 pg/mL)
6 dimero D >1500 ng/ml o en incremento), se pone a consideracion el uso de
tocilizumab, bajo la siguiente pauta:
o Tocilizumab en dosis unica EV, peso 2 75 Kg: 600 mg, peso < 75 Kg: 400
mg
o Tocilizumab no se recomienda en casos de neutropenia (<500),
plaquetopenia (< 50000), o sepsis por patégenos no COVID-19. El uso de
tocilizumab, en COVID-19, debe valorarse en cada caso, de manera
individual, evaluando los riesgos y beneficios de su indicacién.®
e RM N° 1366 que aprueba la NTS N° 179 MINSA/DGIESP-2021

2020 Mar 28;395(10229):1033-1034. doi: 10.1016/S0140-6736(20)30628-0. Epub 2020 Mar 16.
PMID: 32192578; PMCID: PMC7270045.

3 Diario Oficial El Peruano. R.M. N° 193-2020-MINSA. Prevencién, Diagndstico y Tratamiento de
personas afectadas por COVID-19 en el Peru

INSTITUTO NACIONAL DE ENFERMEDADES NEOPLASICAS
Av. Angamos Este 2520 - Surquillo, Lima - 34 Telef.: 201-6500 Web: www.inen.sld.pe E-mail: mesadepartesvirtual@inen.sld.pe


http://www.inen.sld.pe/
mailto:mesadepartesvirtual@inen.sld.pe

] e B

DECENIO DE LA IGUALDAD DE OPORTUNIDADES PARA MUJERES Y HOMBRES
"ANO DEL BICENTENARIO DEL PERU: 200 ANOS DE INDEPENDENCIA"

o Resolucion Jefatural N° 149-2021-J-INEN - Aprueban el "Plan de Manejo de la
Infeccion Severa del Covid-19 en el Departamento de Medicina Critica V.02", que
en anexo forma parte integrante de la presente resolucion, y derogar la resolucién
Jefatural N° 85-2021-J/INEN que dispone: Aprobar el Plan de Manejo de Infeccion
del Covid-19 en el Departamento de Medicina Critica V.02

e Resolucion Jefatural N° 040-2021-J-INEN - Aprueban el documento denominado
"Plan de Respuesta frente a Segunda Ola Pandémica por Covid-19"

V.INDICACION E INTERVENCION (TECNOLOGIA SANITARIA) A UTILIZAR

Anteriormente (fecha del informe 16 septiembre del 2020) sumarios como UpToDate,
cuya ultimo actualizacion fue el 09 de septiembre del 2020, no incluyen tocilizumab
como una medida estandar de tratamiento dentro del manejo de los pacientes con
enfermedad severa. Refieren que los datos publicados se limitan a estudios
observacionales o series de casos para Inhibidores de la via de la IL-6, dentro de los
cuales se encuentra tocilizumab, sin embargo, hasta esa fecha no habia una certeza
clara sobre su beneficio. En un estudio de 544 pacientes con COVID-19 grave, el
tratamiento con tocilizumab (n = 179) se asocié con una disminucion del riesgo de

ventilacibn mecénica invasiva o muerte (HR ajustado 0,61).

Sin embargo, en su Ultima actualizacion incluyen al tocilizumab dentro de sus
sugerencias, con una indicacién de tocilizumab (8 mg/kg como dosis Unica
intravenosa) como una opcion para las personas que requieren oxigeno de alto flujo
0 soporte respiratorio mas intensivo. Sin embargo, hacen hincapié en el uso de esta,
pues solo se usard tocilizumab en pacientes que también estan tomando
dexametasona (u otro glucocorticoide) y generalmente se limita a una dosis Unica. El
tocilizumab debe evitarse en personas con hipersensibilidad al tocilizumab,
infecciones graves no controladas distintas de la COVID-19, recuento absoluto de
neutréfilos (RAN) <1000 células/microL, recuento de plaguetas <50 000, alanina
aminotransferasa (ALT) >10 veces el limite superior normal (LSN) y riesgo elevado
de perforacién gastrointestinal. Tocilizumab debe usarse con precaucién en personas

inmunodeprimidas, ya que se incluyeron muy pocos en los ensayos aleatorios.*

Si bien en el Pert el nimero de casos de COVID-19 ha ido disminuyendo, adn se
reportan casos y en el INEN se trata pacientes oncolégicos que requieran manejo

complejo.

4 Arthur Y Kim; FIDSARajesh T Gandhi. UpToDate ®. COVID-19: Management in hospitalized
adults. Fecha de actualizacion: 11 de Mayo del 2023. Disponible en: www.uptodate.com
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VI.METODOLOGIA:

Primero se realizé una revision de los documentos que fueron enviados a la unidad
y se actualizé la estrategia de busqueda del Instituto Nacional de Enfermedades
Neoplasicas (INEN).

Se elabord la siguiente pregunta PICO:

Pregunta Estrategia
Poblacion: ("severe acute respiratory syndrome coronavirus
2"[Supplementary Concept] OR "COVID-

Pacientes con COVID-19 19"[Supplementary] OR ‘"severe acute respiratory

syndrome"[MeSH] OR "coronavirus"[MeSH Terms] OR
"corona virus"[TIAB] OR "corona virus"[Tiab] OR "COVID-
19"[TIAB] OR "coronavir*'[TIAB])

Intervencion: ("Tocilizumab"[Supplementary Concept] OR
N "Tocilizumab"[Tiab] OR "Actemra'[Title/Abstract] OR

Tocilizumab "Roactemra”[Tiab] OR "IL6"[AIl)

Comparador: -

Mejor terapia.

Tipo de estudios Ensayos clinicos aleatorizados, revision sistematica,

meta-analisis.

La segunda parte estuvo enfocada en un andlisis de la revision de la literatura para

respaldar la decision basada en evidencia cientifica. (22 de julio del 2023)

Bases de datos Estrategia/Término de busqueda Resultado
respuesta
PubMed ("severe acute respiratory syndrome coronavirus = Total: 328

2"[Supplementary Concept] OR "COVID-
Seleccionados:

2

19"[Supplementary] OR "severe acute
respiratory syndrome"[MeSH] OR
"coronavirus'[MeSH Terms] OR  "corona
virus"[TIAB] OR “corona virus"[Tiab] OR
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"COVID-19"[TIAB] OR "coronavir*'[TIAB]) AND
("Tocilizumab"[Supplementary  Concept] OR
"Tocilizumab"[Tiab] OR "Actemra"[Title/Abstract]
OR "Roactemra"[Tiab] OR "IL6"[AI])

Cochrane ("severe acute respiratory syndrome coronavirus Total: 2
2"kw OR [mh coronavirus] OR "corona

virus":ti,ab OR "corona virus":tiab OR COVID- Seleccionados:

19:ti,ab OR coronavir*:ti,ab) AND 1
(Tocilizumab:kw OR Tocilizumab:tiab OR
Actemra:ti,ab OR Roactemra:ti,ab OR IL6)

BRISA Tocilizumab AND COVID-19 Total: O

* Base Regional de Informes de Evaluacion de Tecnologias en Salud de las
Américas (BRISA)

Ademas, se adiciona un estudio peruano, que por recomendacion de experto se
coloca en el analisis de los resultados de estudio (este estudio se encuentra en

la base de datos de Scielo-Peru).

VI.LANALISIS:

A continuacién, resumiremos los principales estudios cientificos que responden a la

pregunta de interés:

El estudio RECOVERY present6 un estudio del uso de tocilizumab®, un ensayo clinico
aleatorizado, controlado y abierto que evaluoé los efectos de tocilizumab en pacientes
adultos hospitalizados con COVID-19 con hipoxia y evidencia de inflamacién
sistémica. Los participantes del ensayo con hipoxia (saturacion de oxigeno <92% en
el aire 0 que requirieron oxigenoterapia) y evidencia de inflamacion sistémica
(proteina C reactiva =75 mg/L) fueron elegibles para la asignacion aleatoria en una
proporcion de 1:1 al estdndar de atencion habitual solo versus el estandar de atencion
habitual mas tocilizumab a una dosis de 400 mg-800 mg (dependiendo del peso)

administrada por via intravenosa. El estudio no menciona el porcentaje de pacientes

5 RECOVERY Collaborative Group. Tocilizumab in patients admitted to hospital with COVID-19
(RECOVERY): a randomised, controlled, open-label, platform trial. Lancet. 2021 May
1,397(10285):1637-1645. doi: 10.1016/S0140-6736(21)00676-0. PMID: 33933206; PMCID:
PM(C8084355.
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con cancer. En cuanto a los resultados mas importantes, el estudio encontré que
tocilizumab mejoré la supervivencia y otros resultados clinicos en pacientes
hospitalizados con COVID-19 con hipoxia y evidencia de inflamacion sistémica. El
621 (31%) de los 2022 pacientes asignados a tocilizumab y 729 (35%) de los 2094
pacientes asignados a la atencion habitual murieron dentro de los 28 dias (HR 0,85;
IC del 95%: 0,76-0,94; p = 0,0028); ademas los pacientes asignados a tocilizumab
tenian mas probabilidades de ser dados de alta del hospital en un plazo de 28 dias
(57% vs.50%; relacion de tasas 1-22; 1-12-1-33; p<0-0001). Sin embargo, cabe
mencionar que este estudio encontré una reduccion muy moderada para poblacion
general (35% vs 31%), a pesar del valor-p encontrado. No se reporta informacion de

pacientes con céancer, por lo que su recomendacion en este grupo puede ser incierto.

En otra investigacion, de un ensayo clinico prospectivo®, etiqueta abierta y
aleatorizado, fue evaluar el uso de tocilizumab en administracién temprana, de
pacientes atendidos por COVID-19 con neumonia. Los pacientes del brazo
experimental recibieron tocilizumab intravenoso dentro de las 8 horas posteriores a
la aleatorizacion (8 mg/kg hasta un maximo de 800 mg), seguido de una segunda
dosis después de 12 horas. El resultado primario que se evalué fue el ingreso a la
unidad de cuidados intensivos con ventilacidbn mecanica invasiva, muerte por todas
las causas o agravamiento clinico, medido por una relacién de presién parcial de
oxigeno arterial a fraccion de oxigeno inspirado (Pao2/Fio2) inferior a 150 mm Hg.
Un total de 126 pacientes fueron aleatorizados (60 al grupo de tocilizumab; 66 al
grupo de control). Diecisiete pacientes de 60 (28,3 %) en el brazo de tocilizumab y
17 de 63 (27,0 %) en el grupo de atencion estandar mostraron un empeoramiento
clinico dentro de los 14 dias desde la aleatorizacion (cociente de tasas, 1,05; IC del
95 %, 0,59-1,86). Este estudio mostré que el uso de tocilizumab no disminuia el
ingreso a cuidados intensivos. En este estudio no se conoce el porcentaje de

pacientes con algun tipo de cancer.

® Salvarani C, Dolci G, Massari M, Merlo DF, Cavuto S, Savoldi L, Bruzzi P, Boni F, Braglia L, Turra
C, Ballerini PF, Sciascia R, Zammarchi L, Para O, Scotton PG, Inojosa WO, Ravagnani V, Salerno
ND, Sainaghi PP, Brignone A, Codeluppi M, Teopompi E, Milesi M, Bertomoro P, Claudio N, Salio
M, Falcone M, Cenderello G, Donghi L, Del Bono V, Colombelli PL, Angheben A, Passaro A,
Secondo G, Pascale R, Piazza |, Facciolongo N, Costantini M; RCT-TCZ-COVID-19 Study Group.
Effect of Tocilizumab vs Standard Care on Clinical Worsening in Patients Hospitalized With COVID-
19 Pneumonia: A Randomized Clinical Trial. JAMA Intern Med. 2021 Jan 1;181(1):24-31. doi:
10.1001/jamainternmed.2020.6615. PMID: 33080005; PMCID: PMC7577199.
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En un estudio de revision sistematica y meta-analisis evalué el uso de tocilizimab
entre los casos gravemente enfermos pero no intubados con COVID-19’. Realizaron
basquedas en PubMed, Scopus, Web of Science, MEDLINE, Registro Cochrane
Central de Ensayos Controlados (CENTRAL), Medrxiv y Biorxiv hasta el 13 de febrero
de 2022, para casos no intubados, e incluyeron ensayos controlados aleatorios (ECA)
basados en la evaluacion de sesgos. Entre 261 articulos, se incluyeron 11 ECA. El
andlisis combinado de los 11 ECA demostr6 que la tasa de mortalidad fue
significativamente menor en el grupo de tocilizumab que en el grupo de control (20,0
%y 24,2 %, OR: 0,84, IC del 95 %: 0,73-0,96 y heterogeneidad |1 2 = 0 %, p = 0,82).
No hay un reporte/detalle de pacientes oncoldgicos, por lo que no es posible
extrapolar esta informaciéon. Ademas, el efecto absoluto de la intervencion es de 4%.

Adicionalmente, se encontr6 un ensayo clinico (NCT04370834) que respondia
especificamente a la pregunta PICO en poblacibn con alguna enfermedad
oncoldgica, sin embargo, el estudio no fue culminado por falta de pacientes incluidos
para la seleccién. Otras investigaciones han demostrado que el uso de Tocilizumab
puede beneficiar a pacientes con altas concentraciones de IL-6 &, sin embargo, como
ya se ha descrito previamente en un informe que, en pacientes con neoplasias, el

dosaje de IL-6 se encuentra alterado®.

Un estudio peruano reporté la experiencia del uso de Tocilizumab?® en pacientes
hospitalizados con diagnéstico de sindrome de distrés respiratorio agudo secundario
a infeccion por SARS-CoV-2. De 24 pacientes que recibieron Tocilizumab, la mayoria
eran varones (95,8 %), la comorbilidad més frecuente fue la obesidad (33,3 %), y 21
pacientes (87,5 %) presentaron mejoria clinica y 3 (12,5 %) fallecieron. Quince
pacientes (62,5 %) desarrollaron hepatotoxicidad, la mayoria de grado 3 (33,3 %) y
tres (12,5 %) pacientes presentaron injuria hepatica grado 4. Once pacientes (45,8

"Keske S, Akyol M, Tanniéver C, Ozliisen B, Akcan RE, Giiler U, Sait B, Kagmaz B, Génen M,
Ergoniil O. Effectiveness of tocilizumab in non-intubated cases with COVID-19: a systematic review
and meta-analysis. Infection. 2023 May 10:1-10. doi: 10.1007/s15010-023-02047-2. Epub ahead of
print. PMID: 37162716; PMCID: PMC10170028.

8 Galvan-Roman JM, Rodriguez-Garcia SC, Roy-Vallejo E, Marcos-Jiménez A, Sanchez-Alonso S,
Fernandez-Diaz C, Alcaraz-Serna A, et al; REINMUN-COVID Group. IL-6 serum levels predict
severity and response to tocilizumab in COVID-19: An observational study. J Allergy Clin Immunol.
2021 Jan;147(1):72-80.e8. doi: 10.1016/j.jaci.2020.09.018. Epub 2020 Sep 30. Erratum in: J Allergy
Clin Immunol. 2021 Jul;148(1):281. PMID: 33010257; PMCID: PMC7525244.

® UFETS-INEN. Evaluacion de tecnologia sanitaria revision rapida N° 05-2020. Dosaje de
interleucina-6 (IL-6) para el manejo de pacientes con COVID-19. Lima, septiembre de 2020.

10 Hueda-Zavaleta M, Bardales-Silva F, Copaja-Corzo C, Flores-Palacios R, Barreto-Rocchetti L,
Cérdova Tejada EJ. Tratamiento con Tocilizumab en COVID-19 Critico: Reporte De Un Centro
Hospitalario. Acta Med Peru. 2021;38(2):104-9. doi: https://doi.org/10.35663/amp.2021.382.1919
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%) presentaron sobreinfeccion bacteriana, siendo el germen méas frecuente
Acinetobacter baumannii. Luego de la administracién de Tocilizumab mas de la mitad
de los pacientes presentd una reaccién adversa, a pesar de ello la mortalidad fue
baja y la mayoria tuvo una mejora clinica. Otras reacciones adversas fueron la
trombocitosis, trombocitopenia leve y la injuria renal grado 2. A pesar de ser un
estudio de un solo brazo, retrospectivo, da luces de la experiencia del uso y eventos
adversos en Peru. Sin embargo, habria problemas de tener una extrapolacion debido
al limitado nimero de pacientes y ser un solo centro. Las dosis que reportaron en la
investigacion fue de uso de 400mg, dosis muy inferiores a las usadas en ensayos
clinicos (8 mg/kg) por lo que los eventos adversos pueden ser menores a los que

pueden darse en el mundo real.

Ademas, en el proceso actual, la vacunacién de SARS-CoV-2'! ha logrado disminuir
la mortalidad e ingreso a UCI, por lo que el efecto absoluto del tocilizumab puede ser

minimo.

VIILASPECTO ECONOMICO

En el presente documento trabajaremos con la cantidad de pacientes hospitalizados
con COVID-19 que seran 100 y calcularemos el riesgo generado para un paciente

que no recibe tratamiento con el medicamento Tocilizumab.

Para el céalculo, se determiné que el precio promedio en el mercado de un frasco de
ampolla de tocilizumab (400 MG 20ML) es S/. 2288.821213

A continuacién, veremos la tabla 1 que muestra los porcentajes de pacientes que
reciben tratamiento con/sin Tocilizumab y el riesgo por aplicar otros tratamientos sin

hacer uso del medicamento Tocilizumab (Segun estudio Keske et al 14)

11 valladares-Garrido MJ, Zefia-Nafiez S, Peralta Cl, Puicon-Suérez JB, Diaz-Vélez C, Failoc-Rojas
VE. COVID-19 Vaccine Effectiveness at a Referral Hospital in Northern Peru: A Retrospective
Cohort Study. Vaccines (Basel). 2022 May 20;10(5):812. doi: 10.3390/vaccines10050812. PMID:
35632567; PMCID: PMC9143947.

12 Hospital Nacional Daniel Alcides Carrion. Tarifario de Medicamentos y Material Médico

13 cuba P , Condorhuamadn F. Uso de tocilizumab en pacientes con SARS-CoV-2 en el Hospital
Nacional Dos de Mayo, afio 2020 - Ciencia e Investigacién 2022

14 Keske S, Akyol M, Tanrnover C, Ozliisen B, Akcan RE, Giiler U, Sait B, Kagmaz B, Génen M,
Ergonil O. Effectiveness of tocilizumab in non-intubated cases with COVID-19: a systematic review
and meta-analysis. Infection. 2023 May 10:1-10. doi: 10.1007/s15010-023-02047-2. Epub ahead of
print. PMID: 37162716; PMCID: PMC10170028.
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Tabla 1: Porcentaje de pacientes que reciben tratamiento con/sin Tocilizumab

Evolucion Con uso de Sin uso de Diferencias
Tocilizumab Tocilizumab absolutas
Alta 80% 76% 4%

En la tabla 1, la diferencia absoluta 4% representa la diferencia de los pacientes
hospitalizados que reciben tratamiento con el medicamento y los que no lo reciben y

que por lo tanto no son dados de alta.

El Departamento de Epidemiologia y Estadistica del Cancer, inform6 (Memorando N°
000202-2023-DEEC-DICON/INEN) que, de las pruebas realizadas por el INEN, para
deteccién de Covid-19 en el afio 2023, se reportaron 170 pruebas positivas, si
tratamos 170 pacientes que no reciben tocilizumab a 170 pacientes que si reciben

tocilizumab, evitariamos 7 muertes.

A continuacion, en la tabla 2 podremos visualizar el costo total calculado para todos
los pacientes si reciben el tratamiento con el medicamento Tocilizumab. Tendremos
en cuenta que cada frasco contiende la cantidad de 400mg que es equivalente a una
dosis y media que recibird un paciente promedio (asumiendo 70kg de una persona
promedio para una dosis de 8mg/kg), que se dan por Unica vez a un paciente,
asimismo, se agregoé el costo por complicaciones que se calculé en las siguientes

paginas del presente documento.

Tabla 2: Costo total por tratamiento con Tocilizumab

. Costo por Cantl_dad de Ne° Costo por
Medicamento : dosis por . S Costo total
tratamiento frasco Pacientes | complicaciones

Frasco ampolla
de Tocilizumab S/ 2,288.82 2 170 S/ 706,815.08 S/ 1,485,013.88
(400 mg 20ml)

Ahora observaremos en la tabla 3 que se realiz6 el calculo del costo de las
complicaciones mas comunes que presentan los pacientes que son del tipo

infecciosas, siendo la neumonia intrahospitalaria la mas frecuente (29,2 %) y las
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sobreinfecciones bacterianas que representa un (31,5 %), siendo el Acinetobacter

baumannii el germen mas frecuentemente aislado (16,6 %).%°

Tabla 3: Costo de cada complicacion por recibir tratamiento con Tociluzimab

Neumonia asociada al ventilador
Material Costo por Cantidad | Dias?® Costo total
unidad
Atencion paciente dia UCI S/ 300.00 1 21 S/ 6,300.00
Diagnéstico
Cultivo de secrecién bronquial S/ 30.00 3 1 S/90.00
Esputo inducido S/ 52.00 1 1 S/ 52.00
Exdmenes auxiliares
Hemograma automatizado
diferencial 5 estirpes S/6.30 1 1 S/6.30
Radiografia de térax F. y P. S/ 48.00 1 1 S/ 48.00
Tratamiento con antibi6ticos
Vancomicina (como
clorhidrato) 500 mg INY S/2.00 4 14 S/111.94
Colistina 150 mg/2 mL INY 2 S/ 22.00 S/ 660.00
mL 3 10
Meropenem 500 mg INY S/9.00 6 10 S/ 540.00
S/ 7,808.24
Bacteriemia
Material Costo por Cantidad Dias'’ Costo total
unidad
Atencién paciente dia UCI S/ 300.00 1 14 S/ 4,200.00
Diagndéstico
Hemocultivo S/ 33.00 1 1 S/ 33.00
Tratamiento con antibiéticos
Meropenem 500 mg INY S/9.00 6 6 S/ 324.00
Colistina 150 mg/2 mL INY 2 S/ 22.00 S/ 396.00
mL 3 6
Vancomicina (como
clorhidrato) 500 mg INY S/2.00 4 6 S/ 47.98
Exadmenes auxiliares

15 Hueda-Zavaleta M, Bardales-Silva F, Copaja-Corzo C, Flores-Palacios R, Barreto-Rocchetti L,
Cérdova Tejada EJ. Tratamiento con Tocilizumab en COVID-19 Critico: Reporte De Un Centro
Hospitalario. Acta Med Peru. 2021;38(2):104-9. doi: https://doi.org/10.35663/amp.2021.382.1919
16 Damaso-Mata B., Chirinos-Caceres J., Menacho-Villafuerte L.stimation of economic costs for the
care of patients with nosocomial pneumonia in a regional peruvian hospital, 2009-2011

17 Cisneros-Herreros J., Cobo-Reinoso J, Pujol-Rojo M., Rodriguez-Bario J., Salavert-Lleti M. Guia
para el diagndstico y tratamiento del paciente con bacteriemia. Guias de la Sociedad Espafiola de
Enfermedades Infecciosas y Microbiologia Clinica - Enferm Infecc Microbiol Clin 2007
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S/ 6.30 1 1 S/ 6.30

S/5,007.28

Con la tabla anterior, se pudo realizar el calculo del costo total de las complicaciones
que presentan los pacientes a los que se les administra Tociluzimab, como veremos

a continuacioén en la tabla 4.

Tabla 4: Costo total de complicaciones por recibir tratamiento con Tociluzimab

el Costo de
Complicaciones Tratamiento Frecuencia | pacien : Costo total
tes tratamiento
Realizar muestreo
no invasivo con
cultivos
semicuantitativos
como procedimiento
diagnéstico de
L primera
glj)lrruglr:(::monque se eleccw’)n_
desarrolla después de Con5|de_r,ar la
Neumonia (48 a 72 horas de la SUSpension _de
asociada al |intubacion a”“b'oltt'cgs’ oS 29w 170 | S/7,80824| o 650/1 -
ventilador |endotraqueal, en m{JeeSsLtjreaz) i?\sva;vo e
pacien_tes I con cultivos
somgtu_jos a ventilacion cuantitativos estan
mecanica. :
por debajo del
umbral de
diagnostico para
NAV (CPB con
<103 UFC/mL o
BAL con <104
UFC/mL)
Bacterias encontradas .
en cultivos | Realizar
(Acinetobacter hemocultivo.
baumannii,
Streptococcus Elegir el tratamiento
pneumoniae, Klebsiella | antimicrobiano
pneumoniae, empl’rico en el
Staphylococcus paciente con s/
Bacteriemia | epidermidis, sospecha de 38% 170 | S/5,007.28| 519513 g5
Staphylococcus bacteriemia tras la ' .
hominis).  Presencia |realizacion de un
cierta de|juicio  clinico de
microorganismos en la | Sospecha que
sangre del paciente.|integre los datos de
Para su diagnostico |la historia y de la
deben utilizarse | €xploracion clinica,
criterios la informacion
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microbioldgica y la
epidemiologia local.

microbiol6gicos y
clinicos.

S/ 706,815.08

En el presente estudio, realizaremos el célculo del costo total de un tratamiento
alternativo para los pacientes con diagnéstico de COVID severo, que se encuentran
en el estadio Il de la enfermedad y a la vez presentan hipoxemia, mediante el cual se
les debe administrar por via oral o venosa corticoides como dexametasona 6mg/dia
para reducir la mortalidad o metilprednisolona 1mg/kg/dia*®. En la tabla 5 podremos

ver lo indicado.

Tabla 5: Costo total de tratamiento de COVID severo con administracion de

Av. Angamos Este 2520 - Surquillo, Lima - 34 Telef.: 201-6500 Web: www.inen.sld.pe

corticoides
Cantidad de
Costo por | dosis  por N°
Medicamento tratamiento | dia Pacientes | Costo total
Dexametasona fosfato (como sal
sédica) 4 mg/2 mL INY 2 mL S/0.15 2 170 S/ 51.00
Metilprednisilona (como
succinato sddico) 500 mg INY 4
mL S/ 18.88 2 170 S/6,419.20
S/6,470.20

En la tabla anterior hallamos el costo total por la administracién de los tipos de
corticoides (dexametasona y metilprednisilona) para la poblacién de 170 pacientes
que tenemos con diagnéstico de COVID severo es S/ 6,470.20; si comparamos este
costo con el que hallamos por el tratamiento con Tocilizumab S/ 1,485,013.88, existe

una diferencia de S/ 1,478,543.68 por realizar el segundo tratamiento.

Finalmente se calcul6 en la tabla 6 el costo de evitar una muerte por adicionar el uso

de tocilizumab.

Tabla 6: Costo por paciente que no recibe tratamiento con Tocilizumab

N° muertes que se evita. Costo por recibir tratamiento con Tocilizumab
4 S/ 1,485,013.88
1 S/ 212,144.84

18 “Plan de Respuesta actualizada ante la pandemia por COVID-19 en el INEN” — Comité de
prevencion y control de infecciones asociadas a la atencién de la salud. Setiembre 2022
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Es decir, se debe invertir S/ 212,144.84 para evitar una muerte en pacientes
oncoldgicos con COVID-19 con el uso de Tocilizumab.

Esto implica altos costos, y como hemos mencionado anteriormente en el proceso
actual post-pandemia, la vacunacién de SARS-CoV-2!° ha logrado disminuir la
mortalidad e ingreso a UCI, por lo que el efecto absoluto del tocilizumab puede ser

minimo, implicando que la intervencién no sea costo-efectiva.
IX.CONCLUSIONES:

e En base a las funciones de UFETS-INEN se actualiz6 la REVISION RAPIDA
N°01-2020 realizado el 16 de Setiembre del 2020.

e No se ha tenido experiencia con el empleo de tocilizumab en nuestra
institucion. Se siguieron las recomendaciones de nuestro informe previo.

e En el proceso actual post-pandemia, la vacunacion de SARS-CoV-2 ha
logrado disminuir la mortalidad e ingreso a UCI, por lo que el efecto absoluto
del tocilizumab puede ser minimo en pacientes vacunados, implicando que la
intervencion no sea costo-efectiva en este grupo.

e Debido a todo lo anterior, no recomendamos el uso de tocilizumab en
pacientes con COVID-19 severo y cancer, a menos que sea parte de algun
ensayo clinico controlado y/o se obtenga evidencia solida sobre la eficacia y
seguridad de tocilizumab.

e Se recomienda enviar a la oficina de seguros este informe para su evaluacion.

19 valladares-Garrido MJ, Zefia-Nafiez S, Peralta Cl, Puicon-Suérez JB, Diaz-Vélez C, Failoc-Rojas
VE. COVID-19 Vaccine Effectiveness at a Referral Hospital in Northern Peru: A Retrospective
Cohort Study. Vaccines (Basel). 2022 May 20;10(5):812. doi: 10.3390/vaccines10050812. PMID:
35632567; PMCID: PMC9143947.
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