Felvezetd

A COVID-19 tobb szakaszbdl &ll. Az el6rehaladott, sulyos COVID-ra a citokinvihar és a szisztémas gyulladas a jellemz8, melyben
az interleukin 6 citokinnek kiemelt szerepe van. A tocilizumab IL-6 receptorgédtld, melyet sikerrel alkalmaznak a COVID-19
gyulladasos szakaszdban. Ez a cikk a tocilizumab alkalmazhatésdgénak bizonyitékait foglalja 6ssze.
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Az Uj tipust koronavirus-fert6zés (COVID-19) nagy terhet rd az egészségiqyi elldtérendszerre és a tdrsadalomra. A beteg-
ségnek harom nagy szakasza van, mely alapvetéen meghatdrozza a kezelést. Az I-lla. fazisban az antiviralis, a 1Ib-Ill.
fazisban a gyulladasgatld kezelés all el6térben, melyhez intenziv terdpids, szupportiv kezelés csatlakozik. Jelen 6sszefogla-
I6nkban az interleukin 6 receptor antitest tocilizumabra vonatkozo bizonyitékokat tekintettiik at. Osszességében a tocilizu-
mabot a COVID-19 lIb-Ill. stddiumaban, még az intubdcié el6tt, megfelel6 biomarkerekkel igazolt multiszisztémas gyulla-
das/citokinvihar esetén javasolt alkalmazni, kortikoszteroiddal kombinalva. Az Eurépai Gydgyszerhatdsag torzskonyvezte
a tocilizumabot a COVID-19 kezelésére olyan felnétteknél, akik szisztémds kortikoszteroidot kapnak, és kiegészité oxigén-
terdpidra vagy gépi lélegeztetésre szorulnak.

Kulcsszavak: tocilizumab, COVID-19, koronavirus, multiszisztémas inflammatorikus szindréma, MIS, citokinvihar,
interleukin 6

TOCILIZUMAB IN THE TREATMENT OF COVID-19

The new type of coronavirus infection (COVID-19) is placing a heavy burden on the health care system and the society.
There are three major stages in the disease that fundamentally determine treatment. Antiviral treatment is needed in
phases I-lla, while anti-inflammatory treatment is given priority in phases IIb-1ll in addition to supportive therapy. In the
present review, we present evidence-based data on the use of the interleukin 6 receptor antibody tocilizumab.
Tocilizumab in combination with corticosteroids is recommended in phases Ilb-1ll, before intubation, with multisystemic
inflammation/cytokine storm confirmed by appropriate biomarkers. Tocilizumab has been registered by the European
Medicines Agency for the treatment of COVID-19 in adults receiving systemic corticosteroids requiring supplemental
oxygen therapy or mechanical ventilation.
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Bevezetés

A SARS-CoV-2 virus 3ltal okozott COVID-19 betegség tébb
szakaszra oszthato, amely meghatdrozza a klinikai lefolyast,
a diagnosztikus teendéket és az alkalmazott terdpidt is (1.
abra) [1-3]. A stlyos COVID-19 elkeriilésére természetesen
els6 1épés a vakcindcié [4]. Ez azonban nem mindig véd az
infekcié ellen. A SARS-CoV-2 fert6zés kezdetén (I-lla. stadi-
um) a kedvezétlen kimenetel elkertlésére, kiléndsen rizikd-
csoportokba tartozd betegeknek, az antivirdlis kezelés és a
SARS-CoV-2 elleni terdpids antitestek jelenthetnek megolddst
[4-6]. A pneumonids, hipoxids (IIb.) és a multiszisztémdas gyul-
laddssal jaré szakasz (lll., MIS, citokinvihar, citokinfelszabadu-
lasi szindroma [cytokine release syndrome; CRS]) azonban
mar nem annyira fert6z6, mint inkabb szisztémds gyullada-

sos betegségnek tekinthetd, ami immunszuppressziv, ezen
beldl kortikoszteroid (KS) és célzott kezelést igényel [7-10].

A citokinvihar/MIS kialakuldsa
és felismerése

A COVID-19-et kisér6 citokinvihar/MIS patoldgiai sarokkovei,
melyek klinikai manifesztaciokhoz vezetnek, a kovetkez6k (11):
- a proinflammatoérikus citokinek és mds gyulladasos
mediatorok (pl. bradikinin) fokozott termelédése (ci-
tokinvihar), ennek kévetkeztében
fokozott vaszkularis permedbilitds, angiogenezis és en-
dotelitis,
gyulladdsos leukocitabevandorlas,
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1. dbra
Gydgyszeres kezelési algoritmus

kollagéndepozici6 a szévetekben (fibrézis),
véralvadasi kaszkdd aktivacié és mikrotrombusok ki-
alakul3sa.

Roviden, a SARS-CoV-2 virus elsGsorban az ACE2-recep-
torhoz kétédve a kilonbozé epitelsejteket (pl. 1éguti, bélfali)
megfert6zve aktivalja az adaptiv immunitdst (pl. a NFkB jel-
dtvitelt) és az autoinflammaciét (pl. NLRP3 inflammaszo-
mat). Az el6bbi folyamat révén aktivdlédnak a makrofagok,
T-sejtek és neutrophilek. Ezek a sejtek termelik a proinflam-
matorikus citokineket, els6sorban az IL-6-ot és mas citoki-
neket is (IL-2, IL-4, IL-6, IL-10, tumor nekrozis faktor o [TNF-
o], interferon y [IFN-y], granulocita koldéniastimuldlé faktor
[G-CSF] és kemokinek). Az autoinflammacio aktivacidja IL-1
és IL-18 termelddést valt ki [1, 7, 8, 10]. A citokin- és bradi-
kinin-vihar szisztémas gyulladds révén ARDS-hez és tobbszer-
vi elégtelenséghez (multiorgan failure [MOF]) vezethet [1, 7,
8, 12]. A szisztémas gyulladas mellett az érintett szervekben
(tudé és légutak, kardiovaszkularis rendszer, gyomor-bélrend-
szer, vese) endotelitis, fokozott angiogenezis, mikrovaszku-
I&ris karosodas, tromboembdlids jelenségek és fibrozis jel-
lemzik a COVID-19 patolégidt [8, 11]. Az IL-6 kdzponti szere-
pet jatszik mindegyik fenti folyamatban [7, 11].

A klinikai kép és a képalkoték mellett a laboratériumi bio-
markerek kilondsen fontosak a MIS/citokinvihar igazoldséra
[7, 13]. Ezek kozil kiemelendd a C-reaktiv protein (CRP), fer-
ritin, D-dimer, kardidlis troponin (cTn), laktat dehidrogendz
(LDH) és amennyiben elérhetd, az IL-6, melyek vérszintje 6sz-
szefligg az intenziv ellatds, lélegeztetés sziikségességével és
a kimenetellel (tulélés) is [7, 13-17]. Nagyon fontos, hogy ki-
fejezett citokinvihar csak a betegek mintegy 2%-aban, a su-
lyos betegek 8-11%-4ban alakul ki [13, 17]. A citokinvihart/
MIS-t a klinikai kép, képalkotok és a laboratériumi biomarke-

rek segitségével igazolni kell, mert, mint I3tni fogjuk, az im-
munszuppressziv terdpidk is csak ebben a betegcsoportban
hatékonyak [2, 3, 7, 15, 17].

Tocilizumab kezelés COVID-19-ben

A kortikoszteroidok hatékonysaga

Mivel a célzott terdpidkat a COVID-19-et kiséré MIS esetén al-
talaban KS-sel kombindcidban javasolt alkalmazni, el6szor ro-
viden err6l szélunk [6]. A KS-ek az I-1la. fazisokban nem java-
soltak, mert retrospektiv, autoimmun betegeken végzett vizs-
gdlatokban a kordbbi tartés KS-kezelés fokozta a COVID-19
irdnti fogékonysdgot és a betegség sulyossagat [18]. A RECO-
VERY-vizsgdlatban az oxigénterdpidt nem igénylé alcsoport-
ban a dexamethason még rontotta is a tdlélést [19]. A COVID-
19 sulyosabb eseteiben (lIb-lll. stddium) azonban a dexa-
methason szignifikdnsan csokkentette a 28 napos haldlozast.
A hatékonysag jobb volt azokban, akik invaziv lélegeztetést
igényeltek, mig szerényebb hatdst észleltek azokban, akik
enyhe-kézépsulyos pneumonia miatt nem invaziv oxigénte-
rapiat kaptak [19, 20]. A korhazi halalozdst és a klinikai ki-
menetelt a metilprednizolon is javitotta a CHIC-vizsgélatban
azokban, akikben kifejezett CRP, D-dimer és ferritinemelke-
dés jelentkezett [21]. Végeredményben a KS-t a legtobb pro-
tokoll ajanlja a COVID-19 lIb-Ill. stddiumaban [6, 20, 22].

Bizonyitékok a tocilizumab hatékonysdgara

Mint lattuk, az IL-6 kézponti, a tobbi, mar emlitett citokinnél
valoszin(ileg fontosabb szerepet jatszik a MIS-t kiséré pato-
l6giai folyamatokban és a szervi karosodasban [10, 11]. Ezt
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abbdl is lehetett tudni, hogy a citokingatl6 terdpids prébal-
kozasok sordn a tobbi célpont esetében mérsékeltebb ered-
ményeket értek el [6, 20]. Az IL-6 a mdj CRP-termelésének f6
induktora. Emellett felelés a szisztémas gyulladédsért, a gyul-
laddsos anémidért is (23, 24). Id6ésekben (> 60 év) a fiata-
lokhoz képest fokozott és elhiz6dé IL-6 termelés felel6s a
stlyos COVID-19-ért és részben a poszt-COVID tinetekért is
[25, 26].

Az IL-6 receptor (IL-6R) gétld tocilizumabbal (TCZ) szédmos
nagyobb és kisebb klinikai vizsgélat tortént. Mint 13tni fogjuk,
a vizsgdlatok tervezése kiemelten fontos a kimenetel meg-
itélése szempontjabol. A korai vizsgalatok idején még kevés-
bé volt ismert, hogy az immunszuppressziv szerek elsésorban
a citokinvihar/MIS (lib-1I. stddium) szakaszaban hatékonyak,
ezért kevert, szelekcié nélkili beteganyagon végezték a ta-
nulmanyokat [6, 10, 27, 28].

Mindenekel6tt a szponzor altal végzett nagy Ill. fazis
COVACTA vizsgadlatban az elsédleges (klinikai javulds) és ma-
sodlagos végpont (haldlozds) nem teljesilt, csupan mérsé-
kelt javulast észleltek a kdrhdazi elbocsatds tekintetében [27,
29]. Az utélagos értékelés alapjan kiderilt, hogy a beteg-
bevonds csupan a COVID-19 ténye és az oxigénigény alapjan
tortént, a MIS igazoldsara alkalmas biomarkereket nem alkal-
maztak [27]. Tobb masik vizsgdlatban pneumonias, oxigén-
kezelést vagy igénylé vagy nem igényld, enyhe-kézépsulyos
betegeket (lla-Ib. stadium) is tartalmazé kohorszokban a T(Z
szintén nem csokkentette a mortalitdst [30-33]. Tobb negativ
vizsgalat targyaldsakor valéban felvetették a tervezési, sta-
tisztikai hidnyossdgokat [27, 33, 34]. Megjegyzendd, hogy
amint azt a CORIMUNO-19 vizsgalat kimutatta, a T(Z még az
ilyen kézépsulyos betegek egyharmadaban is csokkentette
az invaziv lélegeztetés sziikségességét [31].

Amikor a gyégyszert a IIb-lll. stddiumban, stlyos, intenziv
kezelést igényl6 esetekben, KS-hoz hozzdadva alkalmaztak, a
TCZ igen hatékonynak bizonyult [14, 21, 35-39]. Ezekben a
vizsgalatokban a T(Z javitotta a talélést, az intenziv osztaly-
rol, valamint a kérhazbdl val6 elbocsatas esélyét [36, 37]. Ez-
zel parhuzamosan csokkentette a ldzat, a CRP-t, javitotta az
oxigénelldtottsagot (Pa0, és Sa0,) és a vérképet (35). Az
els6 kinai vizsgalatot 21 betegen végezték. Mar ebben a kis
tanulmanyban csokkent a 13z, CRP, rendez6dott a limfopénia,
csokkent az oxigénigény és javult a Sa0,. Ezzel parhuzamo-
san a mellkas CT-n regresszi6 mutatkozott [35]. Eurépaban,
mint tudjuk, kezdetben Olaszorszagban volt a legsulyosabb
pandémia. Az elsé olasz multicentrikus vizsgdlatba 63 bete-
get vontak be. Mar 7 napon belil szignifikdnsan javult a Ho-
rowitz-index (Pa0,/Fi0,). Ez a vizsgalat mutatta ki el@szor,
hogy a D-dimer a mortalitas eqgyik legszorosabb rizik6ténye-
z6je. A tulélés szempontjabdl a D-dimer cut-off 3500 ng/ml
volt [14]. A Boston Medical Center 255 betegen végzett
vizsgalataban az IL-6R-gétlas csokkentette az intubacio szik-
ségességét, a mortalitdst és a korhazi dpolds tartamdt [38].
Az elsé multicentrikus, 206 betegen végzett francia vizsga-
latban a haldlozas és/vagy az invaziv lélegeztetés sziksé-

gessége a T(Z-vel kezelt, illetve szokvényos elldtast kapé
(standard of care, SoC) betegeknél 27% vs. 52%, a mortalitds
onmagaban 27% vs. 38%, az invaziv lélegeztetési igény on-
magaban 0% vs. 22% volt [37]. A REMAP-CAP vizsgélatot 49
nemzetkdzi centrumban végezték. Csupan olyan betegeket
vontak be, akik sulyos, intenziv terdpidt igénylé COVID-19-
ben szenvedtek. A kérhdzi felvételt kévetd két napon belil,
hamar alkalmazva a TCZ-ot, illetve a szintén IL-6R antago-
nista sarilumabot, a terdpia a haldlozas tekintetében annyira
hatékony volt, hogy a vizsgalatot idd el6tt fel lehetett fig-
geszteni [40, 41]. Az Eurépai Reumatolégiai Tarsasdgok Szo-
vetsége (EULAR) dltal szervezett CHIC vizsgalatban a kezdet-
ben KS-sel kezelt, de arra nem megfelel6en reagalé betegek-
ben a T(Z hozzéadott (add-on) terdpiaként javitotta a klinikai
képet, az invaziv |élegeztetési igényt és a tulélést. Emellett a
tulélékben csokkent a [élegeztetés és a hospitalizacio id6tar-
tama is [21]. Az eddigi legnagyobb COVID-19 terapids vizsga-
latban (RECOVERY; 4116 beteg) invaziv lélegeztetésre, nem in-
vaziv oxigénterdpidra és egyikre sem szorulé (kontrollcso-
port) betegeket vizsgaltak. Kiinduldskor a betegek 82%-a KS-t
kapott. A kérhazi kezelést igénylé, hipoxids (11b-1lI. stadiuma)
betegekben a T(Z csokkentette a haldlozast, javitotta a kor-
hazbol élve hazabocsatds esélyét [42]. A legtobb emlitett
vizsgalatban az intravénds adagoldst alkalmaztak. Eqy olasz
vizsgalatban a szubkutan, alacsony dozist (2 x 162 mg) TCZ
is hatékonyan csokkentette a CRP-t, az oxigénigényt és a be-
tegség progressziojat [43]. Az is egyértelminek t(nik, hogy
az intub3cid el6tt a fentiek alapjan igazolni kell a MIS-t/cito-
kinvihart, és ennek alapjan szikséges a TCZ terdpiat elkez-
deni [28, 29]. Non-COVID populdciéban a T(Z csokkentette az
aritmia kockazatat, aminek a COVID-19-re nézve is relevan-
cidja van [44].

A fentiekben csak a f6bb tanulmanyokat emlitettiik, hi-
szen nagyon sok vizsgdlatot végeztek e tekintetben. A WHO
REACT konzorciuma végezte el az anti-IL-6R-szerekre vonat-
kozé tanulmdnyok metaanalizisét [45]. Ebben azokat a vizs-
gdlatokat értékelték, ahol a TCZ-ot SoC-vel vagy placebéval
vetették Ossze, és volt adat 28 napos mortalitdsra (els6dle-
ges végpont) vonatkozéan. A 2020 oktébere és 2021 januar-
ja kozétt elérheté kozlemények szisztémas attekintését vé-
gezték el. 72 potencidlisan hasznalhatd vizsgalat kozul 27
(37,5%) felelt meg a vizsgalat kritériumainak. Osszesen 10
930 beteg adatait értékelték, 33%-uk né, median életkoruk
61 év volt. A 27 kivalasztott vizsgalatban 28 napon bell, bar-
milyen okbdl, az IL-6R-antagonistdk csoportjdban 6449 beteg
korében 1407 haldleset, az SoC-t vagy placebét kapd 4481
beteg kozott 1158 haldlozas kovetkezett be. Ennek megfele-
I6en a KS-kezeléshez adott anti-IL-6R-terdpia mellett a hala-
lozas esélye (OR) 0,86 [95% (l: 0,79-0,95; p = 0,003] volt,
azaz a bioldgiai terdpia 14%-kal, szignifikdnsan csokkentette
a mortalitast. A két IL-6R-g4tlot dsszevetve az OR értéke a
TCZ esetében 0,83 (95% Cl: 0,74-0,92; p < 0,001), a sarilu-
mab esetében 1,08 (95% (l: 0,86-1,36; p = 0,52) volt. Ennek
tokrében tehat a TCZ 17%-kal, szignifikdnsan csokkentette a
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28 napos mortalitdst, mig a sarilumab ilyen jelleg( hatasa
nem volt szignifikdns. Az invaziv gépi lélegeztetésig vagy ha-
I3lozasig tarté romlas tekintetében az SoC-hez vagy placebd-
hoz képest az dsszes IL-6R-gétlo, a TCZ, illetve a sarilumab
esetében az OR-értékek sorrendben 0,77 (95% CI: 0,70-
0,85), 0,74 (95% Cl: 0,66-0,82), illetve 1,00 (95% Cl: 0,74~
1,34) voltak, azaz a T(Z meggédtolta a sdlyosbodast, mig a
sarilumab nem. A 28 napon belil jelentkezd infekcidk tekin-
tetében nem volt kilonbség az IL-6R-gatlas és az SoC/place-
bo kozott (22% vs. 18%). Ebben a metaanalizisben tehdt az
IL-6R-gétlds dsszességében csokkentette a 28 napos haldlo-
73st és a betegségprogresszidt is. Az észlelt pozitiv hatdsért
elsésorban a T(Z volt felelds [34, 35].

A TCZ-t a legtobb sikeres vizsgalatban KS-sel kombindlva,
,add-on” terdpiaként alkalmaztdk. A CHIC vizsgalatban KS-
terdpidara nem megfelel6en reagalé sulyos betegeknek KS-
hez adtak a TCZ-ot. A kombinacié az SoC-hez képest javitotta
a talélést, csokkentette az invaziv lélegeztetés sziikséges-
ségét [21]. Az emlitett WHO REACT metaanalizisben a T(Z KS-
sel kombinaciéban mind a haldlozds, mind az invaziv léle-
geztetés sziikségessége vonatkozdsdban hatékonyabb volt,
mint monoterdpidban [45]. Egy spanyol, tébb mint 500 bete-
gen végzett multicentrikus vizsgdlat is aldtdmasztotta, hogy
a TCZ + KS kombinacié csokkenti a mortalitast [46]. A KS-kom-
binacié sziikségességét eqgy kivéld friss vizsgdlat elemezte.
Ebben a metaanalizisben a T(Z-monoterapia, anakinra (IL-1-
receptorantagonista) monoterdpia, KS-monoterdpia, TCZ +
KS-kombinacié, anakinra + KS-kombinacié és SoC hatékony-
sagdt elemezték. A parba allitdssal végzett 6sszehasonlitds-
ban a TCZ + KS-kombindcié szignifikansan jobbnak bizonyult
az anakinra, tocilizumab vagy KS-monoterdpidnal, az anakin-
ra + KS-kombindcional és az SoC-nal is [47].

Ami a TCZ-terdpia kovetésére alkalmas markereket illeti,
a fenti tanulmanyban azt taldltak, hogy a CRP cut-off értéke
a T(Z hatékonysaga szempontjdbdl 3,5 mg/dl. Amennyiben
a CRP > 3,5 mg/dl volt, a TCZ 35%-kal csokkentette a hald-
lozast, mig CRP = 3,5 mg/dl esetén nem volt kifejezett hata-
sa. A T(Z-ot tehdt ilyen CRP-érték folott érdemes alkalmazni
[47]. Egy masik vizsgdlat a TCZ-re adott vdlasz sebességét
vetette dssze a kimenetellel, és azt taldlta, hogy minél ké-
s6bb csokkennek a gyulladdsos markerek a kezelés mellett,
anndl magasabb a mortalitds [48]. Fontos tudni, hogy a T(Z
kompetitiven gadtolja a kering6 IL-6 sejtfelszini receptorhoz ké-
todését, ezért ,mellékhatdsként” a vérben dtmenetileg meg-
noveli a szabad IL-6-szintet. Emiatt az IL-6-szint meghataro-
73sa a terdpia monitorozasara nem alkalmas [14]. Kovetésre,
a klinikai tinetek és a radioldgiai lelet mellett, a CRP, ferritin,
D-dimer, cTn, LDH valtozésa alkalmazhato [6, 13].

Osszességében tehat a T(Z-ot a COVID-19 IIb-1Il. stadiu-
maban, még az intubacio el6tt, megfelel6 biomarkerekkel
igazolt MIS/citokinvihar esetén javasolt alkalmazni, KS-dal
kombinalva [6, 28, 31, 34, 47, 49].

Hazai megfigyelések

A T(Z hazai betegekben is hatékonynak bizonyult. Az elsé
hazai esetkozlés a DPC-OHII-bél sziletett. Ebben egy 64 éves
férfi COVID-19 betegségére hidroxiklorokint és azitromicint
kapott, de ez hatastalan volt. Hét napos betegségfennalldst
kovetéen a MIS jelei (emelkedett IL-6, D-dimer, CRP, LDH,
ferritin) mellett egy alkalommal TCZ-t kapott. Néhdny napon
beliil az oxigénigény és a fenti paraméterek csokkentek, a
mellkas CT-képe javult (50). A miskolci centrum jé példaja
tobb szakma (reumatoldgus, pulmonoldgus, intenzives) 6sz-
szefogasanak. Osszesen 53 beteget kezeltek TCZ-vel. A tul-
élés 53%-os volt. Osszesen 20 beteg eqgy, 33 pedig két adag
TCZ-t kapott. Az eqydozist kezelés sordn 6 volt sikeres és 14
sikertelen, mig azoknal, akik két dézist kaptak, 22 betegben
volt sikeres a kezelés és 11-ben sikertelen. A tdlélés minden
életkorban hasonlé volt (47-57%) [51, 52]. Sikeres kezelésrél
vannak beszamolék mas centrumokbdl (pl. OMINT, Budapest)
is [53, 54].

A tocilizumab COVID-19 ajanlasokban,
regisztracio, indikacid, adagolds

Mivel a tocilizumabot elsédlegesen reumatoldgqusok alkal-
maztdk, az EULAR mar 2020-ban ajanlast fogalmazott meg a
reumatoldégidban haszndlt terdpiak COVID-19-ben torténé
alkalmazasara (,,repurposing”). A 2020 decemberi elsé ajan-
lasban a T(Z alkalmazdsdt egyértelmien még nem ajanlot-
tak (20), mert ekkor még dontéen a korai, nem szelektdlt,
kevés eredményt hozé vizsgalatok eredményei élltak rendel-
kezésre. Ahogy azonban gyiltek a bizonyitékok, és mint a
fentiekben dsszefoglaltuk, a sulyossagra illesztett, nagy ta-
nulmdanyok mar pozitiv eredményeket hoztak, a 2021 szep-
temberében megjelent megqujitdsban mar az szerepel, hogy
a sUlyos, oxigénszupplementdciét, nem invaziv vagy invaziv
ventillaciot igénylé betegekben a TCZ KS-sel kombindlva ja-
vasolhato, mivel csékkenti a betegség progressziéjat és a ha-
I3lozast [55]. 2021 juliusdban az Egészséglqyi Vildgszervezet
(WHO) is ajanlast fogalmazott meg az IL-6R-gatlék alkalma-
73sara, és arra serkentette a gydrtékat, hogy mindent tegye-
nek meg az ellatds biztositasaért [56]. Mindezt tikrozi a tobb
szakma altal az Emberi Er6forrdsok Minisztériuma (EMMI) fel-
kérésére sziletett hazai szakmai ajanlas (6) és tobb hazai
szakmai 6sszefoglal6 is [49, 57, 58]. Emellett a gyermekkori
MiS-ben (PIMS) is ajanlott a tocilizumab [57, 59].

Ezt kdvetSen 2021. december 6-an az Eurépai Gydgyszer-
tgynokség megadta az engedélyt a T(Z sulyos COVID-19-ben
torténd alkalmazdsara [60]. Az alkalmazasi el6irat szerint a
TCZ ,a COVID-19 kezelésére javasolt olyan feln6tteknél, akik
szisztémds KS-ot kapnak, és kiegészit§ oxigénterdpidra vagy
gépi lélegeztetésre szorulnak” [61]. A COVID-19 kezelésére
ajanlott TC(Z-adag 8 mg/ttkg egyszeri 60 perces intravénds
infuziéban adva a fenti betegeknél. Amennyiben az elsé dé-
zis utdn a klinikai jelek vagy tinetek rosszabbodnak vagy
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nem javulnak, egy tovabbi 8 mg/ttkg TCZ adag adhaté be
infazioban. A két infuzié beaddsa kozétt legaldbb 8 6ranak
kell eltelnie. A 100 kg-ndl nagyobb testtomeg( betegek ese-
tében az infdziékénti 800 mg-ot meghaladé adagok nem
ajanlottak. A TCZ alkalmazadsa nem javasolt azoknak a COVID-
19-ben szenved6 betegeknek, akiknél

a transzamindzok a normalérték felsé hataranak (ULN)
10-szeresét meghaladjdk és/vagy

az abszolut neutrophil szam <1 x 10°/liter és/vagy

a trombocitaszam <50 x 10°/ul és /vagy

magas prokalcitonin (bakteridlis fert6zés).
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