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eumonía  por  SARS-CoV-2  y Aspergillus  en  trasplante  renal:
am

on
más frecuente  de lo  que  pens

ARS-CoV-2  and  Aspergillus  pneum
ore  frequent  than  we  think?

r. Director:

a aspergilosis pulmonar invasiva puede complicar algunas
nfecciones víricas, como la gripe, y comienza a evidenciarse
omo factor de mal  pronóstico en pacientes coinfectados con
eumonía por SARS-CoV-2.

Comentamos el caso de un varón de 67 años, con enfer-
edad renal crónica secundaria a glomerulonefritis focal

 segmentaria, en hemodiálisis. En junio de 2020 recibe
rasplante renal, realizándose inducción con basiliximab

 tratamiento con tacrolimus, micofenolato y esteroides.
demás asocia profilaxis con cotrimoxazol y valganciclovir.

Treinta días postrasplante se diagnostica por SARS-CoV-2.
e reduce la dosis de inmunosupresores y se inician azitro-
icina e hidroxicloroquina. El día +14 ingresa por fiebre e

nsuficiencia respiratoria. En la radiografía de tórax presenta
nfiltrados bilaterales y en la analítica presenta creatinina
,5 mg/dL, PCR 72 mg/L, Hb 10,6 g/dL, linfocitos 340/ �L,
ímero D 1,021 ng/mL e interleucina-6 31,9 pg/L. Al ingreso
e suspende micofenolato y se inicia tratamiento con dexam-
tosona + remdesevir + ceftriaxona + heparina profiláctica. Por
riterios de gravedad se administra tocilizumab al tercer día
e ingreso y se suspende tacrólimus el quinto día por mala
volución y por niveles supraterapéuticos.

El día +7 ingresa en la UCI por deterioro del nivel de con-
ciencia e insuficiencia respiratoria que precisa ventilación
ecánica. Se amplía cobertura con meropenem, amikacina,

inezolid y voriconazol, manteniendo valganciclovir y soltrim
rofilácticos. Además de la persistencia de PCR positiva para

ARS-CoV-2, en el broncoaspirado de rutina se halló Aspergillus
umigatus y el galactomanano en suero fue de 4,5. Dada la
ersistencia de niveles elevados de tacrolimus se sustituye
oriconazol por isavuconazol intravenoso. Tras 13 días de
ngreso el paciente presenta mala evolución con hemorragia
erebral masiva y fallece ese mismo  día.
os?

ia  in  kidney  transplantation:

El Registro COVID-19 de la Sociedad Española de Nefrol-
ogía (SEN) en noviembre 2020 reporta 2.474 pacientes en
tratamiento sustitutivo renal, de los cuales un 37% son
trasplantados renales1. Esta población es considerada de
mayor riesgo debido a su estado de inmunosupresión y al
contacto frecuente con centros sanitarios2.

Los pacientes gravemente enfermos de COVID-19 presen-
tan concentraciones más  elevadas de citocinas proinflam-
atorias (IL-1, IL-2, IL-6 y factor de necrosis tumoral alfa)
y antiinflamatorias (IL-4 e IL-10), con menor expresión de
interferón-gamma y tienen un número más  bajo de células
CD4 y CD83. Por ello, el riesgo de padecer coinfecciones fúng-
icas es mayor4. De hecho, se ha descrito una incidencia de
aspergillosis invasiva de hasta un 0,65% dentro del primer año
en trasplantados renales, con una tasa de mortalidad de hasta
un 39% en las primeras 12 semanas5.

A pesar del alto número de casos reportados de COVID-
19, su asociación con aspergilosis invasiva ha sido poco
descrita. El grupo europeo EORTC/MSG concluye que el diag-
nóstico de aspergillosis pulmonar asociada con la COVID-19
(APAC) constituye un reto, ya que las características radi-
ológicas de la lesión invasiva fúngica se superponen a las
alteraciones ya existentes por la neumonía viral por SARS-
CoV-26,7. Además, el elevado riesgo de generación de aerosoles
limita en pacientes con COVID-19 la obtención de muestras
respiratorias (broncoaspirado o lavado bronquioalveolar), por
lo que el diagnóstico en muchas ocasiones se basa en el
antígeno galactomanano en suero, considerado positivo un

índice > 0,78.

El número de especies de Aspergillus spp. es muy numeroso,
pero Aspergillus fumigatus complex es el agente etiológico más
frecuente. El tratamiento de elección es el voriconazol. En
nuestro caso se cambió a isavuconazol debido a la imposi-
bilidad de la vía oral, su menor influencia en la actividad del
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CYP3A4 (el paciente tenía niveles supraterapéuticos a pesar
de haber suspendido tacrolimus) y su mayor capacidad de
atravesar la barrera hematoencefálica9. Sin embargo, es cada
vez más  frecuente la resistencia del Aspergillus fumigatus a
los azoles. Algunos autores recomiendan evitar monoterapia
y usar tratamiento combinado con equinocandinas o anfo-
tericina B liposomal si existe sospecha de resistencia o mala
evolución, realizando una identificación molecular10.

Desafortunadamente la susceptibilidad antifúngica para el
Aspergillus spp. no está disponible en todos los laboratorios o
puede demorar mucho tiempo, por lo que es posible que la tasa
de resistencia a azoles en nuestro medio esté infraestimada.

En conclusión, la coinfección entre SARS-CoV-2 y mico-
sis invasoras en pacientes inmunosuprimidos probablemente
sea mayor de la descrita en la literatura. Por este motivo, y
dadas las limitaciones del diagnóstico, la presencia de mar-
cadores fúngicos debería aconsejar la instauración precoz de
tratamiento.
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Chronic  kidney  disease  is  associated  with  worse  outcomes
following SARS-CoV2  infection  among  18647  patients:  A
population-based cohort  study

La  enfermedad  renal  crónica  se  asocia  con  peores  resultados
después  de  la  infección  por  SARS  CoV2  entre  18647  pacientes:
estudio  de  cohorte  basado  en  la  población

Dear Editor:

The clinical spectrum of COVID-19 ranges from asymptomatic
cases to those who  develop acute-respiratory distress syn-
drome and require intensive care unit (ICU) admission.1,2

Previous studies have identified chronic kidney disease
(CKD) as a risk factor for severe outcomes following SARS-
CoV2 infection.3 This observation derives from data from

small cohorts of hospitalized patients mainly from China4–7

and a UK cross-sectional survey describing 16,749 patients
hospitalized with COVID-19.8 Recently, the largest nationwide
cohort study describing the impact of clinical risk factors on
COVID-19 related deaths has been published and reports the
negative impact of CKD on mortality among an unselected
population of cases with COVID-19.9 Whether the same asso-
ciation is observed among non-hospitalized patients from
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