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Estudio europeo sobre aspergilosis cerebral tratada con isuvaconazol: un estudio EFISG
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Caracteristicas del Estudio

Objetivo: La aspergilosis cerebral (AC) se asocia a una alta mortalidad. Segun las
directrices ECIL-6 y ESCMID, el tratamiento de primera linea recomendado para
todas las formas de aspergilosis es voriconazol o isuvaconazol. Sin embargo, se
sabe poco sobre la seguridad y eficacia del isuvaconazol en la AC.

Métodos: Los autores realizaron un estudio retrospectivo multicéntrico europeo
de pacientes tratados con isuvaconazol para AC probada o probable entre 2014
y 2022 y compararon los resultados con los de los grupos de control
ponderados de la cohorte nacional francesa de AC publicada previamente, el
Estudio de lesiones de aspergilosis cerebral.

Resultados: Se incluyeron cuarenta pacientes de 10 paises. Las principales
afecciones subyacentes fueron neoplasias hematoldgicas (53%) y trasplante de
organos solidos (20%). Se administro isuvaconazol como tratamiento de primera
linea a 10 pacientes, principalmente en terapia combinada, lo que resultd en el
control de la AC en el 70% de estos casos. Treinta pacientes recibieron
isuvaconazol después de una mediana de 65 dias de tratamiento con otro
farmaco, principalmente debido a efectos secundarios (50%) o fracaso
terapéutico (23%) del tratamiento previo. Se administré predominantemente
como monoterapia y logré controlar la AC en el 73% de los pacientes. Diecisiete
pacientes (43%) fueron sometidos a neurocirugia. Cuando se midieron, los
niveles de isuvaconazol fueron bajos en el liquido cefalorraquideo, pero
adecuados en el suero y el tejido cerebral. La toxicidad del isuvaconazol llevé a
la interrupcién del tratamiento en el 7,5% de los pacientes. La mortalidad a las
doce semanas fue del 18%. La comparacién con la cohorte CEREALS mostrd una
supervivencia comparable en los pacientes que recibieron isuvaconazol o
voriconazol como tratamiento de primera linea.

Conclusiones: El isuvaconazol parece ser un tratamiento bien tolerado. La
mortalidad asociada con isuvaconazol es similar a la descrita con voriconazol.
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Leyenda: Supervivencia durante el primer afo tras la terapia antifungica
de primera linea. Muestra no ponderada (A) y muestra ponderada (B).

10.1093/cid/ciae371

Comentarios del Revisor

Las pautas actuales recomiendan el voriconazol como
tratamiento de primera linea para la aspergilosis
cerebral, sin embargo, la toxicidad y las interacciones
farmacoldgicas son las limitantes.

El isuvaconazol es un farmaco mas tolerable y activo
contra Aspergillus, sin embargo, hay pocos datos reales
que respalden su uso como tratamiento de primera
linea para la enfermedad del sistema nervioso central.
Este estudio proporciona mas evidencia de que el
isuvaconazol no es inferior al voriconazol para el
tratamiento de la aspergilosis cerebral.

Limitaciones

El pequefio tamafio de la muestra (n=40) utilizada en este
estudio limita la generalizacion de los hallazgos.

La mayoria de los pacientes recibieron un farmaco
alternativo como tratamiento de primera linea y luego
cambiaron a isuvaconazol, lo que limita la aplicabilidad de
este estudio a los regimenes de tratamiento iniciales.

La naturaleza retrospectiva de este estudio genera
preocupacion por el sesgo subyacente en los resultados,
lo que limita alin mas la aplicacion clinica del estudio.
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Infecciones por micoplasma y ureaplasma del donante en receptores de trasplante de pulmdn: estudio prospectivo de
deteccion de enfermedades respiratorias en donantes y receptores y resultados en los receptores
P. C. K. Tam, et al. American Journal of Transplantation. Jul 2024. | https: [

Caracteristicas del Estudio

Objetivo: Los mollicutes son bacterias molestosas que pueden
causar infecciones pulmonares y extrapulmonares derivadas del
donante después del trasplante de pulmdn. Se desconoce la mejor
practica para la deteccidn y vigilancia del receptor. Este estudio
evalua el valor y el rendimiento comparativo del cultivo y la reaccion
en cadena de la polimerasa (PCR) para predecir la infeccién por
mollicute en los receptores de trasplante de pulmon.

Métodos: Estudio prospectivo, ciego y de un solo centro que se
realizd entre el 5/10/20y el 25/9/21 (n = 99). Las muestras del
lavado broncoalveolar (BAL) del donante y del receptor realizadas en
el momento del trasplante se analizaron para detectar M. hominis 'y
Ureaplasma spp. mediante cultivo y PCR.

Resultados: 18/99 pulmones de donantes tuvieron >1 prueba de
deteccion de mollicute positiva. 9/99 receptores desarrollaron una
infeccion por mollicute posterior al trasplante, de los cuales 7 (78 %)
tuvieron una prueba de deteccidn de donante positiva. Todos los
receptores con infeccidn grave después del trasplante recibieron
pulmones de donantes que dieron positivo en el analisis de cultivo.

Conclusidn: El andlisis de cultivo de BAL del donante predijo todas
las infecciones graves por micosis en el receptor y el cultivo tuvo un
mejor PPV que la PCR.

Resultados

Rendimiento de las pruebas de deteccion de molicutes en
el liquido bronquial transdérmico del donante para
predecir la infecciéon por molicutes en el receptor después
del trasplante

Tipo de SN sp VPP VPN
test
Cultivo 6/9 88/90 6/8 88/91
(67%) (98%) (75%) (97%)
PCR 5/9 80/90 5/15 80/84
(56%) (89%) (33%) (95%)
Cultivo o 7/9 79/90 7/18 79/81
PCR (78%) (88%) (39%) (98%)
Cultivo y 4/9 89/90 4/5 89/94
PCR (44%) (99%) (80%) (95%)

SN=sensibilidad; SP=especificidad; VPP= valor predictivo
positivo; VPN= valor predictivo negativo.

El cultivo positivo del donante predijo los 6 casos de
infecciones definitivas por Mollicute, incluidos 3 casos
con afectacion extrapulmonar

El cultivo del donante fue negativo en 3 casos de
posible/probable infeccién pulmonar por Mollicute

La PCR del donante no predijo 2 casos de infeccidn grave
por Mollicute

10.1016/j.ajt.2024.07.013
Comentarios del Revisor

Este estudio demuestra la utilidad de la deteccién
universal de mollicutes en donantes de pulmén en el
momento del trasplante.

La deteccidn de mollicutes en donantes de pulmdn
mediante cultivo tuvo una sensibilidad similar a la
deteccién por PCR, pero un VPP mas alto.

Ni el cultivo de pulmonar en donantes ni la deteccidn por
PCR de mollicutes en el momento del trasplante
predijeron todas las infecciones por mollicutes.

Los médicos deben mantener un alto indice de sospecha
de infeccién por mollicutes después del trasplante de
pulmén a pesar de una prueba de deteccidn negativa.

Limitaciones

La generalizacion estd limitada por el disefio de estudio de
un solo centro y el tamafio de la cohorte.

La disponibilidad de pruebas de diagndstico locales, asi
como la variabilidad en las técnicas de cultivo de Mollicute
y las pruebas de PCR pueden afectar los resultados.

Se necesitan mas investigaciones que comparen los
resultados entre la profilaxis universal inmediata de
Mollicute iniciada antes de los resultados de deteccion
frente a los antibioticos preventivos diferidos iniciados
después de una deteccidn positiva.

ISHLT en Espariol: Paola Morejon-Barragén, MD.
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Enfermedad vascular del injerto en receptores de trasplante de corazon de donantes virémicos de hepatitis C

Kadosh B, et al. Clinical Transplantation 2024. | https:

Caracteristicas del Estudio

Objetivo: La viremia del VHC es un factor de riesgo conocido para la
aterosclerosis, pero su impacto en la vasculopatia del aloinjerto
cardiaco (CAV) no estd claro. Este estudio compard la incidencia de
CAV en receptores de trasplantes de corazén de donantes VHC+ y
VHC-.

Métodos: Se realizd una revision retrospectiva de receptores de
trasplantes de corazén en dos grandes centros. Se incluyeron
pacientes con al menos una angiografia de vigilancia al afio
después del trasplante. Se incluyeron datos de los afios 2 y 3 si
estaban disponibles. CAV se calificod (1, 2 o 3) segun las pautas de
ISHLT. Se considerd enfermedad subclinica una IVUS = 0,5 mm.

Resultados: De 270 pacientes, 62 recibieron un corazén de un
donante VHC+ y 208 de un donante VHC-. La incidencia de CAV fue
del 8,8% en el grupo VHC+ frente al 16,8% en el grupo VHC- al afio,
el 20,0% frente al 28,8% a los 2 afios y el 33,3% frente al 41,5% a
los 3 afios. El andlisis multivariado, controlando la edad del
donante, el historial de tabaquismo, el IMC, la hipertension y la
diabetes, no mostro diferencias significativas en el riesgo de CAV
(HR ajustado 0,80; IC del 95 %: 0,45 a 1,40, p = 0,43). El modelo de
riesgo no revelé diferencias en la tasa acumulada de lesiones
significativas por IVUS (OR 0,95; IC del 95 %: 0,67 a 1,34, p = 0,76).

Conclusiones: No hubo diferencias significativas en la incidencia de
CAV o enfermedad subclinica (IVUS) entre los receptores de
trasplantes de corazén de donantes VHC+ y VHC-.
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Tasa de CAV segun el estado del donante de VHC (NAT) (arriba).
Tasa de cualquier lesién IVUS > 5 mm segun el estado del donante
de VHC (abajo).

10.1111/ctr.15294

Comentarios del Revisor

Desde la llegada de la terapia antiviral de accion directa,
los resultados entre los receptores del VHC+ y los
receptores del VHC- se han vuelto comparables.

Este estudio realizado en dos grandes centros de
trasplantes es el segundo de su tipo, después de un
estudio de Vanderbilt de 2023 que tampoco encontro
diferencias en los resultados de CAV al afio entre los
receptores de VHC+ y VHC-.

Se necesitan investigaciones continuas para explorar los
resultados a largo plazo y optimizar el momento y las
estrategias del tratamiento contra el VHC para esta
poblacién de pacientes vulnerables.

Limitaciones

Estudio de caracter retrospectivo y observacional.

CAV es una enfermedad acumulativa y progresiva. Aunque
el estudio proporciond comparaciones en los afios 2y 3
después del trasplante, no tuvo el poder para detectar
diferencias significativas en estos momentos.

Aungque el analisis estadistico se ajusté a los factores de
riesgo de enfermedad coronaria conocidos, sélo una cuarta
parte de los pacientes se sometid a una angiografia inicial
antes del trasplante, lo que hizo que la carga de
enfermedad coronaria derivada del donante fuera dificil de
cuantificar.

ISHLT en Espariol: Paola Morejon-Barragén, MD.
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