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Estimado Editor: En el momento actual, no existen reco-
mendaciones sobre el manejo de la neumonia por SARS-CoV-2
en pacientes inmunodeprimidos ni de la utilidad del tratamien-
to antiviral mas alla de los primeros dias de enfermedad en pa-
cientes sin aclaramiento viral. Describimos la buena respuesta
a nirmatrelvir/ritonavir de un paciente oncohematoldgico, que
se encuentra en su quinto mes de infeccion por SARS-CoV-2
y €n su quinto ingreso por neumonia recurrente atribuida a la
propia infeccion.

Varon de 68 afios con diagndstico de linfoma difuso de
células grandes B en 2009 y tratado con tres ciclos de quimio-
terapia que se finalizd por complicaciones infecciosas. Presen-
té en 2014 y 2019 recaidas de la enfermedad que precisaron
de nuevo tratamiento. Lleva dos afios en remision completa y
con rituximab (RTX) bimensual de mantenimiento (fin de trata-
miento 8/11/21). Vacunado con 3 dosis frente al SARS-CoV-2
(Pfizer-BioNTech®, la ultima 27/11/21).

El 6/1/22 inicio cuadro febril y tos, siendo diagnostica-
do de COVID-19 mediante deteccion en muestra de exudado
nasofaringeo de RNA de SARS-CoV-2 por PCR a tiempo real
(Simplexa™COVID-19 & Flu A/B Direct Kit, Diasorin®) y aso-
ciando disnea el dia +13. En analitica, destacaba proteina C
reactiva (RCP) de 37,70 mg/L (1,00-10,00), procalcitonina (PCT)
0,09 ng/mL (0,0-0,1), ferritina 464 ng/mL (20-300), ausencia
de linfopenia y en la radiografia (Rx) de torax un ténue infil-
trado bilateral. Ingreso y recibio durante 6 dias 60 mg/24h de
metilprednisolona (MTP), con buena evolucion clinica, analitica
y radioldgica. Al ingreso, se realizd estudio seroldgico de lgG,
mediante técnica de analisis quimioluminiscente de micropar-
ticulas (CMIA) frente a la proteina S del SARS-CoV 2 (SARS-
CoV-2 IgG Il Quant, Alinity, Abbott®) e IgM frente a la proteina
S del SARS-CoV-2 por técnica de quimioluminiscencia (CLIA)
(LIAISON® SARS-CoV-2 IgM, Diasorin®) siendo ambos resul-
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tados negativos. Al alta se pauto prednisona (PDN) en pauta
descendente.

Tras 10 dias y estando con 20 mg de PDN diarios, consulto
de nuevo por disnea y tos, con aparicion en la Rx de torax de
nuevos infiltrados. Tanto el antigeno como la PCR de SARS-
CoV-2 fueron positivos (Ct=17), sin detectarse anticuerpos IgG
frente a la proteina S del SARS-CoV-2. Se realizd tomografia
axial computerizada de alta resolucion (TACAR) que objetivo
presencia de vidrio deslustrado en la periferia de ambos l6bu-
los pulmonares inferiores. No se observd mejoria clinica hasta
que no se aumentd la dosis de corticoides a 40 mg de MTP
diario, recibiendo el alta en el dia 12 de ingreso con 30 mg de
PDN. Al alta, PCR de COVID-19 positiva (Ct=18) (dia +36 desde
inicio de sintomas).

Coincidiendo con el descenso a 10 mg de PDN, volvio
a presentar disnea y fiebre (38°C), por lo que ingreso (dia
+58 de sintomas) habiendo finalizado la pauta descenden-
te de corticoides. Previamente se realizo PET-TC con mar-
cado hipermetabolismo pulmonar bilateral compatible con
proceso infeccioso activo. Al ingreso presento linfopenia,
discreta elevacion de RCP y afectacion intersticial bilateral
periférica en Rx de tdérax. Sequia sin desarrollar IgG frente
a la proteina S vy persistia positiva la PCR (Ct=29). Se rea-
lizo fibrobroncoscopia en la que solo destaco la deteccion
por RT-PCR (genes E Y N) (Xpert®Xpress SARS-CoV-2/Flu/
RSV, Cepheid®) en el lavado broncoalveolar de SARS-CoV-2
(Ct=17). Se reintrodujeron corticoides y se administro dosis
Unica de sotrovimab 500 mg. Con ello mostrd una inmedia-
ta mejoria. No obstante, al alta la PCR de SARS-CoV-2 con-
tinuaba positiva (Ct=20) y se programo un nuevo descenso
de corticoides.

Con el descenso de PDN, presentd sintomas respiratorios
precisando ingreso, similar a los tres ingresos anteriores: re-
aparicion de infiltrados radioldgicos con PCR de SARS-CoV-2
positiva (Ct=27). Tras unos dias de ingreso y ante la ausencia
de mejoria, se aumentd la corticoterapia (40 mg MTP) con re-
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Figura 1

solucion las alteraciones clinicas, analiticas y radioldgicas. Al
alta se mantuvo PDN 20 mg vy la PCR de SARS-CoV-2 era po-
sitiva (Ct=22).

Tras 9 dias de 20 mg diarios de PDN reaparicion de sin-
tomas previos. Ingresd en el dia +138 de sintomas. En este
momento, empeoramiento radiografico con antigeno y PCR de
SARS-CoV-2 positivos (Ct=31). Se administro fuera de indica-
cion vy tras el consentimiento verbal del paciente, nirmatrelvir/
ritonavir durante 5 dias y se mantuvo la dosis de PDN 20 mg.
Con ello se objetivd una mejoria clinica inmediata asi como
normalizacion analitica y radiologica. Se obtuvo el primer re-
sultado negativo de PCR de SARS-CoV-2 desde el inicio de en-
fermedad.

Tras el alta de este quinto y ultimo ingreso se redujeron
progresivamente los corticoides hasta lograr su retirada sin re-
caida de la enfermedad. Actualmente se encuentra en su dia
+75 desde la toma de nirmatrelvir/ritonavir y el paciente con-
tinua asintomatico. La evolucion del paciente queda resumida
en la Figura 1.

La corticoterapia podria contribuir a reducir el aclara-
miento viral [1] y empiezan a describirse casos con persisten-
cia de la actividad viral y recaida de la neumonia en pacien-
tes con tratamiento inmunosupresor, especialmente con RTX
(anticuerpo monoclonal anti-CD20) [2-4]. Tras una revision
bibliografica, encontramos la descripcion de 3 casos en los
que se comunica la administracion de tratamiento antivi-
ral mds alla de los primeros dias de sintomas en pacientes

Evolucion clinica, analitica y radioldgica del paciente

en tratamiento con farmacos anti-CD20 y con evidencia de
persistencia de actividad viral prolongada [5-7]. En todos,
el antiviral empleado fue remdesivir y aunque los sintomas
remitieron, mas tarde se produjo recaida de la enfermedad
con positivizacion de la PCR. En estos casos, remdesivir pare-
ce contribuir a atenuar la infeccion pero no a eliminarla por
completo. En cambio, no encontramos ninguna experiencia
similar con nirmatrelvir/ritonavir. Por tanto, el presente tra-
bajo describe la primera experiencia hasta la fecha de una
excepcional respuesta clinica al tratamiento tardio con nir-
matrelvir/ritonavir en paciente inmunosuprimido con farma-
co anti-CD20 y evidencia de infeccion prolongada por SARS-
CoV-2.
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