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Efecto beneficioso de la interaccion

ketoconazol-ciclosporina
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Senor director:

El ketoconazol, farmaco que inhibe el sistema cito-
cromo hegético P-450, puede aumentar los niveles
de CyA "%, Si debemos administrarlo es preciso mo-
nitorizar los niveles y reducir las dosis de CyA ante la
posible nefrotoxicidad. Presentamos a continuacion
el caso clinico de una paciente inmunosuprimida
con esteroides y CyA que recibié ketoconazol por in-
feccién por Candida. En esta ocasion la interaccion
fue beneficiosa, ya que el esperado aumento de los
niveles de CyA contribuyé a mantener una tedrica-
mente adecuada inmunosupresion.

Mujer, de cuarenta y cinco anos, en hemodialisis
desde 1984 por poliquistosis renal. Recibi6 trasplante
renal de cadiver con el que compartia un antigeno
en el locus B. Fue tratada con esteroides 0,5
mg/kg/dia y ciclosporina i.v. 5 mg/kg/dia las primeras
veinticuatro horas y después oral- 10 mg/kg/dia. Nive-
les de CyA en sangre total (RIA 300-800 ng/dl.) se
determinaron dos veces por semana.

La evolucién inmediata se caracterizé por la pre-
sencia de necrosis tubular oligoandrica de catorce
dias de duracion. El dia 21 postrasplante, estando en
plena recuperacion de la funcién renal, se evidencio
uropatia obstructiva y una importante coleccién peri-
rrenal, demostrandose la existencia de urinoma por
fistula urinaria. La colocacién de nefrostomia percu-
tanea y el drenaje de la coleccion resolvié el proble-
ma en principio, decidiéndose mantener estas medi-
das conservadoras. El dia 30 presentd rechazo agu-
do, con elevacion de la creatinina hasta 5 mg. %,
coincidiendo con niveles de CyA de 250 y 270 ng/dl.
El episodio fue controlado con globulina antilinfociti-
ca ante la ineficacia-de los esteroides. La creatinina
al final. del tratamiento era de 3 mg. %. El dia 48
-postrasplante se realizé cirugia de la fistula urinaria,
practicandose anastomosis pielopiélica, previa ne-

frectomia del rinén derecho poliguistico. El dia 56

present6 fiebre elevada, objetivindose infeccion por
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Candida albicans.en la orina de la sonda de nefros-
tomia de la sonda vesical y en el drenaje. Ante esta
grave situacion, se decidid tratamiento con ketocona-
zol 200 mg/dia durante catorce dias. La evolucién
fue excelente, controlandose la infeccién y mejoran-
do paulatinamente la funcién renal. Los niveles de
CyA, que practicamente siempre habian sido bajas,
aumentaron durante el ciclo terapéutico. La suspen-
sion de ketoconazol se acompané de una disminu-
cion de los niveles de CyA (tabla ). El dia 89 postras-
plante fue dada de alta en buena situacién clinica,
con una creatinina sérica de 2 mg. %; aclaramiento
de creatinina, 40 ml/min_; niveles, 315 ng/dl., y do-
sis de CyA, 4 mg/kg/dia.

Tabla l. Evolucién de la funcién renal, dosis
y niveles de CyA con la administracién
de ketoconazol
Dias Dosis Niveles Creatinina
postras- de CyA sanguineos sérica
plante mg/kg/dia CyA ng/dl. mg. %
51 4 115 3,4
54 4,4 150 3,9
58 * 4,4 432 5
61 * 4,4 955 4,6
65 * 4 710 4,2
70 * 3,5 690 3,1
75 3,5 285 2,8
78 3,5 310 2,5

* Ketoconazol, 200 mg/dia durante dias 57 a 71.

En nuestra paciente, el aumento de los niveles de
CyA, coincidiendo con la administracién de ketoco-
nazol y la disminucién tras la retirada de la droga,
apoya fuertemente la interaccién medicamentosa. La
peculiariedad del caso descrito radica en que el trata-
miento con ketoconazol, lejos de ser perjudicial, fue
claramente beneficioso por un doble motivo: en pri-
mer lugar, fue eficaz para controlar la pielonefritis
aguda por Candida, contribuyendo a la mejoria de la
funcién renal, y en segundo lugar, el concomitante
aumento de los niveles de CyA contribuyé a mante-
ner una adecuada inmunosupresién en un momento
crucial dias después de haber finalizado el ciclo tera-
péutico antirrechazo.
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