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C) CASOS CLINICOS BREVES

Endocarditis infecciosa
secundaria a agente
poco frecuente

en paciente

en hemodialisis
Nefrologia 2009;29(6):610.
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En relacién con el caso publicado recien-
temente en esta Revista', describimos el
caso de un paciente en hemodidlisis que
presentd shock séptico secundario a en-
docarditis por Klebsiella oxytoca y
Staphylococcus aureus.

Klebsiella spp. es un agente atipico de
endocarditis infecciosa, alcanzando en
las series <1,2% sobre valvula nati-
vay el 4,1% sobre valvula protésica®.
El agente etiol6gico mds frecuente es
K. pneumoniae, y sélo se han encon-
trado 4 casos publicados de infeccion
por K. oxytoca®.

Describimos un caso de un paciente de
58 afios de edad con enfermedad renal
crénica en estadio V secundario a nefro-
patia ldpica en tratamiento con hemo-
dialisis, mediante catéter permanente
yugular derecho. Entre sus antecedentes
personales destacamos: cardiopatia is-
quémica crénica, HTA y tratamiento
corticoideo. Encontrandose previamen-
te asintomatico, comienza con fiebre de
>39 °C y malestar general. En la explo-
racion se objetivan hipotension, taqui-
cardia, soplo panfocal de grado III/VI y
fiebre. En la analitica de sangre desta-
can: leucocitos: 25.900 (N: 90%, L:
4%, M: 6%), Hb: 9 mg/dl, anisopoiqui-
locitosis con esferocitos y macrocitos,
neutréfilos hipersegmentados, Coombs
directo positivo, perfiles hepdtico y
pancredtico dentro de la normalidad.
La ecografia abdominal y la radiografia
de térax no mostraron datos patoldgicos de
interés, lo cual, sumado a un urocultivo
negativo, descart6 foco infeccioso en di-
chas localizaciones. En los hemoculti-
vos de catéter y sangre periférica se ais-
laron S. aureus 'y K. oxytoca, motivo por
el cual se realizé ecocardiograma trans-
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tordcico, objetivandose una verruga de
2,5 x 1,5 cm en el velo posterior de la
vélvula mitral y otra de menor tamafio
en el velo anterior de la valvula tricis-
pide. Tras estos hallazgos se inicia tra-
tamiento con vancomicina y gentamici-
na segun antibiograma, presentando en
dias posteriores un embolismo espléni-
co y shock cardiogénico con falleci-
miento del paciente.

K. oxytoca representa el 0,5-0,6% de
los aislamientos en las bacteriemias, en
mas de la tercera parte se trata de infec-
ciones polimicrobianas y entre el 37 y
el 52% son nosocomiales. La mayor
parte son debidas a patologia biliopan-
credtica o urinaria y las endocarditis in-
fecciosas son extremadamente raras,
siendo la mortalidad muy elevada
(49%) pese a un tratamiento antibidtico
adecuado*’.

Dada la inmunosupresiéon de nuestros
pacientes en tratamiento sustitutivo, su
comorbilidad asociada y su riesgo de
adquirir infecciones nosocomiales, es
necesaria una rdpida deteccion de la en-
docarditis infecciosa porque el trata-
miento antibidtico precoz disminuye el
elevado riesgo de morbimortalidad.
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Fracaso renal agudo
asociado a Pemetrexed
(Alimta®)
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Pemetrexed disédico (Alimta®, Eli
Lilly) es un agente quimioterdpico del
grupo de los antifolatos aprobado para
el tratamiento de pacientes con meso-
telioma y céncer de pulmén no micro-
citico. Es excretado casi en exclusiva
por el rifién y, aunque de modo muy
esporadico, se han descrito algunos ca-
sos de fracaso renal agudo asociado a
su empleo, como el que describimos
a continuacion.

Paciente de 56 afios con antecedentes
de fumador de 40 cigarrillos al dia; tra-
bajé en minas de carbén durante 16
afios. Cumplia criterios de bronquitis
cronica. Afectado de gonartrosis. En
marzo de 2008 fue diagnosticado de
adenocarcinoma de pulmén estadio IV
(n6dulos pulmonares bilaterales) tras el
hallazgo casual de una masa pulmonar
en una radiografia de térax. Recibid tra-
tamiento con carboplatino y taxol entre
abril y septiembre de 2008, con buena
tolerancia y respuesta parcial por TAC.
El paciente sigui6 revisiones sin inci-
dencias hasta diciembre de 2008, cuan-
do se objetiva progresion de las lesio-
nes pulmonares, por lo que inicid
tratamiento con Pemetrexed a dosis de
500 mg/m® (953 mg) i.v. cada 3 sema-
nas, junto con suplementos de acido f6-
lico y vitamina B, ,. El paciente recibié
los cinco primeros ciclos sin inciden-
cias. La creatinina sérica en el primer
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ciclo era de 0,76 mg/dl, similar en los
dos siguientes, en el cuarto era de 1,1
mg/dl y en el quinto de 1,6 mg/dl (fil-
trado glomerular estimado con MDRD-
IDMS 44,9 ml/min/1,73 m?). El sexto
ciclo no se administré al objetivarse
anemizacion severa (hematocrito del
24%) sin evidencia de sangrado, con
leucocitos y plaquetas normales, ade-
mas de fracaso renal agudo no oligtri-
co con creatinina sérica de 5,2 mg/dl. El
paciente fue ingresado para estudio y
tratamiento. Un mes y medio antes ha-
bia recibido contraste i.v. para la reali-
zacién de una TAC. También refiri6 el
paciente al ser reinterrogado que des-
de hacia varios meses tomaba tres do-
sis diarias de 600 miligramos de ibu-
profeno como tratamiento de las algias
provocadas por su gonartrosis. Una
ecografia abdominal mostré la presen-
cia de una probable metastasis hepati-
ca de 2,1 cm en el 16bulo hepdtico iz-
quierdo; los rifiones y la préstata eran
de tamafio normal y no habia hidrone-
frosis. La excrecion de proteinas en ori-
na de 24 horas era de 112 mg. Se optd
por tratamiento médico conservador
con transfusion sanguinea, hidratacion
parenteral y diuréticos. El paciente
mantuvo una diuresis adecuada en todo
momento sin registrarse desequilibrio
hidroelectrolitico, por lo que no se plan-
te de inicio la realizacién de hemodia-
lisis. La funcién renal presentd una pro-
gresiva pero lenta recuperacion. Fue
dado de alta a las 2 semanas para seguir
controles en oncologfa. Dos meses des-
pués la creatinina sérica era de 3,3
mg/dl sin registrarse otras incidencias.

La ficha técnica del farmaco indica
que, en estudios clinicos, los pacientes
con un aclaramiento de creatinina >45
ml/min no requirieron ajustes de dosis
diferentes de los recomendados para
todos los pacientes. No existen sufi-
cientes datos sobre el uso de Pemetre-
xed en pacientes con aclaramiento de
creatinina inferior'. En nuestro pacien-
te, la analitica coincidente con el quin-
to ciclo de Pemetrexed estaba cierta-
mente en este limite. Se recalca en la
ficha técnica que se debe evitar el uso
concomitante de antinflamatorios no
esteroideos, hecho que en nuestro caso
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pasé desapercibido y que pudo haber
contribuido a la presentacion del fraca-
so renal agudo. El contraste i.v. admi-
nistrado 2 semanas antes del quinto ci-
clo pudo haber influido también en el
deterioro inicial de la funcidn renal. De
todos modos, la secuencia cronoldgica
y los datos clinicos nos hacen pensar en
el Pemetrexed como el principal res-
ponsable. Este farmaco se excreta de
modo inalterado casi completamente
por la orina (70-90%). No sufre meta-
bolizacién. Se une en un 81% a prote-
inas plasmaticas. Su aclaramiento
plasmatico disminuye en presencia de
filtrado glomerular alterado. En pa-
cientes con funcién renal normal su
vida media es de 3 horas’. Se ha descri-
to su acumulacion en liquido ascitico®.
En ensayos clinicos en fase III se ha
descrito insuficiencia renal de todos los
grados en el 2,4% de los pacientes’. En
los casos publicados previamente se
atribuye la etiologia del fracaso renal a
una necrosis tubular aguda téxica, aun-
que no se ha reportado la realizacién de
biopsia renal en ningtin paciente. Algu-
nos se recuperaron totalmente*” y otros
precisaron didlisis de modo crénico’.
En un caso, ademds, se documentd la
induccién de una diabetes insipida ne-
frogénica junto con acidosis tubular re-
nal tras tres ciclos de tratamiento*. Res-
pecto al manejo terapéutico no estd
claro qué método es el mas eficaz para
eliminar los niveles toxicos del farma-
co en el contexto de sobredosis o fraca-
so renal. La didlisis continua venove-
nosa no parece eliminar cantidades
significativas del fairmaco y se desco-
noce si otros tipos de didlisis pueden
mejorar su aclaramiento. Existen expe-
riencias preliminares positivas con la
utilizacién de timidina’ como antidoto
y leucovorina’. Otro agente con efectos
beneficiosos potenciales es la carboxi-
peptidasa G2, pero es preciso acumular
mds experiencia clinica, al igual que
con los dos anteriores®.

En resumen, aportamos un nuevo
caso de fracaso renal agudo asociado
a pemetrexed. Como ensefianza del
mismo cabe destacar la necesidad de
respetar escrupulosamente sus espe-
cificaciones técnicas, asi como las de
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otros quimioterdpicos poseedores tam-
bién de una ventana terapéutica estre-
cha, para minimizar el riesgo de posi-
bles efectos adversos. Otro desafio lo
constituye el tratamiento de los pa-
cientes oncoldgicos con disfunciones
orgdnicas, como la insuficiencia re-
nal, con dosis de quimioterdpicos
que sean tan seguras como las admi-
nistradas a los pacientes sin estas
disfunciones®.
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