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Como todo medicamento, posee efec-
tos secundarios'?. Los relatados con
mayor frecuencia (entre el 1% y menos
del 10%) son gastrointestinales, cefa-
lea y alteraciones de pruebas de labo-
ratorio como pancitopenia y acidosis
lactica. Aparecen menos frecuente-
mente las alteraciones del sistema ner-
vioso central y la sobreinfeccién bac-
teriana o flingica.

Presentamos el caso de un hombre de
79 afios, con antecedentes personales
de hipertension arterial bien controlada
sin farmacos, hiperplasia benigna de
préstata y enfermedad renal crénica es-
tadio 4 en seguimiento en consultas ex-
ternas de nefrologia desde hacia 8 me-
ses. Habia sido intervenido para la
colocacién de una prétesis de rodilla
izquierda en un hospital comarcal el 18
de marzo de 2010, precisando posterior
reintervencion para realizar limpieza
quirdrgica por infeccién protésica el 26
de abril, dia en el que inicia tratamien-
to antibidtico con linezolid asociado a
levofloxacino. Fue dado de alta el 28
de mayo. El paciente mantiene trata-
miento con linezolid durante 7 sema-
nas. Se desconoce el germen causante
de la infeccién protésica.

El 10 de junio el paciente acude a urgen-
cias de nuestro hospital por deterioro del
estado general, con astenia, anorexia, v6-
mitos y pérdida de peso. A su llegada, el
paciente presenta buen estado general, sin
signos de mala perfusion periférica, ten-
sion arterial de 118/52 mmHg, tempera-
tura de 36,5 °C y una frecuencia cardiaca
de 72 lat/min. Se aprecia un ligero au-
mento de la temperatura local de la rodi-
lla izquierda, con un minimo derrame ar-
ticular. En la analitica destacan los
siguientes valores: urea 184 mg/dl, crea-
tinina 2,6 mg/dl, potasio 5,7 mmol/l, leu-
cocitos 4.000/u1, con un 61,3% de neutré-
filos, hemoglobina 9 g/dl, plaquetas
45.000/ul, 4cido lactico de 3,11 mmol/l,
pH 7,25, bicarbonato 18,5 mmo/l. El pa-
ciente ingresa en traumatologia.

Ante estos hallazgos analiticos y la au-
sencia de signos de infeccion sistémica
que justifiquen la acidosis lactica y la
pancitopenia, se consideran como efec-
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tos secundarios del linezolid y se proce-
de a su retirada sin antibioticoterapia al-
ternativa.

En dias posteriores se aprecia pro-
gresiva mejoria de la pancitopenia y
de la funcién renal tras hidratacion
del paciente, por lo que es trasladado
al hospital donde fue intervenido. En
el momento del alta presenta creati-
nina: 1,51 mg/dl, leucocitos totales:
5.300/ul, hemoglobina: 9 g/dl y pla-
quetas: 59.000/ul.

Aunque el linezolid es un antibidtico
muy eficaz en casos refractarios a
antibioterapia convencional, siempre
hay que tener en cuenta los posibles
efectos secundarios que pueda cau-
sar, en este caso la pancitopenia y la
acidosis lactica, que mejoraron tras
su retirada.
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Otro paciente mas con
historia natural de
nefropatia diabética:
¢donde estamos y hacia
donde vamos para
evitarla?
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La nefropatia diabética (ND) es la prin-
cipal causa de enfermedad renal crénica
terminal (ERCT) en los paises desarrolla-
dos'. Su incidencia y su prevalencia con-

tindan aumentando. Describimos el re-
sultado final en el rifién de la evolucion
natural de una diabetes mellitus (DM)
de afios de evolucidn (sin tratamientos
renoprotectores previos y con mal con-
trol metabdlico).

Caso clinico

Hombre de 60 afios con antecedentes
personales de DM tipo 2 de mds de
20 afios de evolucion, inicialmente en
tratamiento con antidiabéticos y en los
dltimos 5 afos con insulina, con mal
control metabdlico. Retinopatia diabé-
tica no proliferativa. Ex-fumador de
30 cigarrillos/dia hasta hace 5 afios.

El paciente acude a urgencias refi-
riendo edemas generalizados de un
mes de evolucidn, disnea de media-
nos esfuerzos y nicturia de 2-3 veces.
En la exploracidn fisica, el paciente
tenia buen estado general, estaba
consciente y orientado. La presion ar-
terial era de 160/110 mmHg, la fre-
cuencia cardiaca de 80 lat/min. In-
gurgitacién yugular. Auscultaciéon
cardiaca ritmica. En la auscultacién
pulmonar presentaba minimos crepi-
tantes en bases. Edemas con févea
hasta rodilla; el resto de la explora-
cién fue normal.

La analitica en sangre revel6 glucosa
200 mg/dl; urea 52 mg/dl; creatinina
1,2 mg/dl; 4cido drico 5,3 mg/dl; coles-
terol 313 mg/dl; triglicéridos 144
mg/dl; albimina 1,9 g/dl; proteinas to-
tales 4.4 g/dl; calcio 7,6 mg/dl; fésforo
3,2 mg/dl; hierro 41 pg/dl, y ferritina
155 ng/ml. La hemoglobina fue de 11,6
g/dl, el hematocrito del 34,3%,y el res-
to del hemograma y de las pruebas de
coagulacién fueron normales. Las hor-
monas tiroideas, serologia de virus
(VIH, virus de las hepatitis B y C), y
el PSA fueron normales. La hemoglo-
bina A _era del 8,3%. El estudio inmu-
nolégico, incluyendo inmunoglobuli-
nas, complemento, factor reumatoide,
ASLO, ANA, anti-ADN, ANCA y pro-
teina C reactiva, también fue normal.

El sistemdtico de orina mostré protei-
nas +++, sangre +, glucosa ++, nitritos
negativos. La proteinuria en orina re-
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cogida de 24 horas fue de 10 g. En la
electroforesis en orina la proteinuria era
no selectiva, siendo la proteinuria de
Bence-Jones negativa.

En la radiografia de térax se objetivaron
cardiomegalia y signos radiolégicos de
hipertensién venocapilar grado II. En la
ecograffa abdominal se encontré un ri-
ién derecho de 12 cm, de morfologia
normal; el rifién izquierdo era de 15 cm,
con dilatacion del sistema excretor.

Se inicié tratamiento depletivo con
diuréticos, inhibidores de la enzima de
conversion de la angiotensina (IECA)
y antagonistas de los receptores de an-
giotensina I (ARAII), estatinas, hepa-
rina de bajo peso molecular, y se reco-
mend6 mejorar el control glucémico.
Debido a la hidronefrosis del rifién iz-
quierdo provocada por un sindrome de
la unién pieloureteral se realizé pielo-
plastia y se colocé una nefrostomia
percutdnea en el rifién izquierdo. A pe-
sar de estas medidas el paciente requi-
rié nuevos ingresos hospitalarios por
descompensacion del sindrome nefré-
tico, con incremento de la creatinina
plasmatica a 2,5-3 mg/dl y persistencia
de la proteinuria nefrdtica, motivo por
el que se decide iniciar programa de
hemodidlisis. Aunque la sospecha ini-
cial fue de ND, estando el paciente en
hemodidlisis persistié6 el mal control
volumétrico y con pardmetros bioqui-
micos de actividad del sindrome nefré-
tico decidimos realizar una biopsia re-
nal para descartar una glomerulopatia
asociada. Los hallazgos de biopsia fue-
ron: 12 glomérulos por plano de corte,
cinco de ellos completamente esclero-
sados. Todos los glomérulos estudiados
mostraban una expansién mesangial
con formacién de nédulos acelulares
(Kinmelstein-Wilson). La inmunofluo-
rescencia fue negativa. En el intersticio
se observod una fibrosis moderada con
focos de atrofia tubular asociada. El
componente vascular mostré una lla-
mativa hialinosis de su pared, siendo el
diagnostico anatomopatoldgico final
compatible con una glomeruloesclerosis
difusa (figura 1) y nodular (figura 2),
con sustrato morfolégico de enferme-
dad diabética.
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Figura 1. Técnica de PAS (x20 aumentos):
glomeruloesclerosis difusa con hialinosis
de la arteriola eferente e intensa hialinosis
de vasos de mediano calibre.

Discusion

En la patogenia de la ND se han impli-
cado factores metabdlicos y hemodina-
micos®. La angiotensina II desempefia
un papel primordial en la patogenia y
en la progresion de la ND, y su inhibi-
cién confiere renoproteccién en pa-
cientes con diabetes’. Un retraso en el
inicio de los tratamientos con IECA o
con ARAII en pacientes con DM2, con
proteinuria e insuficiencia renal, hace
que sean menos efectivos, de ahi la im-
portancia de instaurar un tratamiento
precoz’. En el caso que presentamos, a
pesar de haber comenzado la terapia
durante el primer ingreso con inhibido-
res del sistema renina-angiotensina-al-
dosterona (SRAA), el sindrome nefro-
tico siguié descontrolado, precisando el
paciente nuevos ingresos por descom-
pensacién hidrépica. Esta nula respues-
ta al tratamiento puede justificarse, en
primer lugar, por tratarse de una ND de

Figura 2. Técnica de hematoxilina-eosina
(x40 aumentos): glomeruloesclerosis nodular
tipica.
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muchos afios de evolucién con mal con-
trol metabdlico; en segundo lugar, por
la presencia de una proteinuria severa
cuando se estudié por vez primera al
paciente y la ausencia de terapia previa
con farmacos antiproteindricos y, en
tercer lugar, por los hallazgos histolégi-
cos de la biopsia renal.

Con los tratamientos actuales se man-
tiene la progresién de la ND a ERCT,
por lo que la inhibicién del SRAA pue-
de no ser suficiente. Recientemente se
han descrito nuevos agentes terapéuti-
cos que pueden tener un papel en tratar
de retrasar la progresién de la ND*: se
ha visto que los receptores de hormonas
desempefian un papel protector en en-
fermedades cardiovasculares, inflama-
torias y metabdlicas. Asi, su modula-
cién podrd suponer nuevas «dianas»
para su tratamiento. En el caso de la
DM, los receptores mds estudiados han
sido los de estrégenos, PPAR-gammay
vitamina D’.

La hiperglucemia crénica promueve la
generacién de productos avanzados de
la glicosilacién (advanced glycation
end products [AGE])?. Asi, se han des-
crito inhibidores de los AGE (amino-
guanidina, ALT-946, piridoxamina, tia-
mina) y antagonistas de los receptores
de AGE (RAGE)".

Otro de los agentes potenciales (por sus
propiedades reolégicas y antiinflamato-
rias) es la pentoxifilina®; en estudios
animales se ha observado que tiene
efectos renoprotectores y antiproteinu-
ricos’. Ademas, en un reciente metana-
lisis de revisién de ensayos aleatoriza-
dos controlados, la pentoxifilina ha
demostrado ser eficaz como antiprotei-
nurico en pacientes con enfermedad re-
nal diabética®.

También existen evidencias de que la
activaciéon de la proteina C kinasa
(PCK) causa insuficiencia renal (hiper-
filtracién, dafio en membrana basal y
glomeruloesclerosis). Entre los inhibi-
dores de la PCK, la ruboxistaurina ha
demostrado poseer un efector promete-
dor en la prevencién de las complica-
ciones vasculares diabéticas*.

109



cartas al director

Por dltimo, varios factores de creci-
miento se expresan en el rindén normal
y han sido implicados en la patogenia
de la ND, y los inhibidores de TGF-
beta, CTGF y VEGF son potenciales
agentes terapéuticos’.

En definitiva, en la era de la inhibi-
cién del SRAA todavia es posible de-
tectar a pacientes con un curso natural
de la ND. El retraso en el inicio del
tratamiento hace que la respuesta pos-
terior sea discreta. En los préximos
aflos se comprobard si los nuevos
agentes terapéuticos ayudardn a impe-
dir la aparicién de la ND y/o a tratarla
de forma que se retrase la progresién
a ERCT.
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Hidrotorax en dialisis
peritoneal: una
complicacion
infrecuente
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El hidrotérax es una complicacién in-
frecuente en pacientes en didlisis peri-
toneal (DP), se estima entre el 1,6-
10%. La mayoria de las veces supone
el abandono de la técnica.

Presentamos 2 casos de pacientes en
DP con esta patologia.

Caso 1

Mujer de 47 afios de edad con anteceden-
tes de glucogenosis tipo V (enfermedad
de McArdle), malformacion de Chiari,
insuficiencia renal cronica no filiada,
atrofia retiniana e hipertension arterial.
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Se realiza implantacion de catéter peri-
toneal el 19/5/2000 en otro centro, y se
inicia la didlisis con infusién de 2 litros
15 dias mds tarde. La paciente presentd
desde el inicio sensacién de incomodi-
dad abdominal, dolor pleuritico en el
hemitérax derecho y disnea. Se realiz6
radiografia de térax, en la que se obje-
tivé hidrotérax (figura 1), motivo por el
que se suspendié la DP y fue remitida a
nuestro hospital.

En nuestro centro se realizé drenaje del
derrame pleural (trasudado) con norma-
lizacién de la radiografia de térax. Se
intent6 de nuevo la realizacién de DP
con menor volumen de infusién y rea-
pareci6 el derrame pleural al poco tiem-
po. Posteriormente, se intenté una pun-
cion de fistula arteriovenosa (FAV) que
se complicé con extravasaciéon de la
misma y miositis.

La paciente se neg6 a realizar hemodid-
lisis o cualquier otro tipo de opcién te-
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rapéutica con el fin de resolver la comu-
nicacién pleuroperitonal, por lo que se
inici6 didlisis peritoneal automdtica
(DPA) con bajo volumen y cabecera
elevada en septiembre de 2000, consi-
guiendo buenos drenajes y con apari-

Figura 1. Hidrotérax. Caso 1.

Nefrologia 2011;31(1):107-27



