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el diagnóstico. La alegación hematoló-
gica ante la sugerencia de adelantar la 
evaluación referida es que un retraso en 
el diagnóstico de ineicacia terapéutica 
de 4-6 semanas no afecta realmente al 
desenlace inal, en lo que a la respuesta 
medular se reiere8. Como nefrólogos, 
insistimos en que la diferencia estriba 
cuando existe nefropatía por cadenas 
ligeras, casos en los que la precocidad 
diagnóstico-terapéutica sí es vital: po-
demos curar tardíamente la discrasia ce-
lular medular, pero no así las células del 
túbulo renal, como lo demuestra la se-
gunda biopsia realizada en nuestro caso.

Afortunadamente, cada vez son más los 
trabajos que abogan por la importancia pro-
nóstica de las CLL9 y la inclusión de su mo-
nitorización en estos protocolos, pudiendo 
hasta ahorrarse la rebiopsia de médula7-11.

 
CONCLUSIÓN
La precocidad de tratamiento quimiote-
rápico y depurador de cadenas ligeras es 
fundamental para su eicacia en el riñón 
de mieloma. La monitorización de las 
cadenas libres en sangre ayuda a valorar 
la respuesta terapéutica. Una buena coor-
dinación entre Nefrología y Hematología 
es esencial para la eicacia terapéutica en 
estos pacientes.

Figura 2. Monitorización de cadenas ligeras kappa e inmunoglobulina A. 

CLk: cadenas ligeras kappa; HD: hemodiálisis; IgA: inmunoglobulina A.

Discordancia de respuesta al tratamiento entre ambas.
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aprovechando su bajo peso molecular (471 
Da) y su reducida unión a proteínas plasmá-
ticas (35 %)9. Debe tenerse en cuenta que 
existe fenómeno rebote para la concentra-
ción plasmática de dabigatran tras el pro-
cedimiento, dado su elevado volumen de 
distribución9. Es importante tener muy pre-
sente que existen pacientes cuya condición 
clínica es susceptible de cambio en un corto 
intervalo de tiempo y que requerirán de con-
troles periódicos. En estos pacientes, como 
son los afectados de enfermedad renal cró-
nica, con predisposición a cambios erráticos 
en la concentración de los fármacos, cabe 
plantearse de un modo razonable el balance 
beneicio/riesgo del empleo de dabigatran.
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lar. No se hallaron alteraciones de relevan-
cia en la ecografía abdominal. Por la baja 
concentración sanguínea de hemoglobina 
(5 g/dl), se transfundieron inicialmente 
tres unidades de concentrado de hematíes, 
se inició tratamiento antibiótico con ce-
ftriaxona y ciproloxacino por hallazgos 
compatibles con infección de tracto urina-
rio e ingresó en el Servicio de Nefrología 
para estudio. Con sospecha de hemorragia 
digestiva alta, se decidió realizar sesión de 
hemodiálisis para aclaramiento de dabiga-
tran. Horas más tarde presentó deposicio-
nes melénicas. Se realizó gastroscopia con 
hallazgo de mucosa eritematosa friable al 
roce y pequeño coágulo en incisura de es-
tómago. Se realizó nueva sesión de hemo-
diálisis doce horas más tarde. Los tiempos 
de coagulación se normalizaron progresi-
vamente los días sucesivos, no presentan-
do la paciente nuevas hemorragias.

El caso que mostramos es un ejemplo de 
los inconvenientes que puede conllevar la 
administración de dabigatran en los pacien-
tes afectados de enfermedad renal crónica, 
sabiendo que presentan mayor riesgo de de-
sarrollar fracaso renal agudo8 e incremento 
crítico de los niveles séricos del fármaco. 
La paciente había recibido dosis ajustada 
a iltrado glomerular y presentó exceso de 
actividad anticoagulante por agudización 
de su patología. Por otro lado, aunque es 
común el comentario de que no precisa de 
monitorización, lo cierto es que no se dispo-
ne de ningún parámetro que evalúe de modo 
adecuado la actividad anticoagulante de este 
nuevo fármaco. Aunque se ha promulgado 
el empleo del tiempo de tromboplastina par-
cial activada o el tiempo de trombina, estos 
pueden infraestimar la actividad anticoagu-
lante y solo son útiles por su poder predicti-
vo negativo. Tampoco es útil el tiempo de 
protrombina, que puede ser normal a pesar 
de altas concentraciones séricas de dabiga-
tran. El parámetro que mejor relación pre-
senta con el nivel sérico de dabigatran es el 
tiempo de ecarina, poco útil puesto que se 
requiere de varios días para la obtención de 
resultados y de cuya realización no se dispo-
ne fácilmente. A pesar de que se ha sugerido 
el empleo de factor recombinante activado 
VIIa para pacientes con hemorragia por 
dabigatran, la única estrategia útil para el 
manejo de la sobredosiicación es el aclara-
miento del fármaco mediante hemodiálisis, 

Sr. Director:
El empleo de dabigatran ha demostrado 
superioridad frente a heparina en la proi-
laxis tromboembólica del reemplazo total 
de cadera1 y similar eicacia con menor 
riesgo de hemorragia en el tratamiento 
de la trombosis venosa profunda2. En el 
estudio RE-LY3 mostró mayor eicacia en 
la prevención de ictus frente a warfarina 
en pacientes con ibrilación auricular. Sin 
embargo, en estudio por subgrupos, aque-
llos pacientes con edad igual o superior 
a 75 años presentaron un riesgo superior 
de hemorragia extracraneal en probable 
relación con elevadas concentraciones del 
fármaco4. Con un pico de concentración 
plasmática a las 2 horas5,6 de la ingesta y 
una vida media de 12-17 horas5,6, presenta 
un aclaramiento renal del 80 %5,6. Se reco-
mienda reducción de la dosis para pacien-
tes con iltrado glomerular estimado entre 
30 y 50 ml/min/1,73 m2. Por debajo de 30 
ml/min/1,73 m2 está contraindicado7.

Se presenta el caso de una mujer de 84 
años, afecta de hipertensión arterial, dia-
betes mellitus tipo 2, arritmia completa por 
ibrilación auricular, cardiopatía hiperten-
siva con función sistólica conservada, en-
fermedad renal crónica estadio 3 con iltra-
do glomerular estimado de 30 ml/min/1,73 
m2 y anemia crónica normocítica normo-
crómica, que consultó por deterioro del 
estado general progresivo en los últimos 
meses, sin alteraciones en las característi-
cas de la orina ni en el ritmo de diuresis. 
Se encontraba en tratamiento con varios 
fármacos antihipertensivos (incluyendo 
antagonista de los receptores de angioten-
sina II y betabloqueante), estatina y ibrato 
en combinación y dabigatran (75 mg cada 
12 horas). Presentaba mal aspecto general. 
La exploración cardíaca era normal, pero 
se auscultaban crepitantes en ambas bases 
pulmonares. No se hallaron alteraciones a 
nivel abdominal y no presentó incremento 
de edema declive. El tacto rectal fue nega-
tivo para melenas o rectorragia. La presión 
arterial era 94/36 mmHg. El electrocardio-
grama mostró ritmo sinusal a 54 latidos por 
minuto con rectiicación del segmento ST 
en V4-V6 no sugestivo de isquemia mio-
cárdica aguda. Los resultados de la analíti-
ca se muestran en la tabla 1. La radiología 
evidenció cardiomegalia, derrame pleural 
posterior bilateral y redistribución vascu-
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En mujeres con trasplante renal en tra-
tamiento con anticalcineurínicos, se ha 
descrito crecimiento glandular mamario 
de intensidad variable y, tras un tiem-
po normalmente superior al año, que no 
siempre regresan tras la retirada del fár-
maco y que requiere a veces mamoplas-
tia correctora para reducir los grandes 
volúmenes alcanzados. Sin embargo, no 
hemos encontrado descrito este efecto 
adverso en pacientes con glomerulone-
fritis en tratamiento con ciclosporina A.

CASO CLÍNICO
Varón de 48 años que fue remitido hacía 
9 años por proteinuria. Presentaba hiper-
tensión arterial de 2 años de evolución 
en tratamiento con amlodipino, atenolol 
e irbesartán desde hacía años. En el estu-
dio general destacaba: proteinuria 1200 
mg/día, 448 hematíes/µl en sedimento, 
creatinina 1,05 mg/dl e inmunología ne-
gativa. En la biopsia renal: 5-10 glomé-
rulos sin celularidad llamativa, sin exu-
dación, 2-4 glomérulos con esclerosis 
completa, discretos iniltrados crónicos 
linfomonocitarios en intersticio, sin afec-
tación vascular, sin atroia tubular; en la 
IF depósitos de IgM de distribución fo-
cal y segmentaria en 10 glomérulos, con 
intensidad + y ++ en región mesangial. 
Fue orientado como glomeruloesclerosis 
focal y segmentaria añadiendo ramipril 
2,5-5 mg/día, observando reducción de 
proteinuria a < 400 mg/día. Hace 3 años 
sufre incremento de la proteinuria 1,6 g/
día, albuminuria 895 mg/día y 250 he-
matíes/µl, con normoalbuminemia y 
edemas. Se ensayó tratamiento con pred-
nisona y ciclofosfamida, con descenso 
de proteinuria tras 7 meses de tratamien-
to hasta 1,1 g/día, pero con debilidad en 
musculatura proximal que fue interpre-
tada como miopatía por esteroides. Se 
suspendió la prednisona y se cambió por 
micofenolato de mofetilo 1 g/día y se 
retiró amlodipino por su posible inluen-
cia sobre los edemas, añadiendo 12,5 
mg de hidroclorotiazida por mal control 
tensional. A los 2 meses se suspendió el 
micofenolato por manifestar el paciente 
cansancio importante que atribuía a este 
fármaco. Se inició entonces ciclospori-
na A a dosis de 150 mg/día (1,9 mg/kg/
día) con buena tolerancia inicial (niveles 
67,8 ng/ml). A los 2 meses el paciente 
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La hipertroia glandular mamaria se 
observa con frecuencia asociada a me-
dicaciones como calcioantagonistas, 
antagonistas de los receptores de angio-
tensina II, omeprazol o a algunos inmu-
nosupresores como la ciclosporina A1-3. 
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Tabla 1. Datos de la analítica al ingreso

Sangre venosa

Glucosa
Urea
Creatinina 
Na 
K 
Cl 
GOT 
GPT
Bilirrubina total
PCR 
pH
pCO

2

Bicarbonato 
Leucocitos 
Neutróilos
Eosinóilos
Hemoglobina
Hematocrito 
Plaquetas
Quick
INR
Tiempo de protrombina
Tiempo de trombina

79 mg/dl
367 mg/dl
4,49 mg/dl
138 mEq/l
4,2 mEq/l
97 mEq/l
40 mEq/l
20 U/l
1,17 mg/dl
25,1 mg/l
7,42
32,8 mmHg
21,2 mmol/l
6720/ul
86 %
0,3 %
5 g/dl
16 %
184 000/ul
17 %
4,55
21,2 s
> 120 s

Sedimento de orina

Leucocitos
Bacterias

100-200/C
Abundantes a la visión directa

GOT: glutamato-oxalacetato transaminasa; GPT: glutamato piruvato transaminasa;  
INR: ratio internacional normalizada; PCR: proteína C reactiva.


