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I .~ INTRODUCCION. T

La capacidad de los rificnes para realigayr su papel ho-—
meostdtico puede ser alterada o p;rciida en una amplia varie
. dad de situaciones clinicas. Tratdndose del paciente en en-
tado oritico, estas alteraciones pueden relacionarse con va
rios factores, com0 son &1 tiempo en el que se hace Al Adlag
néstico, edad avanzada, severidad y duracién de 1a hipoten~
8i6n y el choque, tipo de procedimiento quirirgico, compli-
caciones transoperatorias, cantidad de tejido dafiado en pa-
clentes politraumatigados, 1la prelsllmcia ¢ ausencia de sep~-—
ais y el uso concomitante de medicamentos potencialmente ne
frotéxicos. Con esto, la insuficiencia renal aguda puede de
sarrollarse en pacientes con 0 ein alteraciones renales pre
vias, ¥y también puede ser una complicacién comin de varias
enfermedades p.de transtornos ne:l;ab61:lcos.

En le unidad de cuidados mt:ms:l'voa, a8 veces eS8 necesa-
rio el uso de medicamentos con toxicidad selectiva para el
rififn como son lom a;njnﬁgluodsidon,' en pacientes qﬁo cursan
A ademds con algdn padecimiento que pone en peligro su funcio
. nalidad renal. Aquf nos referimos sl hecho de las infeccio-
nes csusadas por gérmenes Gram-negativos, que tan frecuente
nonﬁa originan las infecciones nosocomiales, o como partici
pantes en 1a mepsis de Jos paclientss qus ingresan a la tera
pis intensiva (1) . En un estudic hecho por Wilkins ¥ cole.,
encontrd que la insuficiencia renal se presentd en el 206 -
de los paclientes ingresados a ln' unided de cuidados intensi

vos. En otro estudio realizado por Hou (3), refiere que den-
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.tro de las causas de insuficiencia renal intrahospitalaris,
el 42% ee debid a hipoperfusién renal, 61 19% a cirugfa ma
yor, el 12f a administracién de medic de contraste y el 7%
por 1a administracién de aminoglucésidos.

- Losa aminoglucésidos y los medios de contraste parecen
afectar el flujo sanguineo remal y 1a funcién tubular, de
une manera similar & como lo hace el dafio isquémico. Ia in
suficiencia renal en el paciente critico ocurre generalmen
te, después de 18 pepsis y este tipo de lesidn no ha sido
bien aclarads con respecto a 1a integridad de la funciona-
1idad celular rentl. En presencia de sepsis, todas las cé-
lulas corporales sufren unaA agresidén metablica que se ma-
nifiesta por deterioro en sus funciones, edema celular ¥y
desviacién del metabolismo hacia la anmercbiosis con pro—-
duccién de acidosis ldctica (4). .

A pesar de su nefrotoxicidad, loe aminoglucéesidos no - -
han dejado de userse, y la rawdén es que son eficaces cone— -
tra las bacterias Gram-negativas y no han popido reemplsgar
se por drogas menoe téxicas (5,6,7,8). Se calcula que tan
e0lo en Bsyadou Unidos, cerck de 3.2 millonee ds personas
reciben este tipo de fdrmacos, siendo aproximadamente el -
10f de todos los antimicrobianos empleados para las infec-—
ciones causadas por Gram-negativos (7). Otre razén es que
las 1nfeccionea.nosocomialea gon un problema endémico en -
las unidades de cuidados intensivos, en parte, eéto ea de=-
bido sl monitoreo invasivo que se lleva a cabo eé los pa-

cientes criticos.
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1I.- AMIROGLUCOSIDOS. T
A) PARMACOLOGIA .

Los antibidticos aminoglucésidos son fdrmecos que con——
tienen aminocardcares en enlace glucosfdico; son policatio--
nes y su polaridad explica las propisdades farmacocinétices
compartidas por todos los miembros del grupo. Los aminoglu-
céaildos de uso comin en la terapia parenteral incluyen la -
estreptomicina, la kanamicina, 18 gentamicina, 1a tobramici
na y la anikacina, L& neomicina se ha limitado para aplice-
cién tépicm, tratamiento oral del coma hepdtico y 1a prepa-
racifén intestinal prequirdrgica. La kanamicina y la tobrami
cina se-obtienen a pai't:lr del Streptomyces species, mientran
que la gentamicina n-e obtiens a partir de la Micromonospors
purpurea., ' ‘

Los aminoglucésidos pusden tener dos o mis hmin.oamicarea
unidos por un enlace.gluconidico -‘a unAa hexosa central (ami-
nociclitol) (Figura 1). Son estables y soclubles en aguh. Eg
tos antimicrobiancs son bactericidas debido a su unién irre .
versible al riboaoma 30 3 bacteriano, por lo que se inhibe
la pifntesis proteica y ocurre muerte celular. L& alta pola-
ridad y su estructurs policatidénica origina su pobre absor—
cifn por el tubo digestive y su inadecusada penetracién al -
1fquido cefalorraqufdeoc. Los niveles méricos adecuados se &
tienen solamente por administracién Mtramuscull.a'r o intrave
nosh. E1 enlace a proteinan es despreciable y el volumen de

distritucién es seme jante al volumen del 1igquido extracelular
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Pigura 1. Estructura general de un aminoglucda:ldo.

Bw grupos quimicos substituibles,
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(9,10,11,12,13) . Su vida 'media es de aproximadamente 2 ho--
ras en prese.cia de funcién renal normal y la penetracién -
. a8l sistema nervioso central es pobre Aun con inflamacién me
ningea (14,15,16). Los niveles de estos antimicrobianos en
las mocreciones pulmonares son impredecibles, pero general-
mente borreaponden al 40f o menos en relacién & los niveles
géricos. Conscntraciones terapduticas pueden alcangarse en
la bilis y en los espacios pleural y einovial (13,17,18).

El {ndice terapéutico de estas drogas es bajo, es decir,
que las doeip terapéuticas son cercanas & las dosis téxicas,
por lo que las conoentré.cionea séricas deben ser monitoriza
das (5,6,7,17,19) . Los aminoglucdeidos ee excretan rdpido -
predominantemente por filtracidén glomerular, por lo que 1a -
integridad de la funcionalidad renal es importante para 1la
eliminacién ds estap Arogas. En pacientes con funcién renal
normal, la concentracidln urinaria de aminoglucésidos puede
ser arriba de 100 vecesi el .nivel 8érico, pero cusndo existe
insuficiencia renal todos estos fdrmacos necesitan modifica
eifn de la dosis, para evitar que e acumulen y se mansjen
dosistéxicas de los mismos. En el paciente critico, ocon —
funcién renal variable, se tienen que medir constantemente
las concentraciones séricas de estos medicamentos y aﬁusta._g
se de acuerdo & la depuracién de creatinina (20).

Todos los aminoglucéeidos son removidos por hemodidlisis
¥ en menor cantidad por didlisis peritoneal, por lo que los
niveles géricos deben ta;mbiin monitorizarse para asegurar -
ooncentraciones ternpétlaticaa éptimas y para evitar concen--

tmoiones téxioas .,
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A diferencia de las penicilines y ll.s cefalosporinas, -—-—
los aninoglucéaidos resultan ser més téxicos, de agquf que sus
efectos colaterales y téxicos prodamou dividirlos en mayores
¥ menoras. Dentro de los mayores tenemos la toxicidad vesti-
bular, toxicidad coclear, nefrotoxicidad y el bloqueo neuro-
muscular. Por 10 que respecta a los efectos colateralea meno
rean tenemos el exantema y 1A fisbre producida por drogas. E1
bloqueo neuromuscular resultante origina debdilidad musou:ui-
¥y depresién respiratoria, no es frecuente, pero se ha obser-
vado despuds de instilacién peritoneal y rara vez después de
su uso parenteral. Este efecto ae potenciq por 1a administra
eidén simultdnea de relajantes munculé.rea 0 con enfermedades
como 1a miastenia gravis, ‘lffeniendo ia caracterfstioa de rever
tirse con 1a mdministracién de caleio, El deterioro vestibu-
lar se asocia con el uso de estreptomicina, gentamicina y to
bramicina, mientras que la toxicidad auditiva es més caracte
ristica con el umo de kapnamicina y amikacina. La ototoxici--
dad se pbtencig en los pacientes ancianos y con el uso de din
rétidos de asa, '

Por 1lo que respecta a las propiedades de la gentamicina,
cormparte todas las relacionadas a los aminoglucésidos en ge-
neral. Este antibidtico estd formado por 3 componentes éatre
chamente relacionados, lasg gentamicinemsC1, C2.y C1A (9). Ia
via de adminiatracién es mtmcuar 0 intravencsa, 1la do-
848 recomendada es de 3 & 5 mg/Kg/d{s Aividide en intervalos
de cada 8 horas, siempre y cuando la tunoidn renal ses normal.

Ia concentracidén sérica pico depeada es de 4 & 6 microgramos

POr mililitro, obtenida de una muestra tomsde une hora dsepudsds

9]
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la administracién intramuscular o 30 minutos deapués de la
administracidn :Lntravanroua.. La gentamicina desapdDrsoce del :
pPlasma con una semidesintegracién de dos horas, persistien
do concentraciones eficaces durante 6 & 8 horas. Su elimi-
nacién es renal por filtraoién glomerular y su aclaramien-
40 es paralelo al de 1a coreatinina, por lo qQue este Wltimo
sirve de refersncia para ajustar la dosie en caso 4o alte-
racién renal (20). Los ofectou‘-tdxicoa son los mismos que

pare los aminoglucésidos en general.

B) ACTIVIDAD ANTIMICROBIANA.

Los aminoglucémidos son antibidticos bactericidas, —
nds activos en un medio alcalino y mencs activos bajo con-
diciones anaerébicas, E1 espectro de bacterias au-ooptib]u'
incluye bacilos gram-negativos asrébicos y anaerébicos fa.-‘
cultativos, cocos y Staphylococcusi pero otros microorgh—-:
nisnos gram-positivos incluyendo Streptococcus y anaerobios’
eatrictos son bdpicamente resiatentes. XEn realidad, estas
drogas no son de amplio espectro, la combinacién de amino-
glucénj;do con un beta-lactdmico frecuentemente da lugar a
sinergia .(5,6) .

Por' 1o que respecta al desarrollo de resistencia, ge -
han identificado 3 mecanismos. Uno de ellos puede ser una '
sinple mutacién en la cual el ribosoma se haga insuscepti~
ble. Dtro mecanismo pusde sexr que incluya trensporte di-m_:g‘
mido del antibidtico dentro de 1a bacteria, el cual es un —-
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proceao dependiente de ensrgia, al menoa en pus estados i-
niclales, por ssto se explica la activildagd disminuids de =
los aminoglucésidos en la ausencia de oxfgeno y 1a resisten
cia por parte de las bacterias anaercbilas. Bl tercer .uoa-
nismo se debs & l1la adquisicién de pldsmides que regulsn la
produccién 4¢ enzimas inactivantes del aminoglucdédsido por
medio de acetilacidén, adenilacién o fosforilacién de los -
grupos hidroxilo y amino, Este mecanismo de resistencia es
ol =ds importante .(5,6,21).

Por 1o que respscta:a 1a gentamicina, continua tenien-
do un papel importante en el tratamiento de infecciones ==
causadas por miembros .de las Enterobacteriaceas Y 1a mayo
ria de 1as cepas de Pssudomona ae inosa, aunqus sxisten
especies de Fasudomonas tiue son resiotentes a estos fdrma-
cos. Puede usarse con pendicilinas, cefa.loaporinlsq eritro—
micina y vancomicina para el tratamiento de cndocardiyu -
snterocécica, neumonfias nosocomiales , scepsis abdo'n:lnal ¥y

pélvica, y en el paciente febril y neutropénico.

. C) MECANISMOS DE NEFROTOXICIDAD .

La nefrotoxicided como ya se mencioné anteriormente,~
ep un efecto adverso de todos loa aminoglucésidos; y el =
gf.do de afecoidn renal se ha visto tener relacién con el
tiempo de administracién y las dosis empleadas (3',"7,-19,22).
Cusndo se explea gentamicina, 1a nefrotoxicidad se presep
ta aproxisadamente del 5 al 108 de loe casos (19,22) . E1 tipo
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de lesién que causa es la necrosis tubular. Se han hecho <-:
miltiples estudios en animales para encontrar vl mecaniemo
de dafio renal de esta droga, pero solo sme ha llegedo & de-
£iniy los cambios histopatoldgicos caracteristicos de 1a -
nefrotoxicidad por gentamicina. En general, los aminoglucé
s8idos se acuzulan en las células tubulares renales donde =
producen los cambioa histolégicos que conducen a necrosis.
Una de las manifestacionea tempranas de la nefrotoxicidad
es la eliminacién de ensimas tubulares renales, como la —-
fonfatasa alcalina, leucina-aminopeptidasa y la gampa-—-glu-
tapil-transpeptidasa, nismas que s han utilizads como mar
cadores de nefrotoxicidad midiendo su actividad en la ori-
‘na (23,24,25). Otro punto importante de comentar es que, la
toxicidad renal se incresmenta cuanjo Jjunto con la gentami-
cina pe agregan otros medicamentos nefrotéxicos ‘como cefa-
lotina, furosemide, metoxifluoreano (8,26,28). Si 1a gentlg-
micina ¥ eon general los aminoglucdsidos, son suspendido-:
el dafio tubular generalmente es reversible, siempre y cusn
do no existan otros factores que deterioren la funcifn re-
nal como son la sepsis, el choque y el trauma (3,4).

Con la finalidad de.determinar los ocambios tubulares -
rendles producidos por la gentamicina, se han realisado es
tulios en ratas a dosis mayores & las terapeidticas como 40
.ytg(din, ¥ 1o qus se ha detectado por mioroscopia de lus
o quia, inicislmentes hay un inchapisnto nebuloso 'y una 'vg
ouoliuo:l.én de las células tubulares proximales; con un —-
:lncromnto en la dosis o en el tiempo de terapia, las n.lto

nciuns antes mencionadss evolucionan 8 necrosis tubular ==
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foosl que posteriormente se hace difusa (22,27,28). Tam—
bién ha sido:analigado el problemA con dosis tan bajas co
no 1mg/Eg/d{a en ratas, encontrando que se producen came—
bios en los tibulos proximilou después de 48 horas de su
administracién, siendo detectados con microscopia electrd
nica. Eatas alteraciones aparecen predominantemente en la
pars convoluta del tbulo proximal y consisten en 1a for-
macién de citonegregosonas liscsomales.conteniendo "cuer——
pos mieloides" en las células epiteliales (28) . Tales euar
pos mieloides son espirales laminadas concéntricas dentro
de los lisosomas, miqmt‘n que han 8ido notadas con otras -
nefrotoxinas o drogas nefrotéx:lm. Se cores que eptans al-
teraciones tengan dos posibles origenes, uno, que sean re
siduos to;gocitadou de organelos celulares dafiados por la
gentamicina, o ser sl producto de la intereccién de drome
policatifnicas con las :'l.ipoprotoinas doidas en la patric
lisocsomal. Hiatoldg:l.cam'&nto‘ el dafic renal consiste en ne-
croeis tubular con glomdrulcos y vasos na.nguinaoa‘ normales;
‘por microsoopia electrénioca, los cuerpos misloides vistos
‘ean las ratas son semejantes & los encontrados en humanos,
La domsificacién dieria de gentamicina produce inicial
mente un patrén no oligirico de jnsuficiencia renal m.n -
posteriormente se transforma en oliguria. Las alteraciones
iniciales incluyen poliuria con una disminucidn en la os-
molaridad urinaria y deterioro de la ocapacidad concentran
te mdxima del rifién. La nefrotoxiciad ¥ la acumulacién —-
cortical renal de la dr'oga pueden estar muy relacionsdas,
Existe la evidencia de que la cumilacién de la gentamioina
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dentro de dos tidbulos proximales resulta a partir de 1a ——
reabsorcién del lado luminal del tdbulo, mds que de la cap
tacifn a partir de los capilares peritubulares (29).

La pr:';té:l.nuria moderada y la c¢ilindruria granular fre-
cuentemente anuncian la declinacién de la funvidén renal. 4
pesar de eato, la nefrotoxicidad se ha dividido en dos for
mas; una relacionada con la dosis, gque es una forma nb oli
girica caracterizada por un gradual descenso de la funcién
renal y un sibito inicio de la insuficiencia renal oligiri
ca. La insuficiencia renal no oligirica secundaria a 1a ~-
gentamicina estd siendo reportada mis frecuentemente y pue
de representar un conocimiento mds f£ino de formas moderadas
de dafio o del uso mds frecuente de este fdrmaco en pacien-

tes no tan severamente enfermos. E1 dafio renal freouente—-

‘mente sigue & un curso..prolongado de tratamiento con un i«

nadecvuado monitoreo de las pruebas de funcionameinto renanl.
Cuando sé pr;senta la sepsis, esta por af{ misma puede ori-
ginar dafio renal progresivo que se manifiesta por oliguria,
aun contando con flujo sanguineo renal normal ¢ supranormal.
También, una cafda de 1os niveles celulares de ATP ocurre

méds rdpidamente deapuds de la administracién de una varie-
dad de sustancia nefrotéxicas, pero una‘ diesminucién en los

niveles de APT como factor Unico no puede causar insuficien

~eia renAl sin dafio directo & la membrana celular. Por lo =

anterior, se creo que la persistencia y acentuacién del da
fio renal '.tdxico e8 debido & un mecanismo de retroalimenta-

cién tibulo-glomerular similar al dafio isquémico renal con
insuficiencia del flujo hacin 1os glomérulos corticales. Simi-
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larmente 1a interferencia con l1a aintel_ai- de\ prostaglandi-
nas puede contribuir también a la vasoconstriccidén enlente
cide y/o alterada Aietribucién del flujo sanguineoc intra-
rrenal o:; o.stadoa sépticos {4).

La :;aeupernciGn de la toxicidad causada por la gentami
cina. no estd bien estudiada, pero adn con la administre-—
oién continua de dosise t6xicas para el epiteii.o tubular --
proximal, esfe coniensa & regenerarse, sugiriendo resisten
cia a 1s accién nefrotéxica del tdrmc:.o por las células e-
_piteliales regeneradas (22). Mediciones seriadas de creati
nina s&icu. ¥ da& nitrégenc ureico pueden mostrar deterioro
continuo en 1la filtracién gionem]nr después de que 1a gen
tamicina ha sido ret:lra..da.. El retox;no de las pruebas de ~-—
funoién rensl al estalo basal normal es caracteristicamen-

" te lento y puede llevar de seminas & meses.
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El objetivo de este estudio fué evaluar el dafio renal
. t'le acuerdo & las modificaciones en la creatinina eérica y
la depuracidén de creatinina, en los pacientes qus ingresan
a 1a unidad de cuidados intensivos y que se les &iministra’
sulfato de gentamicina,

IV .~ MATERIAL Y METODO.

Después de obtener la aprobacién del Comité de Investi
gtqidn del Hospital Regional "Gral. Isnac:l;) Zaragosa™ dsl
I.S.S.S.T.E._. ss estudiaron en formA prospectiva los pacisn
ten que ingresaron & la unidad de cuidados intensivos, en
el perfiodo comprendido de mayo & ootubre de 1988. Los pacisn
t'oa deberian reunir las siguientes car#cteriat:lms edal -
comprendida entre los 16 y 60 afios, de anbos sexos, unt —-—
creatinina sérica de ingreso menor de 1.6 maf, que reoibis
ran oomo parts de su tratamiento sulfato de gentamicina a
3 mg/Kkg/d{ia por via intravenosa con un minimo de 7 afas ¥y
que no hublera insuficioneié renal previa al tratamiento.
De lom 9 pacientes que ingresarcn al protocolo de estudio,
4 tuvieron que ser eliminados, poxr no haberse podido reali
sar la depuracidn de creatinina inicial al tratamiento con
!

gentamicina,

/
i

A
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" Pare la determinacién de la creatinina urinaria se reco

«» lecté orina de 24 horas.
La depuracifn de creatinina fué calculada de acuerdo -~

ocon 1a si.gu'iento £érmulas

Depuracién de (Creatinina wurinaria)(Volumen minuto urinario)

L}
2:;;:3;3 Crestinina sérica

%a férmule de Cockeroft y Gault no pudo ser aplicada, -
ya qus la gravedad de los pacientes a su ingres)o a la uni--
dad no p'omj.t:lﬁ qus fueran pesaldos fuersa de su cama.,

¥ .~ RESULTADOS,

Se e'ntudiaron 5 paclentes de ambos mexos gque ingresaron
a la uniida.d .de cuidados intensivos; sus edades estuvieron -~
comprendidas entre los 18 y 59 aflos, con uns medis de 36.8
afios, 3 fueron del sexo femenino {60%) y 2 del masoculino. -
(40%) (Ver gréfica 1),

Los problemas por los cuales se les adminietrd sulfato
-de gentamicina como parte de su tratamiento fuerons poatops
ratorio de pancreatitis aguda, sepsis ablcainal postquirdr
gica, urosepsis, infeccién de vias rempiratorias bajas y -

1Y

perforacién intestinal por arms bianca. E1 cultivo en el -
caso de urosepsis reporté Escherichis coli y Proteus n;r_a‘bié
lis ¥y on el caso de la infecoién de viss respiratorias ba-—
#e se reports dnicsmente Escherichis coli (Cusdro 1), En el -~
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GRAFICA 1. REPRESENTACION LEL PORCENTAJE ENTRE
SEXO MASCULINO Y SEXO FENERINO.

CUADRO 1. CORRELACION ENTRE EL FROBLEMA QUE CONDICIONO
EL EMPLEO DE GENTAMICINA Y EL RESULTADO DEL

CULTIVO.

Problema

Cultivo

Pancreatitis aguda

Klebpiella pneumoniae

Staphylococcus sp. coagulass (=)

Sepsis abdominal

Pgeudomona asruginosa,

.Klebs iella pneumoniae

Urosepsis

Escherichia c¢coli,
Proteus mirabilise

Infeccidn de vias
respiratorias bajas

Epcherichia coli

Perforacidn intestinanl
por arma blanca

Ppeudomona seruginosa,
Klebsiella pneumoniae
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ceso de pancreatities aguda se reporté Elebejella preumonjne
¥ Staphylogocgus gp. coagulasa negativo; en e cAso de mep-
sis abdominal se report Pseudomons ferusinoas y Klebsiella
" pnoumonias al igual que en el caso de p‘erforac:l.én :l.ntaatil-'
nal por arma blaneca,

Los medicamentos Qua se asociaron con la administracién
de gentamicins se mefialan en el cusdro 2. La duracién del =
tratamiento con el sulfato de gentamicina varié de 8 a 10 -
dian,

En &l curdro 3 se presentan los resultados de creatini-~
na sérica y de depuraciln de creatinina ochtenidos al :Lnichr
el tratamiento y finalizar este. En la grdfica 2 se muestra
el comportamiento de loﬁ 5 pacientes con los dos pardmetros
estudiados,

QUADRO 2. MEDICAMENTOS QUE SE ASOCIARON CON LA ADMINISTRA-
CION IE SULPATO DE GERTAMICINA. !

penicilina sédica cristalina hidralagina I
dicloxacilina fencbarbital
ampicilina nifedipina
- cefotaxima propanoclol
carbenicilina clorodiacepéxido
metronidazol diacepam
cloranfenicol clonacepam
mebendagzol nalbufinea
diyo&ohidroxiqu:lnoloina dehidrobengperidol
o:lmefid:lna. netilprednisolona
heparina butilhioscine
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CUADRO 3. RESULTADOS DE LA CREATININA SIFRICA Y DE IA DEPURA
CIOR DE CREATININA OBTERIDOS AL INICIAR Y FINALI-
ZAR EL TRATAMTIENRTO CON SULFATO DE GENTAMICINA,.

INICIAL

CHEATININA SERICA DEPURACION DE CREATININA

0.7 mgt caso 1 97.22 m1/min

1.2 2 48.0

1.3 3 85 .4

1.5 4 42.64

1.2 5 110.0

| PIFAL '

CREATININA SERICA DEPURACION DE CREATININA

1.4 gl : caso 1 59.6 nl/min

1.0 2 284 .0

0.9 3 100.6

1.3 4 T1.6

1.1 5 128.5
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En cuanto al andlisis estadfstico de los datoa, no pudo
llevarse & cabo ya que 18 muestra fud mw peduefla, por 1o «
que 80lo se han mostrado los resultados obtenidos con los 5
pacientes que pudieron ser incluidos en el protocolo de es-
tudio.

¥I.~ DISCUSION.

El uso clinico de los aminoglucémidos tiene importancia
en las unidades de cuidados intensivos, ya que los pacien—
tes que ingresan, en su mayorfia cursan con una infeccidn se-
versd en la due generalmsante participan mis de una becteria,
o ol paciente adquiere una infeceién nosocomial gque =me iauma
& las causas que motivaron su ingreso & la unidad, poniendo
en peligro su vida. Dentro de las bacterias involucradas en
1la terapia intensiva tenemos a los Gram negatives, grupo de
microorganismos pare los cuales tienen selectividad antimi-
oroﬁiana los aminoglucésidos. Hasta 1la fecha estas drogas -
no han podido ser reemplazadas por fdrmacos del miemo eapec
tro y sin el efecto adverso de la nefrotoxicided entre ‘otroa
(35) . La nefrotoxicidad de los hminogluoésidos puede desen~
cadenar insuficiencia renal agude en pacientes que previf--
ment-e cursaban con funcién renal normal (2,3,8,17,19,28), =
De los resultados obtenidos en este e:studio,_ con excepoién
del primer caso, todos los demds moaﬁraron une disminucién
de 1a creatinina sérica y una elevacién de la depuracién de
creatinine, al finaligar el tratamiento com el amineglucési
do (suifato de gentanicina)_, lo cual traduce una mejoria en 1a
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funcién renal, resultados completemente opuestos & 1o repor
tado en la literatura (2,4,6,14,17,23,28) ..\ pesar de que =
la muestra no pudo ser scmetida a anflisis estedfetico, si

podemos analizar el oomportamiento de los dos pardmetr(.)a.e_g
tudiados (Ver grdfica 2),., Bl resultado obtenido de aparente
mejoria en 12 funcifn renal puede explicarse por el hecho —
de que, los nueve pacientes inclufdos inicialmente en ol e8
tudio ingresaron a 1a unidad de cuidados intensivos en mA-—-—
las condiciones hemodindmices, predispuestas por su padeci-
miento de base, manteniendo aun su funciég renal ya gue la

creatinina de ingreso fud menor de 1.6 mgk y oonsemﬁan —_
diuresis. Las malas condiciones hemodindmicas es un factor

que por s8i miemo, predispone 8 deterioro en la funcidén re--
nal (3,4) . En -cuanto su patrdn hemodindmico mejors con el -
tratamiento especifico, en consecuencia la funcidn repa.l —
también se vié favorecida., Cuatro de los pacientes que se -~
incluyeron en ¢l estudio estaban en mejores oond:l.cionc‘ss gé-—
nerales cuando se hizro 1A pegunda determinacién de dspurtie=
cién de creatinina.

En todos nuestros pacientes se comprobd la partiocipacimn
de un microorganiesmo Gram negativo.

Lo que no pudo realizarse por falta del recurso en nues
tro hospital, fué 1a determinacién de las concentraciones sé
r:l*cla.del sulfato de gentamicina para ajustarse las dosifi-
caciones de acuerdo con este pardmetro y mantenerlas entre
4 y 6 microgramos/ml (17), incluso Gill (31) en su estudio
las usd entre 6 y B microgramos/ml. Estas datemina.ci;anes -
son de aran importsncisa en-en el paciente critico, ya que su
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funcién renal varis constantemente. 15'01-. IA riisma causa tam-
poco se cusntificaron las enzimis urinarias gue se eliminan
com0 consecuencia de la necrosia tubular producida por la -
gentamicina (23,24,25,34,36) . o

De los medicamentos empleados junto con al tratamiento
de gentamicina en este estudio, ninguno se ha comprobado te
ner efectos tbxicos renales, lo que s8{ producen algunos co-
mo l1a ni.fed:lpinp.,’ el dehidyobenzperidol y laa i)enzodiacepi-
nag, modificacicnea en 1a tensidn arterial que peodrian re——
paroutir en el aporte sanguineo wenal (38).

De puestros pacientes de estudio, nolo‘ uno evoluciond -~
hacia insuficiencia renal de tipo no oligirico, de 1a cual
as recuperd paosteriormente (Camo 1).

La nefrotoxicidad de los sminoglucdsidos ha motivado nu
merosas investigacionee aobre drbgas que gviten ente efecto.
En ol camo de la gentamicina, los bloqueadorss del calcio -
cbmo la nutrendipine, han sido eatud:ladoa‘en z.-atas encontren
do una significante disminucién del dafio ienal inducido por
ese fdrnco, aunque a8l mecaniamo pdr «l cual lo hace perma-
nece desconocido {(32). Otro efecto estudiado, ha sido la in
‘hiviocién de 1a percxidacién lipfdica por medicementos snti~
oxidantes como la difenil-fenilenedianina y la vitamins E,
pero ninguno de los dos ha demostrado ser efectivo para evi
tar los sfectos tdxicos renales de la gentamicina {33). Ese
importante sefialar que les dosia de gentamieina en ambos es
wdios, estdn por arriba ds las terapduticgﬁ (40 B 100 ng/k8) -
.-+ La inveatigaopién actual tambidn se ha enfocado en 3& ~-

bisqueds de drogas gue tengan el niamo espectro dea la genta-~
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micina, pero sin efectos téxicos rénsles; dentro de estos -
fdrmacos se encuentran l:s cefalosporinas, que tienen uncos
t0 mayor que los aminoglucésidos pero, esto se compensa por
el costo del monitoreo mérice y de l.oa' niveles de creatini=-
na sérica (34).

Cuando se detecta la insuficiencia remal causada por la
gontanicina, esto me suma 2l deteriorc general con el que -
ingresan los pacientes criticos a nuestras unidades, por lo
Que hay que cuidar que la anterior evolucione hacia la va--
riedad no oligiricea, ya que el pronéstico para 1la funcién -
renal es mejor (37). De otra na.nexja; los pa.cienfea que in--
gresan con enfermedad r_ona.l. la funcién renal se puede ver
comprometida por el usc de fdrmacos potencialmente nefroté-
xicos (30,38,39,40). | '

Es importante sefialarx 'que dent::"o de los estudios emplea
dos para 1a deteccidn tompranﬁ del deterioro de la funcién
ronai,'aparto de 1a depuracién de c‘:rea.'t.:in:lna ge encuentra -
la fraccién excretada de sodio y dltimamente, Pozo y cols..
(41) sugieren el empleo de la fraccién excretada de potasio
como un pardmetro de diagndstico diferencial entrs la dip--
funcién renal y la necrosis tubular . -
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VII.- CORCLUSIONES, =
.

1) El1l estado hemodindmico de los pacientes es importan—
te para preservar la run.cilén renal, a peaar de que se emplsen
medicamentos potencialmente nefrotéxicos.

2) La creatinina sérica y la dspuracién de creatinina —
son pardmetros que nos sirven como indices pron6stiooa de 1a
funcionalidad renal. )

3) Ia creatinina sérica no siempre refleja el nival de -
fur_ncionalidad renal, so_bretodo cuando hay factores que alte-

ran el flujo sangufneo renal,
4) Las prusbas de funcionamiento renal deben realizarse

en forma metédica y sistematisada, con variaciones dindmicas
¥ no como event'oa aislados.

{
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