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1 NTROOUCC J OH 

Lo amtkaci.ne om1 ruu¡i. luc6a ido.• 

&erniaintJJtico.- de:i.crito por Ke1.o11"1guch1 ~ coleborodore& en 

el ef)o de 1972 <l>. Su mocan\!!!.mo de acci6n e!I &tm1ler el 

de l O& y con$ l5te _. en 

breve~ en uni6n a le unidad ribo&omal )OS_. en donrie 

q~iebr.it el 

interfel" ir.• 

ciclo normal 

tanto en 

do 

lo 

la función ribo&omal 

tn1c1ac1ón_. como en 

el 

l• 

incorporeciOn de emino~cido& en le& cedena& polt?eptldice& 

en crecimiento (2). 

La actividad ent1mierob1eno &e e1erce pr1nc1palmente 

contra bacilo& aerobio& g.ram-ne9at1vo& y, aunedo • 
penicilina&~ tiene actividad en contra de ~~!1fj loqnsn 

º"11royr. u Entafj)osgr.g nptrjqrmjdji:., Por aste motivo, 

om1 nog J tJc6.e. ido& &on emp 1 i amente ut t l i 'Z.Sdos en inff!lccion•~ 

lntraho&piteter10&. Ad~m~&! la net1lm1cine ~ la em1kacina, 

po~een realstenc1a a enztme& que deereden emtnoglucósidoa 

(3),. por lo que en los ~ltimo& a~o& hen cobrado valor 

indiacutib)e en le tere?ta antim\crobiena nosocom1et C4J. 

Le ab&orci6n de Je .amtkacine es cest nula en el tub,, 

di9e&tivo y mu~ adecuedl!I en el móa.culo .• por lo qua se 

utiliza por vla parenterel. Praet 1ceimente no s" f i .i.e e la 

elbdminaf cor lo que eu di&trtbución ea 1dentica al 

liquido e~treeeJuler, Por &u neturaleze polar no penetr• 

en cc!llulaa del si5tern.!!I nervto&o central ni del 010, Le 



concentración en te1idoa ea ba,a, a e)(cepción do le 

corteza renal Leo am1nagluc6atdoe ne ocn 

metabolizadoe por al humano C6J. 

trav6a del ri~ón~ por ftltrac1ón glomeruler. por donde ee 

excreta en lea pr1merea 24 horea de adm1niBtrada ('j), Esta 

depuración ea aproximadamente 2/3 cartea de •• do 

creat in ina ~ lo que supone reabaorc16n tubular. Ex tate 

relación lineal entre le vida media de le am1kec1na en el 

plasme ~ le creatinina eer1ca. En pec1entt!la anl!!lfr1coa .• la 

vide medía aumenta 20 a 40 veces lo normal.• cor lo que la 

dol!!.Í& adminietrade en estoe enfermos deb,,. red11r:tree C'j), 

Lo forma hab1tuel de adm1n1etrer 

intremul!.cular_. pnre mane 10 do infei::c ion e~ on ºª""'' ~ 

endovenosa_. on •• ~mb 1 to hoep1talar10, La doe1a 

recomendada ºº do ,. mg/kC?/d le. d1v1dida on deo Q trea 

apl icec1anea. La do~1& debe ocr a 1uatada en relación can 

la depuración de creatin1na: la manera habitual de hacerlo 

ea le aiguiente: 

En caaa de no contar con determ1nac16n de dapuractón 

de creatinina previa o reciente~ pul'lde e&t1maraa e partir 

do 

fórmula deacrit.a µor Cockroft ~ Gault C7J: 

Oe!J. Craat inina hombrea • l 140- ednd J Pl!"l!'!ID corpora 1 
Cr. &6rica )l. 72 

Oep. creatinina mu1erea • Dep. Cr. hombrea X (Q,9) 

l• 

e 



Dedo oue la el1mtnac16n de la em1kacine depends de le 

fi ltrac16n glomerulert entnnce&.- le reducc16n en la do!!li& 

administrada ea directamente oroporc1onal e la depuración 

de creet in1ne. Fla I .• !!1 l un enfermo t 1 ene depnrac 16n de 

creat 1nina de ':>O ml/m1n .• Je doa1a ~ue debe recibir ea el 

50" de le que le correapande cara au cero cor~orelf 

calculada e 1? mg/kg. 

E& importante enfatizar oue eate t100 de cblculo ea 

eproxtm~do y que deben med1rae lo& nivele& ple~m&t1coa de 

la droga a lea 24 o 48 horaa.- para realizar loa a1uatea 

neceeer1oa. Loa n1velea recomendado& aon: 01r.o <Un,.. hor11 

de&pu6a de la adm1n1&trac16n matutina de la am1kacina) 20 

a 40 ug/ml 1 be~alea (inmerj1atamente ente& de la primera 

doa1& del die) 2 e 9 ug/ml. 

La am1kacina~ como el re&to de lo& am1noglucó&tdo~~ 

produce 

rifl6n. 

En 

ve~tibuler 

e I oidn le 

o amb'"&. 

01dn ~ 

OUl'·r1a oer a••r11 t iva .. 

Aunque e& oor;o f rl'lr;uen te.• •• 
importante por &U car~cter 1rrever&1ble. El mecan1&mo par~ 

la toxicidad '"ud1tiva~ 

da~o directo a las celula& c1l1ada& externa~ del ór9~no de 

Cort i i para la afección ve~t1bular! con el da~o en lao 

celulaa ciliada& t100 1 de la creeta amp1Jlar l6>. El hacho 

da que la& c61ula& de le coclea ~del ~mpule no tienen 

carac1dad d~ r~~~narac16n. e~ lo oue explica la 

9 
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irrever&ibí 1 idad del fenómeno. 

La depuración de loa em1no9lucós1do& de 11!1 enriolinfe 

~ de le peril1nfa es mba lente que la del plasme, lo que 

somete el oido intftrno e contacto prolongado con el 

antibiótico_. 

admini!!!>treción, 

1nclua1ve de •• 

baje: 

buace 

La inc1denc1a cllntce de tow1c1ded en el otdo ea 

o.s" <6_.B>. Este cifre aumenta e ) e ~~ cuenrio &e 

intencionadamente con m6todos aof1&t1cedoa comn le 

audiometrle (9 ) • Lo mismo &ur:.,de con •• 
vestibular .• en donde le incidencia clln1ce es del 0,4" ~ 

por electrontstegmogrefle es de ó~ t9), 

La oreaentnci6n clln1ce deo le towtcided eud1t1vn es 

con aorder8 bilateral~' cara le vestibular .• con nau"ee, 

v6rtigo ~ niategmus. Los factores predtsponentea 

m6a im~ortentea son la dosis adm1n1atrada ~ la dur~r.ión 

del tratamiento. Finalmente! en el oída.- la toxicidad ea 

lo que en oacientea en que &e detftcte 

eate complicac16n.- ~a aea por clln1ce o por eatud1oa de 

gabinete .• debe qu1,rjar oroacr1ta )a adm1n1atrací6n de 

em1kacine tlO>. 

La toxicidad renal ea m8a frecuente que le aud1t1va y 

la veatibuler_, pero caa1 &ll!'lmpre reversible. Af"cta 

primero al tóbulo pro>t1mal ~ de~puea al glomerulo .. por lo 

que produce lea alterae1one& tubulares menc1onadaa en le 

tabla 1 entea de que d1am1nu~a la filtrec16n 9lomeruler.- ~ 



por lo tanto: 

<11 ). 

11 

Le primera le&16n oue producen los em1nogluc6e1do& en 

&e in1c1a con eum1tnto en el nóm"ro y tamn~o de 

E1\ta 

lo• 

l i &o&oma!!I>: 

disminuye 

que 

el 

de~1tneran 

n~m1tro de 

rtn cuerpos m1e lo 1de!'>. º"'"PU~!!I .• 

m1crovello&idade& del bnrde 

lum1nal: eumenta el volumen de 

vacuolizaci6n del citoplasma. se dilatan la& cisterna~ del 

retlculo endnpl&emlco 

muerte ceuluar C12!1J). 

rugoeo y finalmente ea produce 

Le lee16n de tioo cuerpo m1elo1de en loe lieo&omae ee 

ob!'terve~ tanto en enfermedades por almncenem1ento de 

llpidoe (14> .• como en la tox1c1dad por drogn~~ dentro o 

fuere del ri~6n (1~>. Por lo tanto .• el hecho de que le 

toxicided renn l por am1nogluc6e1doe ea inir.1e con el 

de&arro l to de cuerpee m1elo1de~. on lo• 

eugiere que $&te &ea el organelo in1c1almente da~ndo. 

Al ann1izar tel\dO renal de animales trntndo" con 

am1nogluc6&idos se ob~erva reg~narac16n del ep\tisl10 

tubular / C!Ul'I COP.l)fl&te con 

toxicidad (11), De hecho. en animale& de laborator10 &e ha 

demostrado ~ue se ouede recu~erar de la to><1cidad tubular, 

eón &in &U&!)ender la adm1n1strac16n de 9entam1c1na .. por lo 

C!U~ &1 la veloctdad de reg~narac16n 

celular e& 19unl a la de la necrosis.. no &e produce 

tran&torno de le función renal ll6 .. 17).. debido a que el 
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umbral para la tO)(ICtdad e&te determinado por la relación 

entre intensidad de necro&1a ~velocidad de regeneractón 

e 11 > • Es.te hallazgo puede expltcar el porque, tanto an 

enimalee cotno en el hombr-e. le vejez e& un factor 

predi&ponente nftra ta~1c1~ed por am1nnglucóstdo& en el 

rir'lón. (ver adelante) 

Loa eminoglucóaidos entran e lea celulea tubulere~ a 

trev6& do le membr&na o 1 perecer.• lo 

acumulación cortical de le droga eet8 rell'lc1onnda con la 

toxicidl!lld C18>. La incorporactón a la c1!tdula tubular ea 

lleve e cebo en doa etapas; 1.-untón ail 

membrnne: 2.-formeción de vealculaa eo1r.alea ( 12). 

eetudioe con gentamir:1ne rad1r:iect1va (l?"'"tam1r:1na 

En 

JHl 

C19J 1 •• ha demnetrado que lee vealculea ep1r.ele& 

contiennn el am1no9luc6aido.- &e unen e l1aoaoemee, Ahl 

gentemic ine 

lieoaomal 

diem1nu~e le ect1vidad de l.a e!!.Fin9omielineea 

l20>: lo que pl"'e~umtblemente 1nduce unl!I 

enfermedad por elmecenem1ento de tt~1doe, con Fol"'mec ión 

eecunderie de cuerpos mielo1dee. Le hip6tea1e ectuel d1cn 

que I• toxicidad renftl cor em1na9luc6e1doe ee 1 leve e 

cebo en loe 1 i&oeomee aue.- d~~edoe poi"' le ecumulec16n de 

llpidoe, libnl"'an lee enz1mee proteollticee aue contienen~ 

producen muerte ceulel"'. 

Dentro de lea eltel"'ac1onee tub11laree pl"'oducidl"I~ poi"' 

te am1kecine tteble 1J 7 le mea con~tentn ee le 82-

micl"'o9lobulinur1e. Eete nrote1ne, le B2-micro9lobuline, ee 



TABLA 1. 

TOXICIDAD RENAL 

AHDRMAL I DAOES TUBULARES 

1..-0ISMIHUCION EN LA CONCENTRACIOH URINARIA 

2.-PROTEINURIA Y AMINf.lACIOUWIA 

--B2-m1cro~lobul1nur1a. 

3, -DEFECTO DE TRFIMSPORTE. 

--Gluco~a. 

--Ma9nel!> lO, 

--Pnta!'>IO. 

4.-ENZIMURIA 

--M!'lmbrnna l i~a!!>oma 1. 

--Nl'lmbrana del borde lum1nal. 
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la cadena e6tnb1l1zadorn de lae moldculaa do 

hiatocompat1b1lided y. oor lo tanto: ae l"lncuentra en todlla 

laa c&lulaa nucleada~ del ori:illniamo ( 21). Al morir 

cualquiera de eataa cl!l lu lea.- •• l tb,.,ra I• B2-

microglobulina y ae filtra a trev&e del glomArulo.- pero ea 

reabeorbe en el tObu lo orox iml!t 1 .• oor lo que caa1 no 

aparece en orina. Una de las conaecuenc1aa del dafln 

tubular por aminogluc6aidoa ea la diam1nuc1ón en I• 

reabsorción de eata orotetna.- cor lo oue aumenta en orina 

(22). Como la 82-m1cro~lobul1nurie ea producida por el 

daflo tubular.• or-ecede. por varios dlaa.- a la retención 

azoada (23). Dicho de otra manera~ todoa lo& paciftntea con 

ineuF icienc1e rene l tienen, 

var1oa dla:i. ante!!!o .• elevac16n de le 82-microglobuline en 

orina. Por el contrario~ no todos loe oaciente~ con 92-

microglobul inuria ami nog l ucOe ido.!'. de.-.arro l len 

retenci6n (22 .• 231. 

determinnción de esta prote1na en orina ee mu~ costoea 

no puede ut1l1znree como en~Jtei& de escrutinio~ por 

lo 

l' 

lo 

que 

el 

ee nece~ar10 conocer loe factores predtsponente& par~ 

de~rro l lo de 1nsut1c1enc1e renal aguda a&lf 

identificar en forme temnrena a los oac1ente& ~ue pueden 

preaenter esta compl1cac1on, 

Lo incid"nc1a informad"' d~ 

eminoglucOeido& varll!I del ochn el 28% l24 .• 2i:;J. En 

por 

lo• 

es'tud10!. el ln1cos "" h""n Ut i) Í:Zl!ldD d1st1ntoe 

eminoglucOl!!.1r1os con d1 ferentee definic1one& do 
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toxicidad .• lo que orobablemente exnl1que e~t~ diferencie~ 

aunque en t~rm1no& generalea. un aumento me~or el 75~ en 

le creetintna &~rica es aceoteda como nefrotoxtctdad. 

Todo a loa eatu1do~ coinciden en que el daflo renal 

cltnico &uele !!>er lev" ~ que en le ma!Jor oarte dt" loo 

caeos con su.e.pender el em1nogluc6&1da e& auf1c1~nta pera 

que la creat1nine s~r1ce re9r .. ae a niveles normales~ por 

lo que la inauf1ciencia ren~I agurla oue real11ere d16ltaia 

ea poco frecuente <24-26). siempre~ cuandoª" vigile l• 

función renal estrechamente durante la adm1niatrec16n del 

antibiótico, 

Son oocoa loa eatudioa en ~ue ae compare la toxicidad 

renal de loa diferente& em1nogluc6atdoa 

el parecer_, ea menor o are 

pero 

l• 

netilmicine: el camoererla& can 9entem1c1na ~ tabr~m1cina. 

Se hen informado verlo& fectare& pred1aaonentea pero 

el deaerrollo de nefratoxic1ded ~or emtnn9luc6&1do& Cteble 

2>. Alguno& de ello& &e reciten en diverso& estudio~: 

mientrea oue otros, aon incon&tentea, 

existe controver&ie sobre au ext&tencia. 

por lo oue "º" 

Uno de loa fer.:tore& orediaponentea m6& frer.11.,nt11tm1Snte 

encontrado: oor diferente& grupos, ea le eded •v~nzad~ 

C26-28). A ma!ior edad, m6& euceotible ea el ind1v1duo e le 

toxicidad renal 

repite en verte& eatud1oa. al!Jn con d1at1nta!'!. ooblecinnl!l11o ~ 

diferent~a criter1oa de nefroto~lcided, Como ~e !'!.e ewpuao 
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1? 

fenómeno 

parece deber-se a la ,.elo'\c16n entre la velocided de 

ner.raata y la de regenerectón del epttel10 tubular. En loa 

enr.tanoi"> 

d1aminu1da .• 

tubular. 

oor lo oue es 

Con be~e e lo tnformedo en relac16n a 

la necroat& 

•• 
puede conclutr que eatn representa un factor ored1a~onente 

importante para el 

am1nogluc6a1doa. 

deaarrollo de nefrotox1c1dad oor 

Algunos autores han encontrado aue loa pactentea del 

68){0 

ea te 

femenino 

tipo de antib16t1co& <28:29>. 

to,..1cidat1 por 

ha 

&ido conatante en diverso& treba1oa! y loa autores que eet 

lo informan mencionan no tener e)fpl1cec16n el hecho de que 

lea mu1~ree aean m~& aucept1blea e loa efecto& t6xtcoa de 

loa aminogluc6e1do& en el r1~6n. 

~a eeociac16n de cefalot1na con am1noglucóe1doa e& 

ainerg1ato para al deaorrollo da tox1c1dad renal (JO-,)), 

Loa traba joa oue aa l lo demoatraron fueron excelentemente 

deaarrol ladoa .• inclua1ve en doble ciego .• ~a que lo que ae 

prntendle in1c1almente era valorar reapueata& diferente& a 

diverao!'\ ea111Jema& ant 1m1crobiano& (Jl_.)2); uno de lo• 

reaultadoa obtenido~ fu~ ma~or incidencia de to)(tcidad 

renal en eouel lo& oac1ente& tratado& con cefolot1ne m6& un 

aminogluc6&ido .• 1!11 compol'lrol"'lo& con loa que utilizal"'on otra 

combinaci6n. En e 1 trob~)O de Wa~~ et • I (32J la 
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incidl!lncia de talt1cidad en pec1entea tratadoa con el 

e&quema de meticil1na-l!llm1noglcu6a1do Fue de 7ki,. m1entraa 

que en el grupo de cefalot1ne-am1nogluc6&1do fue de 25~ .• 

diferencia que moatr6 aign1f1cencia eatedlatica! con 

p<O. 01. En e!!.tna eatud10& (J0-33) la dOl!!>l& ut1l1zede de 

cefalotina fue de 9 a 12 gr/die~ 

a l• que ae utiliza en nueatro Instituto. 

Al~unaa enfermedades parecen or.,dtaponer • l• 

nefrotoMicidsd por amtnogluc6a1doa (Tabla 2). De l!l&taa .. la 

m~a impnrtatne ea la hepatopatla crón1ca, ~a que algunos 

eatudioa hen informado que la incidencia da 

to>eicidad renal en eate grupo de ~:u1c1entea ea me~Jnr~ que 

en el reato de la poblaci6n. En el eatudio de Moore et al 

(34)' lo in~1denc1e de nefrotox1cidarl en pacient"& con 

hepatopat la cr6n 1ca fue de 7J".· 

patologla Fue da 34~. 

~en aquello& atn eat~ 

La hepntopatla crónica como factor oredt&ponente para 

deaarro llar 

aól idaml'Jnte fundamentada. En 

e&ta at.nc1ación C28 .. J4,J"$) .• 

lo~ e&tUdto& que mueatran 

ae 1nclu~en car.1entea con 

hepa t epa t la_. 1nclua1ve en e&tado de choque. L.• función 

renal de loa paciente& con cirro&ta hep8t1ca en t~rm1noa 

gen~rale& ea lim,trafa_. ~mu~ aucepttble a cambio& del 

volumen circulent.e ~ de la oraaión da perfuatón_. por lo 

que f6cilmenta tienen retención a2oade ~ ol1gur1a. Por lo 

tanto .• en aac1ente& c1rróticol!. graves_. con aefl&l& por 



19 

col"ncer ~ retención 

azoede. Esta pul'!lde &er aecunderle a hinovolem1a, a(ndrome 

hepetorrenel. tox1c1dad oor dro9aa o comb1n~c16n de aeta~. 

Cabrera •• o I t 3'7) eatudieron a 3S 

cirróticos hoap1talizadoa, con aep~1a cor 9ram-negat1voe, 

que fueron tratados con gentemictna: loa a1gu1eron durante 

eate pertodo con det~rm1nec16n ~er1ada de creatinina 

all!lrica 

recrod!!llr en eate momento ~ul'!I la 1nauf1c1enc1a renal 

por aminoglucóaidoa debl'!I aer preced1de de un incremento en 

la B2-m1croglobulina ur1ner1e! por lo ~ue loa a1gu1entea 

reau l te do a.• 

interesantes: 

obtl!!lnido~ en traba Jo oon mu~' 

1.-En 14 de 3'5 pec1entea l40"1 no ae alteró ni lo 

creat1nina al!irica n1 la B2-m1croglobul1na urinaria. 

2.-En nueve de 3S oac1entea (2?%l hubn retención azoada 

••n incremento de la B2-m1cro9lobul1na en or1nn. Ea toa 

enfermos fu~ron con&lderado& como ''inauf1cienc1a renl!ll\ 

Funcional del cirr6t1co" y ae confirma el her.ha de que un 

porcentil!'I 'e 

inauf ic ienc1a 

enne.1dernblo 

renal 

d• 

qu• 

entl'lrmo"" 

no &e relacione a lo• 

em1noglucóa1dos. E~te tipo de paciente& son tom<'ldoa en 

otros eatudioa comn tox1c1dad o~r em1no9Juc6a1dos! lo que 

evplica el porq•J~ la lnc1denr.ie res1Jlte ten altft, 

,,-El tnrcer girupo fuei e 1 ouei ae conl'!>1der6 con 

nefrotoxicidad. Onr.:e de 3? enfermo~ tuvieron etev11c16n de 



le 82-m1croglobul1ne en orina: diez de el loa con retención 

ezneda: pnr lo oue lo 1nc1denc1e reault6 del 

supuestamente .• • le de lo• par.1ente& ••n 
hepatopfttla. Sin embar~o~ el 31~ ae refiere e le toxicidad 

tubular: qu~ ea aim1lar e le informade en paciente& con 

De loa onc~ par.1entee 1 

aolo cinco tuvieron retención az~l!lde preced1de de 

elevación de le 82-microglobuline en orine .. en el reato el 

incremento de eate orote1na Fue posterior al 1n1c10 da I• 

azotemie, 

pacientes 

por lo que aolo ae puede cona1derer que 

tuvieron inauFic1enc1e renal aguda 

9entem1cine, lo que de une incidencia de 14.~H. 

cinco 

por 

En elg11noa eatudtoa ae he demn!!.tradn que la duración 

del tr11temiento temb1en 1nflu~e en I• incidencia d• 

towicidari por aminogluc6aidoa tlO, 26-29). A medida que ae 

µrolongft el tretmiento~ ma~or ea le orobebtl 1dad de 

de&arrol ler retención ezo..,da: hallazgo qua concuerda con 

el hecho de que , en animales de leboretor10, la toxicidad 

renal ea directamente ~rooorctonal a la concentrac16n del 

antibiótico en le corteza renal Cll>. 

La determinact6n a~rtca de aminoglucóatdoa, mefiidoa 

por rad101nmunoenill1a1& .. a1rven para a1uatar lea doaia en 

nivalea terl!lpeóttcoa ~al parecer, ae oueden utilizar como 

pradictorea de toxicidad, Loi'\ n1velea ptco .• por arriba de 

lo normal l20 a 41J •J9/ml >, med1doa 72 horaa deepu•a de 

in\ciad~ le ~dmtn1!!.trac\6n del am1no9luc6atdo, &e nace i en 
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con el de~~rrallo de nefrotoxicidad C26~2B>. Do hecha.• 

loa trabajo& realizados por Smtth et al (29 J.· lo• 

niveles pico el~vedo~ son el factor prediaponente ~ 

predi et 1vo mt!la importen te; Por- el contrario.. loa nivel ea 

beaalea elevado& no tienen aaor.iec1ón 

toxicidad renal. 

tan directa con 

Saw~era y colaboradores (36) informaron aohre un 

modelo predictivo cara nefrotox1c1dad cor aminoglucóa1doa1 

en breoe .• a partir de aetft fantorea 

predieponenteal 

depuración de creatinina .. niveles pico del eminoglucóaido 

y dul"ación del trlllt..,miento. Per"a el sexo femenino y la 

hepatopfttla ae otorga uno y dos puntea reapecttvamentet ai 

eat6n preaenteal lo~ et'"ºª cuatro.• vsr1ablf!a 

cent inuea .• ae otor~e un punto oor cad~: l 'J Jlt\o!I de edad~ 

3 ug/ml de nivel 40 ml/min de depurac16n de creat 1nina .• 

pico o aiete dla& de tratamiento, El modnlo pr"diotiva 

dice qu" para aquello& enfermos con ~unta1e < 9 el riesgo 

ea batn 1 entre 10 ~ 11 ea moderado ~ con > 12 auml!nt• 

conaidereblemente. 

No ae conoce la magnitud de este problema en •1 

lnet ituto_. n• en Sin emh11r90_. 

frecuentemente atendemos enfermos en loa que auapendemoa 

le adm1niatreci6n del am1no9luc6s1do debido a retención 

azoada ~ oca a 1one Imante alguno de el loa requ 1ere d16 I iaia 

o presenta complicae1onea m6s graves. No conncemoa la 

incidenr.:ie_. ni tem~oco loa faetaraa pred1aponentea para 
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eata tapo de r:omplicac1one:i. .• por lo qua no aabf!moa a i 

podemos ut i l 1zar el modelo de Saw~er:i. fJ6l 1 paira evitar 

nafroto)(icided. En la actualidad .• con al advenimiento de 

antibiót icoa con amplio espectro, comn lea cefaloapnrin•a 

d• 

opctone!I para e I tr'atam1ento d• 1nfeccionea 

intrahoapitalar1aa .• y al ofrecerla al pac1entea la me1or, 

debemos incluir en eata la menor po'5.1b1lidad de tox1c1ded. 

La determ1naciOn da la 1ncadenc1a y el conoc1miento 

dn loa 

parmi t 1 r~ 

far.torea ornn1aponentea en nuestra poblacaón, 

tdentlficar a loa pac1antaa con ma~or riaago de 

deru!1rrol lar to,..1c1dad renl'!I .• y con aato 1nt~na1ficar •u 

vig1lancta .• o bien utilizar- otro anttbi6t1co, 

El p r"'aen te traba10 ae dtae~ó cara conocer la 

incideni:ia 

amlkacina, 

de toxtcidad renal en pactente& tratados con .. , comn oara 

pr,,diaponentea ~ el curso 

id,,nt if'icar 

clln1co de 

loa far.tore" 

la enfermed111d. 
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NATERJ~L Y METOOOS 

En 1ncJuyeron a todaa 

pacientes hoapitalizadna, aom~t 1doa a t,.etnm1ento con 

amtkecina oor vla endnvenoaa. aaoc1ade o no con otros 

ant1bióticoa .• por m~a da )6 horas. en el Jen30 com~ren<11do 

entre el 10 de noviembre de 1986 ~el 10 de abrl l de 190:1, 

Le am1kec1na ea el ón1co am1no9Jucóa1do empleedn en el 

Jnat ituto (4). 

portadores de 

Se e:wcl•J~eron del aatut110 a loa par.1entea 

1nauf1c1enc1a renal e~uda al 

iniciar el ant ih1ótico, 1nauFic1enc1e renal 

momento de 

crónica en 

tretem1ento auat1tut1vo con dt~l1a1a ~a loa oue tuvieran 

tranaplnnte rennl o de medula óae"'.· ba10 tretarn1ento con 

cicloaonrine. Sn el 1rn1nal"on del eatudto a Jea oar.1entea 

que dl"l.'\arrol laron alndrome he~lltorrenal o estado de 

choque. El sJndromn hnp..,torrnnat 

en,nrmo& con he!'etopatle crón1el!t acnmp..,r'lad.., de oligilrta .• 

retención azoada y sodto urinario menor a lOm~~;L. El 

eatado de chonue se definió comn la diam1nur.:1dn de Ja 

tensión arterial s1stól ice cor deb..,10 de 90mmH9 .• 

acampal'\ada de datn.-.. de hiooperfus1ón tisular.- por mdia de 

aa1a horea. 

L• forma hah1tual de admtniatrec1ón de le em1kac1ne 

fue de lS mg por Kg rle !'~~o cor die_. div1d1da en 3 doa1a y 

ae ajustó el porcenta'" de deF1urac1ón de creat 1n1na_. Ja 
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cual ae 

CHombrea 

calcul6 aegón la fórmula 'de Cockcrcft ~ Gault 

140-edad/Cr. a~r1ce. Muieres (14U-edad/Cr. 

Lea doa1a aubaecuentea de •m1kacina ae 

ajustaron pare mantener loa nivele& pleamAt1coa 

entre 2 y 9 ug/ml. 

En todoa lo!!. enfermos se obtuvieron 

da toa: 

ut i 1izadna 1 creat1nina a6rica en mg/dl, albl'Jm1na •c!lr1ca 

en gr/d 1 .­

recibida 

tranaeminaaaa a6rtcaa en U/L ~ doa1a calculada ~ 

de amtkac1na Sub~ecuentemante •• 
determinaron n1velea de creat1nina ac!lrica cadn 3 dlaa y 

nivalea baaalea de emikactna ced~ 7 dlaa durante el 

periodo de tratamiento. 

Loa cr1ter1oa con loa qu~ def1n1mn~ la ~reaencia de 

nefroto)(icídad Fueron: Cdelta) de 

creetinina aer1ca 

con niveles inicialea 1gualea o menores a 1.9 mg/dl, 2> 

El delta de creet.inine e6rica i9ual o me~ior e 1 mg/dl en 

peciente& con niveles in1cialee de 2 a 4.9 mg /di. J} El 

delta de crel!ltlnina igul!ll o ma~Jor a 1.? mg "'en ?ec1entfts 

con nivele& in1cil!lles igu,..le& o me~Dre& a 11 mgl'dl <37>. De 

acuerdo con 

Cent ro 1 de 

la informec16n obten1da en el Oepartam~nto 

Celtded del Instituto, el coeficiente 

de 

do 

variacian en le determtnación de creat1nina &6r1ce e& del 

10"' para valore& menores de 2mgl'dl 1 esta var1ab1J1dad es 

menar cuando los valnres d~ crnatininn eon ma~Jnre& de 
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2mg.ld 1 • 

En loa car.tente& cu~ cum~l1eron con los cr1ter1os 

d1agn6atico& de nefroto~icidad~ la 

evolución clln1ce ~ 

horas ae determinó 

electrólitoe e6rtcoe. 

loe volómenee urinario& ~ cada 48 

creatinine .• 

Debido e qu" en eetud10& orevtoe ee cone1der6 e le 

hepatopetta crónica como factor de rie&gn cara de~errollar 

nefrotoxicidad .. conetderamoe pera e&te estudio como 

loe nec1entee que reunieron ) 

o m6e de loe e1gu1ente& cr1ter1oe1 h1etor1a clln1ce de 

ineuficiencte hep&ttca~ oreeencte de 

e6rica menor de 3.0 g/dl~ bilirrubtne 

eac:ttt&.o olb1~m1ne 

rngl'dl.o tiempo de protrombtna meyor a 16 segundos (normal: 

13) y aumento de trene~mineeae cor lo menee doe vec"~ por 

arriba rlel valor normal. 

Lee mer1ic1on"& de creat1n1n".• 

1 lev~ron 

mediante eutoanaltzadcir, 

det.ermtneron oor red\ninmunoan~l i&t& con aenqre 

en el moml'lnto pravto a la adm,nt&tractón de l• 

Url'l I CO: 

e cabo 

obtentde 

primera 

do" i e de 1 d Ll!ll. Ll!ll depuración de ereat1n1ne ~ue &e utilizó 

fue la calculada de acu"rdo a la fórmula &1mpl1F1cada de 

Cockroft ~ Gnult (7) de~~rtte previamente, 

Todos loa detog ee erchtveron en una comDutadora 

Hewlet t Peckerd 3000, El en~l1aia e'!ttedlat1co ae llevó a 

cabo con el pro~rame SPSS CSt"tt&ttcel Peck"9e for Soe i al 



Sc1encea)(~8>. So e.o 1 icaron pruebe& e&tedlaticaa 

p11ram~tric11a ~ no perametr1cea: de Student: 

cuadr11dis .• prueb1.11 de Fi~her ~ anAl1a1a 

ch• 

do 

correlai:16n. El riesgo rel~t1vo se e1uatO aeg~n el m~todo 

de Mentel Ha"nazel. Loa reaultedoa se exore&en en oromed10 

~une deeviec16n eatender ~ las prooorc1onea en 1nterveloa 

de confianza del 95~ llC9~~) l40:41J. Toda o ( o. O? &e 

coneider6 eetedl&ticemente a1gn1ficet1va. 



RESULTADOS 

Durante el perlodn de ae9111m1ento Cc1nr-:o me!"te&J &e 

estudiaron 249 oac1entes. El prom~d10 de edad fue de 47 

afio& !. 18.?. La distr1buc16n oor sexn fu~ de 123 hombrea 

reapect1vamente. Le durec16n mlnime de tretnmaentn fue de 

la mil!lxima de 4? dlaa .• con promedio de 13.4 ~ 7.9 

d t lll&. La tabla 3 resume frecuente!!. 

del grupo de e!!.tud10, Siete paciente& rec1b1eron em1kec1na 

aola, 194 en eaor.1ac16n con otro ant1b1ót1co ~ 48 comn 

parte de triple e&quemn. Se 1Jtilizó cef~lo&porinn en 71 

paciente&i •• recibieron cefalotint1 a do~tg ver1eblea 

entre 2 ~ 4gr 

clindam1c1ne 

me t ron i rlazo 1 

10/ .• 

20 

lo!o otrn& 6 

penicil1nn& 63 .• aulhen1r.:1l1ne 

enfoter1c1na B en 

22 .. 

7. 

La creet1nina e~r1ce ba&llll ruede 1.08 ~ D,4A mg/dl ~ 

la dep11rec1ón de creat1n1na celr.:•Jledft fue r11!' 99,1 ! 43.lj 

ml/min. Como 9r11po, le do&t& d1erte de emikar.tna fue dt1 

~61 ~ 174 mg/dle 1nfer1or n la do&t& calculada que fue de 

704 ~ 221 mg/dle. 

Se or~aentnron dur1J1nte el 

incidenr.:ta del 10". 

eatud10 2i;; caaoe d• 

lo ~ue 1nd1ca una 

le edi!ld promedio 



TABLA ) 

DISTRIBUCtON POR DIAGNOSTICOS 

ENFERMEDAD DE BASE No. 

Oinbetea Mel 1 i.tua 4) 

Nenplestna Me 1 i. gntia )7 

Colngenopettes 29 

Hepatopnt le crónice 24 

Jctericill ob&truct ive 21 

Otros dia9nóaticos .. 
T o T A L 249 

28 

" 

17.2 

14.B 

11.6 

9.6 

8.4 

38.1 

100.0 
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fue de S2 ~ 18.6 ar"in~. La creat1nanl!ll beel'!ll fue de 1.1 

mg/dl !. 0,34~ ~le depurl!lctón de crellltinina de 81,9 !. 3S.O 

ml/mín. Loa niveles ba&ale& de am1kacina el momento del 

de.'\arro l lo de la nefrotoxic1dad fueron de 7.02 !. 2.Sl 

microgr..,moa/ml, cifre& que &e encuentran dentro del ren~n 

recomendado. 

El delta de creetinina a6rice por arriba del nivel 

inicial con llmitea de 

Q,lj n 9.S mg/dl, 

En todo& lo& caaoa lo& volómene& ur1nar1oa fuel"'on 

normale&. En 24 paciente& loa nívelea de crent1nína &~rica 

re9reaeron a loa previo& con la diaminuc16n o auapenaión 

de le emikac1na. S61amente en un caao no fue rever~ible ~ 

l tevó al paciente el deaarrollo de inauficiencie rel"I.., 1 

Cebe mencionar que eate pectente 

tenla un adenocarcinome g~atrico en estadio 

lo que ee decidió no darle apo~o d1alltico. 

termine 1: par 

Hur1eron otro& 

cuntro pnc1entea por cau&aa no etribuibles dir~ctemente e 

le nefrotoxicidad: por lo que la mortalidad de •• 
to~1c1dad renl!ll &e~•Jnderin n la emiknc1ne Fue del 4": parn 

Unl!I mortal ided 11n 111 grupo total del 0.4". 

En los pacientes del &e~o ma&culino .• hubo 

rrini,l en 18 de 123 C14.3", IC9S" 8.3 a 20.B> .• m1,.ntre& que 

en el eexo Fem,..nino Fueron e1ete de 126 (lj.S".- IC9">% 1.'J a 

9 .4): diferencia 

eignificetive con 

que mofttró eer 

o < O.OS CFigurn 1). 

e~tadleticemente 

Debido e que en 



FIGURA 1 

NEFROTOXICIDAD POR AMIKACINA 
INCIDENCIA POR FACTOR DE RIESGO 

211 
INCIDEHCIA ll: 



' 
31 

otro& estudio& ae ha encontrado al sexo fem"'"'"º con ma~ior 

prediapol!.ici6n para al deflo renttl por aminoglucóaidoa .• ae 

intentó id~ntificer otros 

explicaren esta diferencia, 

factores pred1aponente~ qu" 

ain embargo, en la tabla 4 &e 

muestre la similitud que existe entre el eexo meacul~no y 

el femenino: 

frecuente& 

e excepción de que en eete ólt1mo fueron m~a 

11!1& colagenopat te!!!> ~ meno& frecuente lo 

toxicidad rennl. Do igu11 l forme 1 hubo m~!'I c&J">n& de 

toxicidad renal en paciente& ma~ores de 65 afio&.- 11 de IJ.4 

IC9'}" 9.5 e Jl.0) 1 que en loe menores de esta 

14 de 195 (7,1" IC95" J.4 e 10.7>, diferencia que 

tembi6n mostró aignificencie eetedtatice 1 con p< 0.01 

(Figura 1). 

La nefrotoxicided ocurrió en 15 de 79 pacientes con 

menoa de 2.Sgr/dl de elbómina sl!lrica (18.9" 1 IC91j" 10.2 a 

27.5>.- mientras que eata alteración ocurrió ónicam~nte en 

10 de 170 enfermos con niveles superiores e 2.Sgr", es.e"~ 

IC91)H 2.2 a 9.Jl p < 0.01 (Figura ll. Eat:a diferencia 

permaneció al analizar por separado a hombres, p 0.02! 

mujeres, p < 0,02 1 y pacientes con hepatopatla! p • D.OJ. 

La depuración de creatinina calculada fue otro factor 

qua ae aeoci6 con el de&arrol lo de nefrotoxicidad! ya que 

ocurrió en 14 de 77 pacientes con menos de 70 ml/min 

(18.1" JC9S" 9.5 a 26.61 .• y eólo en 11 de 172 con m6e de 

70 ml/min (6.J".- JC9o;i" 2.6 a 9.9> 1 pera una p < Q.01 

<Figura 1>. 

creatinina 

Sin embftr90 1 al estudiar la r15laci6n entre la 

al!lrtca menor o 



TABLA 4 

OISTRIBUCIOH DE LA POBLAClOH POR SEXO 

NUMERO CE PACIENTES 

Edad 

Ouracion tratamiento 

Hepatopatia cronica 

Oiabetee mellitue 

Albumina 9r/dl 

Creatinina mg/dl 

Oepuracion calculada ml/min 

Nefrotoxicidad 

HOMBRES 
XtD.E.l 

46.7(19) 

14. OC B> 

9 

22 

) 

3. OC0,8'.i) 

1.1C0,43) 

91.0C42.2> 

18 

11U.JERES 
xco.E.> 

126 

48.0(18.2> 

12.J( 7.1) 

1S 

21 

26 

2.9C0.73l 

0.9l0.'.i1> 

9B.9Cs;2.7) 

7 

p 

NS• 

NS• 

NS•• 

NS•• 

<0.001•• 

NS• 

M'-i• 

NS• 

<O.OS•• 
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de1">errollo de toxicidad ren11l_. no encontremo~ d1t·erenc1e 

con aiQnificedo eatedlatico_. ye ~ue eate compl1cer.1ón ae 

preaentD en 22 de 223 pec1entea con creet1nine menor e 1.S 

(9,8": IC9~~ S.8 e 13,7) y en tres de 26 con niveles 

me!Jorea e 1.S (11.S:"_. IC95" 0,7 e 231 (Figure 1>. Adl!lm!!iia_. 

de lo~ 2S pecientea que deaerrolleron nefratnx1c1d"d~ en 

loa ma!JOre& de 6S efloa le creattnine a6rice fue de 1,2 .! 

0.33 mg/dl y en loa menores a eat1.1 edert .• fu" de 1.13 

0.36 mg/dl, en tente outi la depur-ación de creat 1nin1.1 

celculed"' en el primer grupo fue de 61,3 .! 29 ml/m1n y en 

el segundo grupo fue de 96,6 ~ JS ml/mtn_. d1ferenc1e oue 

elcenz6 aignificencie eatedlat1ce. t• 2.71 p<O.OS. En el 

grupo de pecientea menores de 65 e~oa, el ª""''izar- l• 

r-elación entr-e la depur-ación de creat1nina calr.ulada ~ la 

nefr-otoxicidad: encontr-amoa que al gr-upo con meno& de 70 

ml~min, presentó toxicidad en cuatro da 32 <12.~": IC9~" 1 

a 23l.. mientra& que en al grupo con m6a de 70 ml/m1n hubo 

10 de 160 (6,2".· IC9'3" 2.~ a 10> .• d1fer-encia oue no 

alcanzó significado e&tedtatico, Ch1'2 2,6 1 o>0,0?, 

Fina Imante, en al an6li&i& de correlac1ón entr-e le edad~ 

albómina 1 creat1nine, durac1ón da tratamiento ~ dftrur-ación 

de creatinin8 calculada CTnbla ?> .• encnntr-amo~ aue ln edad 

~ la cr-eat inina a&r-1ca cor-r-elac1anen con 

calculada (Tabla S>. 

La dur-ación del 

l• den•1r-ac 1 ón 

loo 

paciente& que de&arr-ol lar-en nefr-otox1c1dad C19,9 ~ 12.2> 



EDAD 

ALBUMINA 

CREATININA 

OURACION TX 

DCC 

TABLA t; 

MATRIZ DE CORRELACION 

EDAD ALBUMINA CREATJNINA 

l. 000 

-0.1718•• l. 0110 

-0.2340•• -O.U42S 1.000 

0.0593 0,0134 

-O.S624•• -0.11024 -0.661S•• 

•DCC•Filtración glomerular calculada 
••P<0.001 

34 

DURACION TX OCC• 

1.oou 

-0.0067 1.000 
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al compararloa con el reato del grupo (1'2.4 !. 6.71 

p<o.0001. m1entraa que no encontremoa diferencie en lo 

incidencia de eate com~ltcaci6n en loa enfermoa con meno~ 

do loa ou" 

recibieron la em1kectna oor periodo me~1rn• e 10 d lee 

CFigul"'a 2). 

l..e figura 2 mue!!otre oue le tox1c1dad renl'I 1 º" 
pactentea con hepatooatle crónica ae preaent6 en 4/24 

IC95" 1.3 e 321! mientrea que en loa enfermo!!- a1n 

petologla hep6tica fue de '21/221j C9.3K: 

diferencia que no fue aignificative. 

Tampoco &O encontr6 aaociectón 

1C91j"' i:;,i:; a 13) 1 

0.60: o>0.05. 

eatedlat1cemente 

aignificattve con el deaarrollo de tox1c1ded ren~l º" 
pecientea con dtebetea mellitua: enfermedftdes del te~ ido 

conect1vo, n1 en loa en loa que ae e!ooctaran emtk1tc1na cnn 

cefalot1na tF1qura 2>. 

En le teb la 6 &a mue&t re el r1eego relnt ivo lRRl de 

toxicidad rena 1 por amtkacine &e~~n loo far.tare& 

predieponente& encontrado&. 

ar'\oe el RR e& de 3.1 con 1C9?" de D.S a 7.D .• mientra& ~ue 

en el grupo que tuvo albómina s8rica menor a 2.S gr/dl~ 

independiete de le edad .• el RR e& de 3.9 con tC9"1" de D.6 

a 6. Al perecer, e&toe do& fectoree &on &in8r9icoe: deh1do 

e que 

s8r1ce menor a 2.? gr/dl .• 

2.7 a 11.4. 

el RR aumente a 8 con 1C9S~ de 
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F'IGUAA 2 

NEFROTOXJCIDAD POR AMJKACINA 
INCIDENCIA POR DIVERSOS FACTORES 

2A1 INCIDENCIA 

20 

ti 

to 

1 

o 
SI llO 

Cl-19 

91 llO 
D. 11. 

SI llD 
Cll"AUJTlllA 

F~ ES111DIADOS 

36 



SUBGRUPO AHAL 1 ZAOO 

TABLA 6 

RIESGO RELATIVO 

lHClOEHClA 

Sin fector pr-ed i~ponente s.2" 

Edad >6S eno~ B.3" 

Albi!Jminl!ll <2.i:; grl'dl 12" 

Edad , .. ano& V 

Albómina <2.i:; 9,rl'dl 42" 

RR lC9C;iK 

1 

3.1 

3.9 O .6 a 7 

B 



OISCUSIOH 

Le incidencia ob&ervad~ de tox1c1dad ren~l pnr 

amtkacina en el preaente e&tudio fue de 1 m1l'lntraa 

que la informada en la literatura oac1ló entre el ocho y 

el 28" C24,.2S>. La ba~a incidencia de eate complicec1ón en 

nuestro hoap1tal quiz6 ae debe a vartoa motivos: orimero a 

la vi91 lancia estreche de los paciente& que recibieron el 

antibiótico! &egundo a que la dO&ls edm1ni&trade por dla 

fue 1 igeremente menor e la calculada .. 561 .!. 174 mg/dla Va 

704 ~ 221 mg/dle~ y tercero~ ~ltimo el hecho de que &e 

eliminaron del eatudio loa enfermos que tuvieran otra 

cause potencial de insuficiencia renal ag11r1e, como e J 

choque o la edminiatreción de cicloaporina A. De loa aiete 

pecientea que rec1b1eron en forme con1unte anfoteric1ne B, 

sólo uno de ellos tuvo retención azoada y ae relactonó en 

tiempo con le adm1niatreción de le em1kac1ne. Adem6s .• los 

nivele& de creetinine s&rice en eate enfermo regreaaron a 

valores normales el suapender le amikacine .• a1n que fuera 

necaaerto d1aminutr le doa1s dierta de enfotericine. 

Con excepción de un ceao todo& lo~ pan1entea que 

desarrollaron nefrotoxtcidad tuvieron un curao cllntco 

benigno. En loa 24 caso& la creatinina a&rica regresó e 

loa niveles prevtoa al auapender o dismtnuir 

sólo un ca&o deaarrolló necrosts tub1Jlar 

le am1kac1na: 

Estos 
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hellaz~o& cont'1rmen qu" la am1kac1ne es un ant1b16ttco 

seguro, durante s.u 

edmtnir.trec16n .. le funci6n renal. 

En e 1 presente estudio se encontró ~ue el 

masculino es un factor predtsponente pera de~arroller 

toxicidad rene\ el compararlo con el sexo femenino lF19ure 

ll~ e diferencie de otros estudios en que se tnformO como 

factor de riesgo el sexo femenino l2B.29), La table • 
lo• hellezgo~ cllnico& ~de leboretor10 de cede 

~ mueetra 
• 

que en les mujeres hubo me~or proporc16n 

de enfermedl!lde& de 1 te j 1do conectivo. No creemos que este 

diferencia 

toxicided 

probable 

••• 
renal 

que 

incidencia de 

en el sexo 11u1&cul ino~ porque es poco 

le~ colegenopetlea ectuen como fer.lar 

protector ye que cerecterlsticemente producen da~o renel, 

Debido a que no encontramoe ninguna diferencia entre loe 

doa aaxoa que explique eatoa hallazgoa, creemoe que en 

nueatra población el eexo maeculino debe conetderar&e como 

un factor prediaponente de toxicidad renal por amtkactna a 

reeerva de nuevoa eetudioa al reapecto. 

La edad avanzada,. al 19ual que en otro& eat1Jd1oe 

(26-2Bl,moatr6 aer un factor predieponente CFi9ure 1>. En 

el preeente e&tudio la toxicidad renal por am1kac1na fue 

mÁe frecuente en loe paciente!!. ma~Joree de 65 ar'loa. Eete 

1 i teratura 

de que a ma~or adarl, mbe alta eerb la probabtl1dad de eeta 
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compl icac16n. 

La albl!lmtna a~r1ca menor a 2.5 9r/dl mo~tr6 !ter un 

factor or,,d1aoonente tm~nrtante, Lo inctdenc1a de 

toxicidad rennl en "ate grupo fue ma~or~ 

grupo de paciente& con m~a de 2.5 9r/dl~ 

10.9".· ~u., en el 

o< o. 01 

(Figura 1>. Eatl'!ll dtferenct8 !U! mantuvo al ein.eitizar oor 

ae~nrndo a hombrea, muJerea y pac1entea con hepl'ltopatla 

cr6n1ca, No Bncontramo!t nin91!1n treba )O que informll!I e la 

hlpoalbum1nem1a tmenor • como factor 

prftd'iaponente pera de,.,ar ro 1 lar tox1cid11d r't!Hll'I\ por 

emtkac tna. "º tenflmoa e)(~l1c8ci6n aat1e.factor-ta dol 

mftcan i amo ~ Yl!I o.u e le un16n informeda de la Bm1kac1na a 

proteinaa a~1r·1ca!t oactla entre el cnro y el 30• <'.1 .• lB>, 

por \o que la di~minuct6n de la un16n e albóm1na en eatoa 

pactentea no e)(pl1ce necl!'!&ar1amente el eumento en el 

rleago de toxicidad renal. 

La dep1Jreci6n de creet1nina calculeda menor d" 70 

ml/min mo~tr6 aer temtii6n un factor predi~ponente <F19ure 

ll. Sin emh,..rgo.- el hecho de que en loa paciente& qu• 

•• 
lo• 

dePtarrol laron toxicidad ren"l no hubo diferencia en 

creatin1na s6r1ca, entre 

menare& a e&tll edart 1 mientra& oue ai ae encontró 

diferencie en la& depuraciones de creat1ninn calr.ulad"~ 

influenciado~ por 

dit"erenr.1a 

no& ind 1ca que ea to& re&•J l tadn!!> 

nn 

I• tox1c1ded entre 

hUtin 

lo• 

paeientf!I& con creet1nine me~or o menor a 1.S mg/dl <F112ura 
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ll,. aal comn tampnco en loa paciente& menare& de 6? afin~ 

que tuvieron depurac16n de creat1n1ne calculad~ mennr de 

70 ml/min: 

derurac16n. 

correleci6n 

a 1 camp"rer loa con el 

F¡nalmente .• 

lTebla tj) 

loa re~11ltedoa del t1nill1ai!!o 

muestran claramente qu~ 

d• 

lo 

depuractón celculadl!ll depende d1rectemente de le edad y de 

lo creat1nine o~rtca. calculad111 d• 

creatin1na apftrece como factor pr~ñtaponente por~ue la 

edad avanzada ea un factor de riea~o. 

En eate eatud10 no ae encontró que la aaoc1ac16n de 

cefalotine con amtkecina fuere aditiva pare de~111rrollar 

toxicidad rennl (Figure 2>, a d¡ferenc1a de otro& eatud1oa 

qu• demoatraron la potenciac16n de eatoo agente& en lo 

producción de da~o ren111l <30-}3). 

diacrepancia ea poaible que ae debe a le doata ~a que en 

nuestro merl10 habitualmente ae utilizan 4 gr el die~ en 

loo eatudio& referido&, como fu• menc1onndo. •• 
adminiatraben entre 9 y 12 gr~dla de cefalotina. 

A diferencie de lo& informado oor otrna autora& 

noaotro& no encontramoa que lo& paciente& con 

hepetopetla cr6nice tuvieren ma~or incidencia de toMtcided 

renal p~r amtkacina. Como &e mencionó en le introducción 

loa e&t1Jdio:!t ~ue argumenten e favnr de la hepfttopet te 

crónica como un factor prediaponente, t1nnen el problema 

de ~un no exclu~eron a loa paciente& con otra& cau~ea de 

in~uftc1encie renal egl1de, por lo que 1 e& probeb le que 



alqunos de los pacientes ou~ se d1agnost1caron comn 

toxicidad por em1noglucOs1das, 

inaufic1ancia renal funcional del c1rrOt1co.- o inclu~1ve a 

alndrome hepetorranal. En el traba10 de Cabrera et ol 

(JS>, en que utilizaron 8-2 m1cro9lobul1na .• como mareador 

da dafan tubular por 9entem1c1ne an enfermos con cirrosis 

hapi§itice_. enr.ontraron un grupo de 9 pacientes de J'.1 .. que 

tuvieron retanciOn azoada, a1n e)evac16n de le 82-

m1cro9lnbul1na_. es decir, que el 2S" de 

tuvieron in!!>ufic1encia 

emino9lucOsido. Al analizar Unicemente o loo 

pacientes en los que ae cons1der6 que tenten insuf1c1encie 

renal por 9entamicina_. en cinco la ~lavación de 8-2 

micro9lnbulina fuo DO!'\terior al incremento 

aumentó 

do 

lo 

lo 

s-...: creatinina al!ir1ca en un caso 

microglnbul1na .. sin elevación de la creet1nina a~r1ce, 

Por lo tanto.- no se puede considerar que eatos 15e1s 

pacientes tuvieran r-etención azoada por 9entam1c1na .. 

debido a que la elevación de creetinina orecedió a la 

elevación de 8-2 micro9Jobulina. Si analizamos al mil5mo 

trabajo ~excluimos a eetos seis enfermos, la ret,,nción 

azoada secundaria a gentemicina sucedió en cinco pacientes 

de 35.- lo que de una incidencia de 14.2"· mu~ s1m1 lar a le 

obtentde por no15otroa en pacientes con hepatnpatle crónlr." 

<Figu1r-a 2>. 

Loo par.tantea con nefrotoxtcidad ree1b1eron mi!~ 

tiempo de tratamiento que las que no de~arroll~ron e~ta 
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complicación. Sin emh"'rgo! no cre,,moa que ae1t esta la 

ceuaa de la toMícidad debido a que le inc1denc1a de dar"lo 

renal en pacientes que recibieron la amikac1na por maa de 

10 dlaa fue igu"l qun en loa que fueron t ro11tadoa por-

menos tiempo CF1gura 2>. 
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CDNCLUSION 

Loa re~ultadoe del presente estudio indican que la 

incidenciti de to,..icidad ren,.. l por am1kacine en . e 1 

Instituto ea baja ClO~l~ al compnrarla con lo infnrmado 

por otroa euta ... ea. fer.torea orndlaponentea m~~ 

en la población eatudiada aon el importantsa 

maacul ina .• la veiez y le hipoalbuminem1e, 0111 hecho 1 e 1 

riesgo relativo de deal'lrrol lar to)(1c1dad renlll en 

con h1pnelbum1nemte! ea ten 

alto, que aug.,rimoa evitar, m1entraa aea po!>1bla, la 

utilización de amikacina en eate 9rupo de oac1entea. 

Finalmente, no ex1ate ma~or rieago de da~o renal cuando ae 

asocia le amikecina con cefalot1na: a lea doata emplead..,& 

en nueatro medio, ni tampoco cuando ae ut1l1za eat~ 

aminoglucóaido en pacientes con hepatopatla cr6nica. 
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