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Lactic acidosis and distributive shock due to metformin overdose. Case report
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RESUMEN
Metformina es una biguanida usada como agente antihiperglicemiante, que promueve la euglicemia; su principal

toxicidad es acidosis lactica. Se reporta el caso de un varén, adulto mayor, diabético e hipertenso quien se automedico
con 10 tabletas de metformina 850 mg; presentando acidosis lactica severa y choque distributivo requiriendo soporte

y manejo en la Unidad de Cuidados Intensivos.

PALABRAS CLAVE: Metformina, acidosis lactica, choque. (Fuente: DeCS BIREME).

SUMMARY

Metformin is a biguanide drug used as an oral antidiabetic medication whose main toxicity is lactic acidosis. We
report the case of an old adult male diabetic and hypertensive patient who self prescribed 10 tablets of metformin
850mg presenting lactic acidosis and distributive shock requiring treatment in the intensive care unit.

KEYWORDS: Metformin, lactic, acidosis, shock. (Source: MeSH NLM).

INTRODUCCION

Las biguanidas son agentes antihiperglicemiantes,
que promueven la euglicemia, pueden usarse solos o
con otros agentes hipoglucemiantes; con quienes si
puede favorecer la hipoglicemia. Se usan desde los
’50, su principal toxicidad es la acidosis lactica, la
cual puede ser severa y fatal, por este motivo en 1976
se retird del mercado a la fenformina; actualmente se
tiene en uso clinico a la metformina.

Se presenta el caso de un paciente diabético,
hipertenso en tratamiento y control irregular quien se
automedicod con 10 tabletas de metformina 850 mg,

cursando con acidosis lactica y choque distributivo
que requiri6 soporte y manejo en la unidad de cuidados
intensivos (UCI). Siendo el uso de metformina comtin
en el manejo de diabetes y estados de hiperglicemia
y habiéndose reportado casos y series de toxicidad,
se decidio reportar el caso para entender la magnitud
y gravedad de la acidosis lactica en pacientes con
predisposicion.

PRESENTACION DEL CASO
Varén de 66 afios, con antecedente de diabetes

mellitus e hipertension arterial desde hace 20 afios
en tratamiento con metformina 850 mg cada 12 h,
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enalapril 10 mg cada 12h, atorvastatina, aspirina y
gabapentina, en control médico irregular, quien por
presentar malestar general y dolor toracico inespecifico
se automedico con metformina, ingiriendo 10 tabletas
de 850 mg. Tres horas después, presentd disnea,
diaforesis, nauseas, vomitos, diarrea, alteracion del
sensorio; ingresando a la unidad de Shock Trauma del
departamento de emergencia. A ingreso tenia presion
arterial 70/50 mmHg, Sat0, 82%, glicemia capilar 38
mg, acidosis metabodlica severa con pH: 6,66; HCO,
3,2 mEq/l; acido lactico 21 mmol/l, anion gap 41,8.
Fue intubado y puesto en ventilaciéon mecénica; recibid
solucién salina 0,9% 30 cc/kg de peso, cinco ampollas

de dextrosa 33%, cinco ampollas de bicarbonato de
sodio 8,4% en bolo e infusion de dextrosa al 5%,
noradrenalina en infusion.

Ingres6 a la Unidad de cuidados intensivos
(UCI) en estado de choque, con score APACHE II
de 15; se le realizO monitoreo hemodinamico con
Doppler esofagico (cardio-Q) encontrandose patréon
distributivo, con gasto (GC) e indice cardiaco (IC)
normal (Tabla 1). El manejo continu6é con solucion
salina 0,9%; noradrenalina, dopamina y vasopresina,
lograndose estabilidad hemodindmica; continud
con ventilacion mecanica invasiva, se le realizaron

Tabla 1. Parametros hemodinamicos, respiratorios, de laboratorio y tratamiento.

Dia 1
Parametros Dia 2 Dia 3 Dia 4
Ingreso 4h 8h 20h

Hemodinamicos
PAM (mmHg) 58 69 73 69 94
FC (lat/min) 92 109 96 84 95
PVC (mmHg) 10 11 14
GC (I/min) 9,4 9,3 6,2 4,5
RVS (dinas/seg/cm) 421 681 735 850
Sv0, (%) 70% 85,2%

Laboratorio
Lactato (mmol/l) 21 24 16 13 10,2 3,9 0,9
pH 6,66 6,88 7,14 7,28 7,41 7,39 7,43
HCO, (mEq/l) 3.2 3,1 5,8 12,1 25 23,9 20,3
Pa0,/Fi0, (mm Hg) 204 300 320 300 400 410
Leucocitos ( x mm?) 12380 20750 9450 8230
Hematocrito (%) 37,9 28 29 30
Glicemia (mg/dl) 38 175 165 203 127 141 151
Urea (mg/dl) 71,6 70,5 42 49 472
Creatinina (mg/dl) 6,2 4,1 2,4 2,2 2
Sodio (mEg/1) 140 138 140 139
Potasio (mEq/1) 5,14 4,46 4,04 4,09
Cloro (mEqg/1) 95 106 107 107
Anion GAP (mEq/l) 41,8 7

Tratamiento
Noradrenalina (ug/kg) 0,2 0,2 0,22 0,22 0,22 - -
Dopamina (pg/kg) 10 10 10 10 - - -
Vasopresina (Ul/min) 0,03 -
Hemodialisis 1° sesion 2° sesion

PAM: presion arterial media, FC: frecuencia cardiaca, PVC: presion venosa central, GC: gasto cardiaco, RVS: resistencia vascular
sistémica, Sv02: saturacion venosa central de oxigeno, HCO3-: bicarbonato, Pa02/Fi02: relacion entre la presion arterial y la fraccion

inspirada oxigeno.
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dos sesiones de hemodialisis y recibio ceftriaxona y
clindamicina por neumonia aspirativa.

Otros examenes de laboratorio al ingreso mostraron
leucocitosis sin desviacion izquierda, anemia leve,
urea: 71,3 mg/dl, creatinina: 6,2 mg/dl, sodio 140
mEq/l, potasio 5,14 mEq/l, cloro 95 mEq/l; TGP:
42 UI/l, TGO: 30 Ul/l; INR 1,13. La radiografia de
torax mostro leve infiltrado alveolar basal derecho; el
electrocardiograma no evidencio alteraciones en el ST
ni onda T; el dosaje de troponina T fue 0,001 ng/ml, y
de CPKmb 12 ng/ml.

La evolucién fue favorable, a las 48 h de su
ingreso se suspendieron los vasopresores, se corrigio
la acidosis lactica y se suspendid la hemodidlisis. Al
cuarto dia el paciente se encontraba despierto, saliendo
de alta de UCI en buen estado.

DISCUSION

Metformina es una biguanida con efecto
antihiperglicemico, no hipoglucemiante; disminuye
la resistencia a la insulina, favorece la supresion de
la gluconeogénesis, reduce el estimulo del glucagon
y aumenta la captacion de la glucosa por el musculo
y tejido adiposo (1-4); reduce la glicemia en ayunas
y postprandial en 20-40%, la hemoglobina glicosilada
en 1 a 2%; su union a las proteinas plasmaticas es
baja y tiene un volumen de distribucion de 1-5 l/kg,
su excrecion es por via renal sin ser metabolizada, via
transportadores por el tibulo proximal y se acumula
cuando existe falla renal (5-8). Su principal toxicidad
es la acidosis lactica, la cual puede ser fatal.

El caso muestra a un adulto mayor diabético e
hipertenso quien ingiri6 10 tabletas de metformina
de 850 mg, presentando posteriormente acidosis
lactica severa, hipoglicemia y choque distributivo
que requirid soporte con vasopresores, ventilacion
mecanica, hemodialisis, aplicacion de dextrosa al
33% y de bicarbonato de sodio en bolos para lograr
estabilidad.

El paciente con 20 afios de enfermedad, con
probable dafio renal secundario a la diabetes y con
sobredosis de metformina (8,5 gr), condiciones
relacionadas a la toxicidad severa por dicho farmaco,
tal como se encontré en un estudio de 66 pacientes
y en una revision sistematica donde la incidencia de
acidosis lactica fue 5,1 por 100 000 personas/afio y
la mortalidad estaria relacionada con la comorbilidad
renal, hepatica o una infeccion aguda (5,8,9,10,11).
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Otros estudios han mostrado que la toxicidad estaba
relacionada con la sobredosis del farmaco, tal como
sucedi6 con nuestro paciente, donde el pH menor de
6,9 y lactato mayor de 25 mmol/l, se asocian a mayor
mortalidad (8).

El paciente recibié dos sesiones de hemodialisis
debido a que la concentracion de lactato era mayor de
20 mmol/l, pH< 7,0 y falla en el manejo con medidas
de soporte y uso de bicarbonato sodio. Se ha descrito
que la hemodialisis es satisfactoria en pacientes con
acidosis lactica asociada a metformina debido a uso
cronico o sobredosis aguda; la misma debe mantenerse
hasta que el paciente se encuentre estable clinicamente
y con lactato menor de 3 mmol/l y pH > 7,35 (11,12).
En pacientes con severa inestabilidad hemodindmica
sugieren hemodialisis veno-venosa continua o0
hemodiafiltracion veno-venosa continua por mas de
15 horas para que pueda ser tolerada (12). El paciente
se estabilizo clinicamente y corrigid la acidosis lactica
con las medidas de soporte general y dos sesiones de
hemodialisis.

Lacomorbilidadrenal y la sobredosis de metformina
fueron los factores relacionados con la acidosis lactica
severa y el choque distributivo en nuestro paciente,
quien sobrevivié con el manejo intensivo instalado.
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