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| nsuficiencia renal aguda.
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SUMMARY

Acuterenal failure (ARF) isaclinic syndromechar acterized by declinein renal function occurring over ashort
timeperiod. Isareatively common complication in hospitalized critically ill patientsand isassociated with high
mor bidity and mortality. ARF hasoften amulti-factorial etiology syndromeusually approached diagnostically as
pre-renal, post-renal, or intrinsic ARF. Most intrinsic ARF iscaused by ischemiaor nephrotoxinsand isclassically
associated with acutetubular necrosis(ATN). High mortality isassociated with severity of ARF, agemorethan 60
yearsold and presence of pulmonar and car diovascular complications. M ost patientswho survive an episode of
ARF recover sufficient renal function; however, 50% have subclinical functional defectsin renal function or
scarringon renal biopsy. ARFisirreversiblein approximately 5% of patients, usually asaconsequenceof complete

cortical necrosis. (RevMed Hered 2003; 14: 36-43).

Insuficienciarenal aguda(IRA) esun sindromeclinico
caracterizado por una disminucién brusca (horas a
semanas) delafuncion rena y como consecuenciadeella,
retencion nitrogenada. Laetiologiaesmditipley allnenla
actualidad la morbilidad y mortalidad es elevada. Su
incidencia en pacientes hospitalizados es
aproximadamente 5% y hasta de 30% en admisiones a
Unidades de Cuidados Intensivos (1,2,3,4). La
caracteristicafundamental eslaelevacion bruscadelas
sustancias nitrogenadas en lasangre (azotemia) y puede
acompafiarse o no deoliguria. Lasformasno oliguricas
(volumen urinario >400 cc/24h) son las masfrecuentes,
representando alrededor del 60% y generalmente son
oligosintométicasy pueden pasar desapercibidas.

Etiologia
LalRA esunsindromedeetiologiamdiltiple, pero para

el enfoque diagndstico usual mente sedivide en prerenal,
post-rena el RA intrinseca.

Enlaformaprerenal o azotemiaprerenal, laretencion
de sustancias nitrogenadas es secundariaaunadisminucion
delafuncion renal fisiol égicadebido aunadisminucion
de la perfusion renal, como ocurre en deshidratacion,
hipotension arterial, hemorragia aguda, insuficiencia
cardiacacongestiva, hipoa buminemiasevera, etc. Como
no hay necrosisdel tejido rend, laretencion nitrogenada
revierteantesdelas 24 horas de haber | ogrado unaadecuada
perfusiénrenal.

Lainsuficienciarenal agudapostrena, esusua menteun
problema de tipo obstructivo que puede ocurrir en
diferentesniveles: uretral, vesical o ureterd. En estoscasos,
también, s laobstruccion pers ste por periodos prolongados
el pacientedesarrollarainsuficienciarena agudaintrinseca

Enlainsuficienciarend intrinseca, hay dafiotisular agudo
del parénguimarena y lalocalizacion del dafio puede ser
glomerular, vascular, tubular ointersticial. Laformamas
frecuente de insuficienciarenal agudaintrinseca, esla
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necrosis tubular aguda (NTA), siendo la causa més
frecuente de éstalahipoperfusién renal prolongada.

Injuriadirecta (nefrotdxicos)

Dentro delascausasdeinjuriadirecta, lamasimportante
es €l uso de antibidticos nefrotoxicos o potencialmente
nefrotoxicos, solos o en combinacion con otras drogas
nefrotdxicas. Entre estas tenemos principalmente alos
aminoglicdsidos usados s6los 0 en combinacidn con
cefa osporinasofurosemiday anfotericinaB. Sehadescrito
algunosfactoresderiesgo paradesarrollar nefrotoxicidad
por aminoglicdsidos, dentro de los cuales se sefidlan el
nivel s&rico, d sexofemeninoy lapresenciadeenfermedad
hepéticae hipotensién arteria (1).

L as sustancias de contraste, también pueden producir
IRA principal mente en pacientes con insuficienciarenal
crénicade base, diabéticosy con mielomamdiltiple (5).
Lafisiopatologiano esmuy clarapero probablemente este
relacionado a la toxicidad directa de la sustancia de
contraste sobrelostubulosrendeso aisquemiarena. Se
haobservado en paci entes sometidosaurografiaexcretoria,
arteriografia e incluso venografia y su incidencia en
pacientes con funcidn renal normal esentre 0.6y 1.4%,
mientras que en diabéticos con insuficiencia renal, la
incidenciaexcede d 90% (5).

Otras drogas importantes atener en cuenta no por su
efecto tdxico directorena sino por su efectoinhibidor de
protaglandinas (prostaglandinas producen un efecto
antagonico aangiotensinaen laarteriolaaferente), sonlos
antiinflamatori os no esteroi deos que pueden producir IRA
en pacientes que tienen estimulado el eje renina-
angiotensi na-aldosterona, tal como ocurreen lospacientes
con lupus eritematoso sistémico, en pacientes con
hipoalbuminemiacrénicao coninsuficienciarena pre-
existente (6).

Hemdlisisy pigmentos

Lahemoglobinuriay lamioglobinuriano parecen ser
toxicos directos por si mismos; al menos hay 2 factores
gue contribuyen al desarrollo de NTA en estoscasos: la
presenciade hipotension anterial y el pH delaorinaécido.
En un estudio realizado por Ron D, en un grupo de 7
pacientes con sindrome de aplastamiento secundario a
derrumbe de una construccion a quienes se les inicio
tratamiento temprano con infusiones intravenosas y
acalinizacion delaorina, ninguno desarrollGinsuficiencia
renal aguda(7).

Los pacientes con hiperbilirrubinemia severa
(generalmente con bilirrubinatotal mayor de 10 mg/dl a
predominio directo), tienen riesgo de desarrollar IRA

duranted acto operatorio. Al parecer, lahiperbilirrubinemia
produciriaun estado deinestabilidad vascular renal y la
IRA sedesarrollariapor hipoperfusionrenal (8).

Injuriarenal indirecta (hipoperfusion renal)

La hipoperfusién rena prolongada, es la causa mas
frecuente de NTA y esobservadaen pacientes sometidos
acirugia mayor, trauma, hipovolemia severa, sepsisy
quemados (1). Un estudio realizado en India, mostré que
laincidenciade IRA fuemasaltaen cirugiapancreatica
(8.2%) y en cirugia cardiacaabierta (3%) y losfactores
etioldgicos responsables fueron hipotension arterial
perioperatoria(67%), sepsis(64%) y drogas nefrotdxicas
(29%)(9).

El riesgo de NTA isquémicadespuésdecirugiacardiaca
correlaciona directamente con la duracion del bypass
cardiopulmonar y el grado de disfuncién cardiaca
postoperatoria(1,10). NTA esunacomplicacién frecuente
en cirugiaadrticade emergenciaen pacientes con ruptura
deaneurismaabcomina o en procedimientoselectivoscon
clampaje prolongado (> 60 min) de la aorta, sobre €l
nacimiento delasarteriasrenaes(1). Asmismo, sesefida
gueencirugiavavular especidmenteadrtica, laincidencia
delRA esmayor, alin gjustando al tiempo decirugiay de
clampgjedelaaorta(11).

Sin embargo, en muchos de |os casos la etiologia es
multifactorial. LaNTA que ocurre en trauma es debida
generalmente aun efecto combinado de hipovolemiay
mioglobinau otrastoxinasliberadas por dafio tisular. En
los pacientes con quemaduras de mas del 15% de su
superficiecorporal, |aNTA seproduce por hipovolemia,
rabdomiolisis, sepsisy antibi6ticos nefrotoxicos.

En algunos casos de intoxicacion por matanfetamina
(ectasis), sehadescrito IRA y laetiolgiaprobableesla
asociacion de rabdomiolisis e hipotension arterial. La
matanfetamina, estimulante delos Ultimos afios produce
hipertermia, trastornos cardiovasculares, hipertension
arterial e isquemia cardiaca, renal, cerebral y de otros
organos(12, 13,14,15).

Fisiopatologia

LafisiopatologiadelaNTA alin enlaactualidad no es
clara. Existen tres hipétesis principales que intentan
explicar lafisiopatologiadelal RA intrinsecay esposible
gue las tres tengan un rol importante en su desarrollo
(1)(Ver figuraN©l).

1. Cambios en el glomérulo: La disminucién de la

perfusion glomerular (gjemplo redistribucion sanguinea
desdelacortezaalamédula), lavasoconstriccion dela
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FiguraN°1. Fisiopatol ogiade lanecrosistubular isquémica

arteriola aferente o la vasodilatacion de la arteriola
eferente que disminuyen la presion de filtraciéon; la
constriccién del mesangio quedisminuyelasuperficie
glomerular y finalmente la disminucién de la
permeabilidad capilar glomerular sereflgjan en una
disminucion de la tasa de filtracion glomerular
(GFR)(D).

L os mecanismos responsabl es delavasoconstriccion
intrarenal y delahipoperfusion delamédulaexterna
aln no han sido bien definidos y probablemente
participen muchos factores. Hay evidencia que
endotelina es un importante mediador de la
vasoconstriccion tanto en lainjuriatubular comoenla
insuficiencia renal en el periodo de reperfusion.
También hay evidencia que la isquemia reduce la
liberacion de 6xido nitrico (NO) de las células
epitelidlesen el rifion. Ladeficienciade NO produce
vasoconstriccion, debido a que NO juega un rol
importante en laregul acion del tono vascular renal y
sistémico, manteniendo unavasodilatacion basal dela
arteriarenal (1,16).
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2. Obstruccion tubular: Se origina a partir de detritus
celularesy otrosprovenientesdelas célulastubulares
dafiadasy de precipitacidn deproteinas(1,16).

3. Dafio tubular: Causadisfuncion tubular y retorno del
ultrafiltrado urinario hacialacircul acién renal (back-
leskage)(1,16).

Lasanormalidades en lafuncion delacélulaepitelia
tubular que conlleva a obstruccion y back-leakage de
ultrafiltrado, pueden ser entendidas solo comprendiendo
las alteraciones en labiologiacelular queresultan dela
deprivacion deoxigeno. Unacaidadelosnivelescelulares
de ATP esun evento temprano despuésdeladeprivacion
de oxigeno como consecuenciadeisquemia, hipoperfusion
o hipoxia, einiciaunacascadade eventosbioquimicosque
Ilevan a la disfuncion celular, injuria subletal y
eventua mente muertecelular (1,16).

Ladisminucion celular de ATP generaentre otras, la
i nhibicion de bombas de transporte dependientesde ATP
con pérdidadelasgradientesidnicas que norma mente se
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CuadroN°1. Mecanismosdeinjuriacelular despuésdela
isquemia.

e Disminuciéncelular de ATP.
¢ Disminucion en lafuncidn de bombas dependientes de ATP
- Alteracion del contenido electrolitico celular.
- Hinchazdn celular.
- Aumento del calcio libreen citosol.
- acidosisintracelular.
¢ Activacion deenzimas
- Fosfolipasas.
- Proteasas.
¢ Dafio dereperfusion
- Hipoxia persistente en lamédulaexterna.
- Generacidn de radical es superdxido.
- Dafio inducido por leucocitos.
« Alteracién delaactinadel citoesqueleto y moléculasde

adhesion celular.

mantienen atravésdelamembranacelular eincremento
del calcio citosolico libre, laactivacion no regulada de
sistemas enziméti cos perjudiciales como lasfosfolipasas
y proteasas, lageneracidn de especies oxigeno reactivas
(radicales superdxido) y alteracion del citoesqueleto
(1,16,17)(Cuadro N°1).

Formasclinicas

Las formas clinicas en orden de severidad, que se
reconocen en laactualidad son: IRA prerenal, sindrome
intermedio, IRA no oligurica, IRA oliglricay necrosis
cortical.

LasformasclinicasdelalRA intrinsecaparecen ser €l
resultado delaseveridad delainjuriarena (FiguraN°2) y
tienenrelacion con e prondsticoy grado derecuperabilidad
delalRA.

LalRA prerenal o azotemiaprerena, esel resultado de
laadaptacionfisioldgicadd rifion alahipoperfusionrend.
Generalmente hay oliguriay retencién nitrogenadaleve,
guerevierten antes delas 24 horas de haber restablecido
unaadecuadaperfusiénrend. Laspruebasdefuncién rena
muestran disminucion delafiltracién glomerular y una
funcién tubular normal. Laanatomiapatol 6gicamuestra
untejido renal totalmente normal, no hay evidenciasde
destruccion tisular ni celular enlamicroscopiadeluz ni
electronica

Enformasimilar a problemacoronario, €l sindrome
intermedio es una situacién en la cual no hay necrosis
tubular pero tampoco es solo resultado de laadaptacion
fisioldgica. En estos casos, |aanatomia patol 6gicasolo
muestradestruccidn del borde en cepillo delascélulasdel
tUbulo proximal . ClinicamenteesindistinguibledelalRA
prerenal o delal RA no oliglricayaque puede presentarse

FiguraN°2. Formasclinicas, severidad deinjuriay
recuper abilidad.
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Formas clinicas

conosinoliguria, ademésdelaretencion nitrogenada. Las
pruebas defuncién rena muestran disminucién delaGFR
y agunasfuncionestubularesanormales. Laevoluciones
laquemarcaladiferencia, yaqueen estoscasoslasituacion
revierte después de 24 horas de haber restablecido
adecuadamentelaperfusionrena peroen menosde3dias.

Lanecrosstubular agudapuede presentarsecomoforma
oliglricaono oligdrica. Laformaoligdricase caracteriza
clinicamente por oliguria y retencién nitrogenada
progresiva. Cléasicamente se describen 3 fases: inicial u
oligurica, mantenimientoy recuperacion. Enlafaseinicial
hay oliguria, retencidn nitrogenadaprogresiva; enlafase
de mantenimiento laretencion nitrogenadaal canzauna
meseta y €l paciente iniciala diuresis (por esta razon
también se denominafase diurética) y finalmenteen la
fase de recuperacidn ocurre unincremento progresivo de
la filtracién glomerular (GFR) y por consiguiente
disminucion delaretencion nitrogenada. Por lo general la
fase oligdrica tiene una duracion entre 7 a 10 dias,
dependiendo delamagnitud delainjuria. Si laoliguria
persiste por masde 14 dias, se debe sospechar necrosis
cortical.

Laformano oligurica, incluyealos casosde|RA con
volumen urinario mayor de400 cc/24hy loscasosdelRA
confaseoligdricainicial corto (pocashoras). Clinicamente
hay retencién nitrogenada leve a moderada y pueden
presentar |lasmismas complicacionesquelaformacligirica

Lanecrosiscortica, seproduce cuando lainjuriaes muy
severa. El periodo deoliguriaes prolongadoy mayor de2
semanas. Un grupo de pacientesrecuperaparciad mentela
GFR (Necrosis cortical parcial) pero quedan con
insuficienciarena cronica(IRC) degrado variable; otros
nuncarecuperanlaGFR (Necrosiscortical total), esdecir
guedan con IRC terminal requiriendo ingresar a un
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CuadroN°2. Complicacionesdelainsuficienciarenal

agudaintrinseca.

« Cardiacas « Gadtrointestinales
« Inauficienciacardiacacongestiva » Hemorragiadigestivaata
*Arritmias « Infecciones
* Pericarditis * Pulmonares
« Pulmonares *Urinarias
» Neumonia * Lesionesquirtirgicas
« Edemapulmonar » Hematol 6gicos
* Distressrespiratorio del adulto *Anemia
« Neurolégicos * Tendenciad sangrado
*Confusion «Nutricional
« Convulsiones * Pérdidade peso

» Coma

CuadroN°3.Indicesurinariosen IRA prerenal y NTA.

Prerenal NTA
Densidad urinaria > 1020 <1010
Osmolalidad urinaria > 500 <350
U/P osmolalidad >13 <11
Sodio urinario <20 > 40
U/P creatinina >40 <20
U/P Urea >10 <3
Indice de insuficiencia rena <1 >1
Fraccion excretada de sodio <1 >1

CuadroN°4. Tratamiento médico conser vador en

insuficienciarenal aguda.

» Pesoy balance hidrico diario.
» Mantener unadiuresis mayor de 600 cc/d.

» Mantener presion arterial adecuada.

 Restriccion hidrica: Liquidostotales= Pérdidasinsensibles

+ diuresis.
 Dietacon bajo contenido de proteinasy potasio.
* Aporte cal6rico adecuado.

» Quelantesdefdsforo: si hay hiperfosfatemia.
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programade didlisis crénica o transplante renal. En la
necrosis cortical se encuentrabasicamenteinfarto dela
cortezarenal contrombosisintravascular.

Sintomasy signos

Lossintomasy signosvan adepender delaformaclinica
y severidad de la IRA intrinseca. Puede haber anuria,
oliguria 0 mantener un volumen urinario normal.
Dependiendo de ello puede presentarse edemao signos
de sobrehidratacion.

Otros sintomasy signos dependientesdel compromiso
de otros sistemas también se pueden presentar. Faltade
gpetito, nauseas o vomitosy sintomasy signosneurol dgicos
como mioclonias, dehilidad muscular, somnolenciao coma
dependen del grado de uremia. Asimismo, se pueden
presentar sintomasy signos asociadosacomplicaciones.

Lascomplicacionesasociadasal RA intrinseca, sepueden
apreciar en € cuadro N°2; deellas, son lasinfeccionesla
causamasfrecuente de mortalidad en insuficienciarena
aguda. Otras complicacionesimportantesque seasociana
mayor mortalidad son las cardiopulmonaresy neurolégicas.

Diagnéstico diferencial

Esfundamenta el diagndstico diferencial entrelalRA
prerenal y lalRA intrinsecao establecida, particularmente
cuando hay oliguria

EnbaseaqueenlalRA prerena no existedario tubular
se usan varios parametros parapoder diferenciarladela
IRA establecidaen laque si existe dafio tubular. Estos
indicesurinarios semuestran en e cuadroN°3.

Para que estos parametros sean Util es es necesario que
el paciente no haya recibido solucién salina a 0.9%,
diuréticos ni dopamina. En estos casos, solo serén de
utilidad €l U/P de Greay de creatinina.

El mejor parametro eslafraccion excretadade sodio, la
guesecalculadelasiguiente manera

UNa/PNa

EFNa=
UCreat/PCreat

donde;

UNa = Concentracion urinariade sodio
PNa = Concentracion plasmaticade sodio
UCreat = Concentracion urinariade creatinina
PCreat = Concentracion séricadecreatinina
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CuadroN°5. Modalidadesdetratamientodialiticoen IRA.

¢ Hemodidlisis
« Hemofiltracion

* Arterio-venosacontinua

« Venovenosa continua o intermitente.
¢ Hemodiafiltracion
o Ultrdfiltracion

* Ultrefiltracion aidada

« Ultrafiltracion lentacontinua
¢ DidlisisPeritonea

* Intermitente

« Continua

Tratamiento

El mejor tratamiento delalRA, eslaprevencion. Las
medidas mas importantes son: mantener una adecuada
perfusiénrenal, evitar el uso dedrogas nefrotoxicasy s
esimprescindible su uso utilizar lasdosis corregidas, usar
racional mentelos estudios con sustanciade contraste.

El tratamiento de la IRA tiene 2 componentes:. el
tratamiento conservador y la terapia dialitica o
intervencional.

Tratamiento médico conservador

En general el tratamiento enlalRA tiene por finalidad
evitar o reducir lascomplicaciones. En €l cuadro N°4, se
muestralas medidasindicadas en el tratamiento médico.
Siendolasinfeccioneslacausamasfrecuente despuésde
la enfermedad de fondo, es mandatorio el cuidado
meticul 0oso delos catéteresintravenosos, sondavesical,
etc; asmismo evitar laatel ectasiay laaspiracion pulmonar.
Desafortunadamente, laantibioticoterapiaprofilacticano
hademostrado reducir laincidenciadeinfeccionesen este
tipo de pacientes.

Dialisis

Ladidisisesun tratamiento de soporte basado en dos
principiosfisicos: ladifusién de solutosy el transporte
convectivo (filtracién). Bajo estos conceptos y con la
elaboraci 6n de nuevas membranas, sehan disefiado varias
modalidades detratamiento dialitico, |as que semuestran
en el cuadro N°5 (18).

Losestudiosiniciaessugerian queladidisistemprana
mejorabael prondstico delospacientescon |RA, pero esto
no hasido confirmado alafecha. Enformasimilar, noes

Cuadro N°6. Indicacionesdedidlisisen insuficiencia

renal aguda.

» Urea> 200 mg/dl 6 creatininasérica> 10 mg/dl.

» Uremiasintomética.

» Hiperkalemia>6 mEg/L.

 Hiponatremia< 120 mEg/L.

» Edemao congestion pulmonar.

* Encefal opatiaurémica: convulsiones/coma.

* Pericarditisurémica.

» Hemorragiadigestivapor uremia.

* Acidosis metabolicarefractariaatratamiento médico.
* Nutricién/hipercatabolismo.

claro si la intensidad de la terapia dialitica afecta
favorablemented prondstico. Esmas, lahemodidsispuede
exacerbar la hipoperfusion renal, debido a que una
complicacion frecuente eslahipotensién transitoriay la
activacion deleucocitos producidapor exposicidn aciertas
membranas de los dializadores, puede potencialmente
agravar lainjuriaisquémicarenal. Otraopcion esreservar
ladidlisis parael tratamiento de la uremia sintomatica,
sobrehidratacion con edema pulmonar, hiperkalemia,
acidos smetabdlicarefractariaal tratamiento médicoy otras
complicacionesdelauremia(ver cuadro N°6).

Indudablemente, la prescripcion de la didlisis es
individual paracadapaciente. De estamanerase deberd
elegir lamodalidad detratamiento dialitico de acuerdo a
la condicion clinica del pacientey de la viabilidad de
redlizar el procedimiento. Ladidisisperitonea serediza
a través de un catéter intraperitoneal temporal (19),
mientras que en la hemodidlisis se emplea un catéter
insertado en lavenasubclaviao yugular interna, como
acceso vascular. Lahemofiltraci 6n arterio-venosacontinua
0 venovenosa (18,20,21) o la hemodiafiltracion, son
alternativas en paci entes con inestabilidad hemodindmica,
guenotoleranlahemodidisis convencional y en quienes
ladidlisis peritoneal no es posible realizarla (gemplo
despuésdecirugiaabdominal). Laultrafiltracion pura, sin
didlisispuede ser usadaen pacientes con sobrehidratacion
intratable sin uremiasintomética.

En pacientes con pericarditis urémicao post-operados,
serecomienda el uso de bajas dosis de heparina, seaen
hemodidlisis, hemofiltracion, hemodiafiltracion o
ultrafiltracion pura(22).

Ademés del acceso pararealizar |os procedimientos

dialiticoshay quetener en cuentaque enlahemdfiltracion
arterio-venosano es necesario ningunamaguina, solo es
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necesario el hemofiltroy el procedimiento serealizacon
lapresiondelaarteriadel paciente; enladidisisperitonea
esnecesario contar conlassolucionesdedidisisperitoned;
mientras que en |os otros procedi mientos es necesario
contar con méquinas de hemodidlisis y un personal
entrenado.

Prondsticoy mortalidad

AuUnennuestraeramodernay enlospaisesdesarrollados
la mortalidad permanece alta, a pesar de los avances
tecnol 6gicosy € desarrollo de nuevos medicamentos. La
mortalidad variaentre 20y 80%, dependiendo delacausa
delalRA, laformaclinicay laseveridad (1,2,3,4,9).

De los que sobreviven, arededor de la mitad de los
pacientes recuperacompletamentelafuncionrena y la
otramitad tiene recuperacion incompletade lafuncién
renal o progresa a enfermedad renal terminal.
Aproximadamente 5% de | os pacientes no recuperan la
funcionrenal (1).

Lamortaidad en |RA seasociacon unaseriedefactores,
entrelas que podemos mencionar a laedad mayor de 60
anos, laforma de presentacion oligurica o andrica, la
presenciade complicaciones pulmonar y cardiovascular e
infeccion (1,4,23). En un estudio realizado por nuestro
servicio durante la epidemia de célera en Per(,
encontramos mayor mortalidad en pacientes con formas
oligdricas siendo el OR=11 (24), ademéas encontramos
asociacion con mortalidad alapresenciade complicaciones
cardiopulmonareseinfeccion (23).

En otro estudio realizado por Bullock ML et al. (25),
encontraron como factoresderiesgo asociadosamortaidad
losmismosfactores que en nuestro estudio. Lapresencia
de complicacion pulmonar tuvo OR=8, mientrasquela
presenciade complicacion cardiovascular tuvo OR=3.3,
mientras que anuria/no oliguriatuvo OR=4.5. Ademés
encontrd quelapresenciadeictericiae hipercatabolismo
secongtituyeron en factoresderiesgo.

En conclusién, lalRA en unaentidad clinica que se
presenta.en pacienteshospitalizados, en pacientesde UCIs
y sometidos a cirugia mayor y que aln en nuestra era
moderna y en los paises desarrollados la mortalidad
permanece alta, apesar delosavancestecnol gicosy el
desarrollo de nuevos medicamentos. Asimismo, solo
aproximadamente 50% recuperan la funcion renal
completamente. Laseveridad delalRA indicadapor la
necesidad dedidlisis, esunavariable asociadacon mayor
mortalidad (2,3,4). Por estas razones, es necesario
considerar todaslas medidas preventivas necesariasafin
dereducir suincidencia.
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COMUNICACION CORTA

Fiebre por mordedura derata: Reportede un
caso probable en €l Hospital Regional del

Cuzco.

CABADA SAMAME Miguel*, CONDE SUMIRE Rosa**, GONZALESPORTILLO Sara**, GOTUZZO HERENCIA

Eduardo*.

SUMMARY

A 4 year old patient was admitted to the Emergency Department of Hospital Regional de Cusco with 17 days
history of arat bite. One week later, the patient developed fever and rash, which lasted for 3 days. Fever, an
abscess on the forehead with lymphangitis, and cervical lymphadenopathy wer e observed on admission. The
VDRL test was positive but FTA-Abs was negative. He was diagnosed of rat bite fever and treated with IV
penicillin G with a favorable response. The case is discussed and pertinent literature is reviewed. (Rev Med

Hered 2003; 14:44-47).

KEYWORDS: Rat bite fever, penicillin G.

Casoclinico

Un paciente vardn de 4 afios de edad, natural de San
Sebastian, Cusco, fueadmitido en el Hospitd Regiona del
Cusco (HRC) con una historiade 17 dias de enfermedad,
gue se inicia con la mordedura de una rata en € cuero
cabelludo de la regidn parietal izquierda, tratada
tépicamente en dicho hospital. Una semana después
present6 cefdeq, fiebre y rash urticariforme, por lo que
regresaaHRC dondeesdiagnosticado deurticariay recibe
clorfeniramina, remitiendo & cuadro en 2 dias. El diade
su admisién presentd nuevamente fiebre, acompafiada de
malestar, hiporexia, doloresmusculares, nauseasy vomitos.

Fuera de haber tenido contacto con un paciente
tubercul oso, ninglin otro antecedente personal o familiar
fue contributario.

Al examen se le encontr6 temperatura de 38.6°C,
frecuencia respiratoria de 28 por minuto, e pulso de
104 por minuto, lapresién arterial de 100/50 mmHg. El
paciente se encontraba despierto, hipoactivo eirritable.
Se evidencié un absceso de 3 cm de didmetro en region
parietal izquierda, fija, firmey dolorosacon un trayecto
linfangitico descendente. En la region cervical del
mismo lado se palpaban linfadenomegalias de 0.5 a 1
cmdedidmetro aglutinadas, dolorosas, movilesy firmes.

* Instituto de Medicina Tropical “ Alexander Von Humboldt”, Universidad Peruana Cayetano Heredia.
*x Departamento de Pediatria, Hospital de Apoyo Regional N° 1 del Cusco.
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Tabla N°1. Hallazgos descritos en pacientes con fiebre por
mor dedura derata segun etiologia (4,5).

Streptobacillus moniliformis

Spirillum minus

Tiempo deincubacién 10 dias (1 a22 dias) 1 a4 semanas
Fiebrerecurrente Puede presentarse Tipico

Vomitos Presentes Presentes

Cefalea Presente Presente

Mialgias Presentes Raras

Rash Morbiliforme o petequial en palmas, plantas Macular violéceo o urticariforme en cabeza,

y extremidades

tronco y extremidades

Poliartritiso artritis
séptica

50% de pacientes

Extremadamente raro

Linfadenitisy linfangitis

ausente

Presente

Lesion primaria

Cura espontaneamente

Curainicialmente, pero reaparece, primero
como un absceso y luego se Ulcera

Hemograma

Hasta 30,000 leucocitos/mm? con desviacion
izquierda

Hasta 20,000 leucocitos/mm?

Serologia para Sifilis

25% de pacientes

50% de pacientes

El resto del examen fuenormal.

El hematocrito, el hemograma y la velocidad de
eritrosedimentacion fueron normales. La prueba de
VDRL (Venereal Disease Research Laboratories) fue
reactiva, pero el RPR (Rapid Plasma Reagin) fue
negativo. Se reaizd una prueba de FTA-Abs que fue
negativa. La radiografia de craneo y torax fueron
normales. En la puncién/aspiracién de absceso se
obtuvo un liquido sanguinolento. Tanto los cultivos
(Ruiz Castafieda bifasico y Agar Sangre con BPMI en
condiciones anaer 6bicas) como las col oraciones Gram
y Giemsa del material aspirado y de sangre fueron
negativos para bacilos gram negativos o espiroquetas.

Antelaaltasospechadefiebre por mordeduraderata
y se tratd con Penicilina G sbdica a 200,000 U/Kg/dia
por 3 dias y luego Penicilina Procainica 50,000 Kg/dia
por 7 dias mas. El paciente evolucion6 favorablemente,
cediendo lafiebre al segundo dia, a tercer diael absceso
habia mejorado en un 80% y las linfadenomegalias
cervicaleshabian desaparecido, saliendo deadtad cuarto
dia de su internamiento asintomatico.

DISCUSION
Lafiebre por mordedura de rata es solo una de las

tantas infecciones transmitidas por la mordedura de
animalesqueviven cercadel ser humano. Laexposicién

aestosanimalesocurrepor unlado, debido alaaficion de
un sector delapoblacion acriar mascotas, sin control de
lasautoridades sanitarias. Seestimaqueen EstadosUnidos
4.8 millones de roedores son mantenidos como mascotas
(1), noexisten cifrasen el Per(; por otroy quizacon més
frecuencia en nuestro medio, debido a las pobres
condicionesdeviday hacinamiento en lasque seencuentra
otro sector de nuestra poblacion. Estetipo de accidentes
son una condicién importante, cuya frecuencia
probablemente este subestimada.

En Perd, no se tienen estadisticas confiables en
cuanto a accidentes por mordedura de animales. En €l
Hospital Nacional Cayetano Heredia se registraron 514
casos durante €l afio 2001, 9 (1.75%) de estos fueron
ocasionados por ratas. Sin embargo en Estados Unidos
ocurren millones cada afio y menos del 10% se deben
ratas u otros roedores (2).

En la fiebre por mordedura de rata se pueden
diferenciar dos entidades, una la enfermedad bacilar
causada por un bacilo gram negativo Ilamado
Streptobacillus moniliformis y la otra, la enfermedad
espirilar causada por unaespiroguetallamada Spirillum
minus. Ambos tienen unadistribucion mundial, aungque
€l primero es descrito con mucha mas frecuenciaen la
literatura occidental y la segunda en reportes
provenientesde Asia(1,3,4,5). Sin embargo, enlosdos
Unicos reportes de fiebre por mordedura de rata en
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Sudamérica, encontrados por |os autores, €l organismo
identificado fue Spirilum minus (6,7). Ambos agentes
habitan en la cavidad ora y nasofaringe de roedores
como ratas, ardillas, congjosy algunasvecesen animales
gue se adimentan de ellos. Se estima que hasta 25% de
las ratas son portadoras nasofaringeas de S. minus y
entre 50% y 100% lo son de S. moniliformis. La
infeccidn setransmite por inoculacion enlapiel, perola
enfermedad bacilar también se transmite por alimentos
0 agua contaminada con orina 0 excremento de rata
(4,5,8,9).

La presentacion clinica de ambas entidades guarda
cierta similitud (Tabla N°1) aunque en la enfermedad
bacilar esfrecuentelapresenciade poliartritisasimétrica
o artritis séptica, mientras que en laenfermedad espirilar
son frecuentes la linfangitis y linfadenitis (4,5). La
mortalidad se aproxima a 10% en ambos casos y se
presenta con mas frecuencia en infantes y pacientes
con complicaciones3 propias de ambas enfermedades.

Ambos organismos pueden producir endocarditis,
miocarditis meningitis y anemiacomo complicaciones.
Mientras que para Streptobacillus se pueden presentar
ademas pericarditis, neumonia o amnionitis, para
Spirillum se pueden presentar derrame pleural, hepatitis,
esplenomegalia, epididimitiso conjuntivitis.

Los abscesos son frecuentes, con Streptobacillus
estos se producen en cerebro, higado, bazo o rifién y
con Spirilum en la zona de inocul acion.

En nuestro paciente, el cuadro clinico nos orienta
hacia una enfermedad causada por S. minus, dadas las
caracteristicas del rash, localizacion del absceso, la
linfadenitisy linfangitis, larespuestaal tratamientoy la
ausencia de historia de artritis, aunque el diagnostico
bacteriol 6gico definitivo no fue posible por requerirse
técnicas de laboratorio sofisticadas como veremos mas
adelante.

La confirmacion del diagnostico requiere de la
demostracién del organismo ya sea en fluido de las
lesiones o sangre periférica. La demostracién de S,
moniliformis se puede hacer directamente con tinciones
de Gram, Giemsa 0 Wayson que dan una pista rapida
parael diagnostico. Parael cultivo seregquiere de Agar
Soya Tripticasa enriquecido con suero de cabalo o de
congjo en un medio microaerofilico incubado a 37 °C,
siendo el porcentgje de aislamiento bastante bajo.
Actuamente se puede llegar al diagndstico por técnicas
de reaccion en cadena de la polimerasa (4,10). En €
caso de S. minus se usan la técnica de campo oscuro o
lastincionesde Giemsay Wright. No esposibleé cultivo,
pero es posible su aislamiento mediante inoculacion
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intraperitoneal en ratones o cobayos (habiéndose
descartado primero lainfeccidn en estos animales)(5).

Conlatecnologiadiagndsticaconvencional, utilizada
en la mayoria de los centros asistenciales, y que
cotidianamente utilizamos en el Per(, la posibilidad de
aislamiento del germen es poco probable, como en €
caso del paciente que reportamos. Por lo tanto, la
sospecha clinico-epidemiol gica es fundamental para
decidir €l tratamiento del paciente.

El 25% de pacientes con enfermedad bacilar y
50% de pacientes con enfermedad espirilar tienen
serologia positiva para sifilis4,5, como en € caso de
nuestro paciente.

El tratamiento en ambos casos es con Penicilina G
25,000 a 500,000 U/Kg/diapor 10 a 14 dias, siendo S.
minus muy sensiblealaPenicilina, requiriendo de dosis
bajas. La alternativa para pacientes alérgicos a la
Penicilina son las tetraciclinas. Otros antibi6ticos que
se han probado con éxito son eritromicina,
cloranfenicol, clindamicina, aminoglucosidos y
cefalosporinas (4,5,9).

Como en el caso de cualquier accidente por
mordedura se debe prescribir vacunacion antitetanica.
En el caso de mordedura de rata no se indica
rutinariamente la vacunacién o la administracion de
inmunoglobulinaantirrébica; como en este paciente; ya
gue €l riesgo de latransmision de rabiapor roedores es
muy bajo en situaciones normales, no asi, durante
epidemias derabia (11,12).

En este paciente no se prescribieron antibioticos
profilécticos luego de la mordedura quizas por tratarse
solo de excoriaciones, pero en general deben
considerarse estas heridas como contaminadas y darse
€l cuidado tépico y antibidtico profilactico deacuerdo d
tipo de animal agresor. Aunque en e caso de fiebre por
mordedura de rata no se haya demostrado que el
antibidtico profilactico la prevenga (4,5). Hay que
recordar que algunos organismos como Capnocytophaga
Sp., presentesen lacavidad oral deperrosy gatos, pueden
acarrean una alta mortalidad en cierto tipo de pacientes

(1)

Es frecuente que se pase por ato el diagnéstico de
entidades como la fiebre por mordedura de rata (3),
aun cuando se esté frente a un cuadro tipico de la
enfermedad, como se demuestra en este paciente de la
ciudad del Cusco. Por eso resultaindispensable por un
lado indagar sobre exposicién a animales cuando se
hacelaevaluacion clinicay por otro, tener presentelos
riesgos que acarrean los distintos tipos de exposicién



Fiebre por mordedura de rata: Reporte de un caso probable en el Hospital Regional del Cuzco

cuando se prescribee tratamiento.
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