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Inmunoglobulinas intravenosas
inespecificas en infecciones graves
causadas por Staphylococcus y
Streptococcus del grupo A

Non-specific intravenous immunoglobulins in
severe infections caused by Staphylococcus
and group A Streptococcus

Sr. Director:

El choque séptico aparece cuando a la septicemia se le aso-
cia disfuncion organica mas hipotension resistente a medidas
de soporte hemodinamico. En presencia de Straphylococcus
aureus o Streptoccoccus del grupo A (SGA), sus toxinas piro-
genas, actuando como superantigenos, activan los linfocitos
T y producen la liberacion masiva de citocinas, responsa-
bles de un cuadro poco frecuente denominado sindrome de
choque toxico (TSS, por sus siglas en inglés).

En el sindrome de choque toxico estreptococico (STSS,
por sus siglas en inglés) el aislamiento de Streptococcus
pyogenes es indispensable para su diagndstico y com(n-
mente se asocia a infeccion de tejidos blandos (fascitis
necrosante, celulitis). También Streptococcus del grupo B
(SGB) pueden producir fascitis necrosante y TSS en pacientes
fragiles.

Son enfermedades con tasas de mortalidad altas
(30-70%), que requieren un manejo precoz de los sinto-
mas y un inicio rapido del tratamiento, con medidas de
soporte y antibioticoterapia. Las inmunoglobulinas policlo-
nales intravenosas (IGIV) en terapia coadyuvante pueden
resultar Gtiles ya que modulan la respuesta inmunitaria
del organismo'. Tienen capacidad de neutralizar toxinas y
opsonizar microorganismos, disminuyen las citocinas proin-
flamatorias e incrementan las moléculas antiinflamatorias.

Se lleva a cabo un estudio retrospectivo con el objetivo
de describir el uso de IGIV como tratamiento coadyuvante
en pacientes diagnosticados de sepsis, choque séptico o sin-
drome de choque tdxico en un hospital de tercer nivel.

Durante un periodo de 8 afos y medio, 17 pacientes reci-
bieron tratamiento con IGIV, 8 diagnosticados de choque
séptico y 9 de TSS. La media de edad de los pacientes fue
de 52,88 anos (32-72), predominando las mujeres (n=12)
frente a los hombres (n=5).

La mayoria de los cuadros fueron provocados
por S. pyogenes (n=14), pero también hubo infecciones por
S. agalactiae (SGB), S. epidermidis 'y S. aureus, con un caso
cada uno.

La infeccion de partes blandas (celulitis, fascitis) fue el
origen mas frecuente del cuadro, seguida de la infeccion de
origen ginecoldgico y la neumonia (tabla 1 ).

Los sintomas iniciales fueron fiebre, taquicardia y hipo-
tension, que aparecieron en el 82,4, 76,5 y 64,7% de los
pacientes, respectivamente. La inestabilidad hemodinamica
inicial aparecié en un 47,1% de los casos. En casi una quinta
parte de los tratados el cuadro séptico se manifestd en
forma de artralgias y solo en 3 de los pacientes aparecio
exantema cutaneo.

El fallo organico mas prevalente fue el renal (70,6%) y la
dificultad respiratoria aparecié en mas de la mitad de los
pacientes (52,9%). Con menor frecuencia se objetivo trom-
bocitopenia (41,2%) y coagulacion intravascular diseminada
(11,8%).

En 11 pacientes la cirugia precoz formo parte del trata-
miento, realizandose 6 desbridamientos, 3 histerectomias,
una esofagotomia y una fasciotomia.

El tratamiento con IGIV se inici6 de forma precoz tras
el ingreso (2,29 dias [media], un dia [mediana]), con unas
dosis de 60 g/dia durante 2 dias (mediana). En 5 de los casos,
el tratamiento con IGIV fue mas largo, de entre 3 y 5 dias
(tabla 1).

Los pacientes estudiados estuvieron ingresados en el hos-
pital una media de 45 dias (2-179).

La mortalidad por sepsis o cualquier otra causa antes de
los 6 meses fue del 41,2%. Dentro de este grupo de pacien-
tes se encuentran los afectados por patogenos diferentes a
SGA, los de mayor edad (> 68 anos), y con pluripatologia.
En cuanto al agente causal y origen de la infeccion, 4 fue-
ron causadas por S. pyogenes (3 celulitis y una neumonia),
una infeccion de herida quirdrgica por S. aureus, una celuli-
tis por S. epidermidis y una infeccion de origen ginecoldgico
por S. agalactiae.

La mortalidad a los 28 dias fue del 23,5% (4 pacientes),
dentro de este grupo encontramos 3 de las pautas de tra-
tamiento con IGIV mas largas de lo habitual (> 2 dias de
tratamiento).

Segun las guias internacionales, el tratamiento de elec-
cion en el choque séptico es el manejo precoz de la
sintomatologia del cuadro y el soporte intensivo de los drga-
nos afectados, asi como el inicio de antibioticoterapia de
amplio espectro en las primeras horas?. El tratamiento reco-
mendado en STSS es una combinacion de penicilina G y
clindamicina, esta ultima por su accion inhibidora de la sin-
tesis de toxinas. La cirugia precoz también es requerida.

En las infecciones por S. pyogenes estudiadas el tra-
tamiento antibidtico utilizado fue una combinacion de
penicilina G IV (2-4 mU cada 4 h) mas clindamicina IV (600 mg
cada 6 h 0 900 mg cada 8h), menos en 3 casos en los que la
penicilina fue sustituida por ceftriaxona, y un paciente fue
excepcionalmente tratado con piperacilina/tazobactam.

Se han publicado opiniones de expertos®, modelos
experimentales* y estudios observacionales®, que reco-
miendan el uso de IGIV como tratamiento coadyuvante en
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el STSS. En el primer multicéntrico controlado con placebo
en el que se evalub este tratamiento, la mortalidad a los
28 dias para el grupo tratado con placebo fue 3,6 veces
superior respecto al grupo activo®, pero las diferencias no
fueron estadisticamente significativas.

La eficacia del tratamiento coadyuvante con IGIV difiere
segln el diagnéstico, mientras que en el STSS los benefi-
cios han podido quedar demostrados, en choques por otros
agentes etiologicos los resultados de los ensayos dejan dudas
sobre su eficacia.

Como tratamiento coadyuvante en la sepsis y el choque
séptico, los resultados de los estudios no concluyen de igual
manera entre ellos. En el 2007 se publicaron 2 metanalisis
para evaluar la reduccion de la mortalidad en pacientes con
sepsis y choque séptico. En uno de ellos, la reduccion de la
mortalidad asociada al uso de IGIV perdi6 significacion esta-
distica al incluir en el analisis los estudios de mayor muestra
y mejor disefo’. El otro concluy6é que existia mayor riesgo
en el grupo no tratado®.

Todos los pacientes estudiados recibieron un preparado
de IGIV policlonales no enriquecidas, con mas del 96% de
IgG (Flebogamma®). La dosis recomendada de IGIV es la
de 2g/kg totales administrados de 1 a 5 dias, la mayoria
de los pacientes recibieron tratamiento durante 2 dias,
y 3 de los 5 pacientes con pautas de IGIV de duracion
superior a 2 dias no evolucionaron favorablemente.

Bibliografia

1. Taccone FS, Stordeur P, De Backer D, Creteur J, Vincent JL.
Gamma-globulin levels in patients with community-acquired
septic shock. Shock. 2009;32:379-85.

2. Dellinger RP, Levy MM, Carlet JM, Bion J, Parker MM, Jaeschke R,
et al. Surviving Sepsis Campaign: international guidelines for

management of severe sepsis and septic shock: 2008. Crit Care
Med. 2008;36:296-327.

3. Laupland KB, Boucher P, Rotstein C, Cook DJ, Doig CJ. Intraven-
Fous immunoglobulin for severe infections: a survey of Canadian
specialists. J Crit Care. 2004;19:75-81.

4. Sriskandan S, Ferguson M, Elliot V, Faulkner L, Cohen J. Human
intravenous immunoglobulin for experimental streptococcal
toxic shock: bacterial clearance and modulation of inflamma-
tion. J Antimicrob Chemoter. 2006;58:117-24.

5. Kaul R, McGeer A, Norrby-Teglund A, Kotb M, Schwartz B,
O’Rourke K, et al. Intravenous immunoglobulin therapy for
streptococcal toxic shock syndrome - a comparative observatio-
nal study. The Canadian Streptococcal Study Group. Clin Infect
Dis. 1999;28:800-7.

6. Darenberg J, lhendyane N, Sjolin J, Aufwerber E, Haidl S, Follin
P, et al. Intravenous Immunoglobulin G Therapy in Streptococcal
Toxic Shock Syndrome: A European randomized double-blind,
placebo-controlled trial. CID. 2003;37:333-40.

7. Laupland KB, Kirkpatrick AW, Delaney A. Polyclonal intravenous
immunoglobulin for the treatment of severe sepsis and septic
shock in critically ill adults: a systematic review and meta-
analysis. Crit Care Med. 2007;35:2686-92.

8. Kreymann KG, De Heer G, Nierhaus A, Kluge S. Use of polyclo-
nal immunoglobulins as adjunctive therapy for sepsis or septic
shock. Crit Care Med. 2007;35:2677-85.

L. Garrido-Sanchez*, L. Past6-Cardona y R. Jodar-Masanes

Servicio de Farmacia, Hospital Universitario de Bellvitge,
Institut d’investigacio Biomédica de Bellvitge (IDIBELL),
Hospitalet de Llobregat, Barcelona, Espafa

* Autor para correspondencia.
Correo electronico: Leticia.Garrido@sanitatintegral.org
(L. Garrido-Sanchez).

doi:10.1016/j.farma.2011.05.007

Hipernatremia grave tras el uso de cloruro
sodico hiperténico en una cirugia
de hidatidosis hepatica

Severe hypernatraemia after hypertonic
sodium chloride use in hepatic hydatidosis
surgery

Sr. Director:

La hipernatremia secundaria al uso de suero salino hiperto-
nico (cloruro sodico al 20%) en la cirugia del quiste hidatidico
es una complicacion muy infrecuente, pero muy grave si no
se trata a tiempo'3.

El Cloruro Sédico Grifols 20% solucion inyectable® esta
indicado como tratamiento coadyuvante en la extirpacion
quirdrgica de los quistes hidatidicos*. La hidatidosis es una
zoonosis, endémica de algunas zonas de Espana, producida
por Echinococcus granulosus. Su tratamiento definitivo es la
extirpacion quirdrgica o el drenaje del quiste, previa este-
rilizacion mediante instilacion de soluciones escolicidas,

como la solucion de cloruro sddico al 20%, para evitar la dise-
minacién del contenido del quiste durante su manipulacién®.
Esta solucion produce la lisis de los escolex por el fuerte
gradiente osmotico que se crea a través de la membrana
cuticular del parasito. La via de administracion es percu-
tanea, inyectandose en el interior del quiste hidatidico, de
donde se extrae a los pocos minutos.

A continuacion presentamos el caso de una paciente que
estuvo ingresada 5 dias en la unidad de vigilancia inten-
siva (UVI) como consecuencia de una hipernatremia grave
secundaria al uso de cloruro sddico hiperténico en una quis-
testomia.

Descripcion del caso

Mujer de 62 anos diagnosticada de colelitiasis sintomatica
e hidatidosis hepatica que ingresa de forma programada
para realizarle una colecistectomia laparoscopica y quistec-
tomia. Durante el procedimiento, se realizan lavados de la
superficie quirlrgica con suero salino hiperténico y agua oxi-
genada al encontrarse gran cantidad de hidatides purulentas
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