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La proteinuria es un fenémeno observado con
frecuencia tras el tratamiento con estreptocinasa.
Se ha sugerido el depésito de inmunocomplejos en
el glomérulo renal como mecanismo mas probable.
En cambio, la asociacién de plaquetopenia e insufi-
ciencia renal aguda inducida por estreptocinasa es
rara. Presentamos un paciente que sufrié un dete-
rioro rapido de la funcién renal y de la cifra de pla-
quetas tras el tratamiento con estreptocinasa,
normalizandose ambos tras la administracion de
esteroides. Posteriormente, se comenta la probable
patogenia inmunolégica del cuadro. También se
discute sobre la posible utilidad de los corticoides
en el tratamiento y/o profilaxis de cuadros de este
tipo.
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THROMBOPENIA AND ACUTE RENAL FAILURE
FOLLOWING INTRAVENOUS STREPTOKINASE.
THE ROLE OF STEROID THERAPY

Proteinuria is common after streptokinase treat-
ment. An immunological mechanism in the renal
glomerulus has been suggested to explain this side
effect. However, thrombopenia and acute renal fai-
lure streptokinase induced are uncommon. We pre-
sent a case of thrombopenia and acute renal failure
after streptokinase administration for myocardial
infarction that improved with steroid therapy. We
discuss the probable pathophysiology of these ad-
verse effects of streptokinase and the potencial
usefulness of steroids in its prevention and treat-
ment.
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INTRODUCCION togenia no ha sido aclarada. Presentamos un caso de
trombopenia, proteinuria e insuficiencia renal aguda
La estreptocinasa es actualmente uno de los fibrinaras la administracion intravenosa de STK en un pa-
liticos mas utilizados. Su uso es especialmente eficagente con infarto agudo de miocardio, y la posterior
en el tratamiento del infarto agudo de miocardio, en efesolucién del cuadro tras el tratamiento con esteroides.
cual se ha asociado a reduccion de la mortdliddid
potensioén, bradicardia, anafilaxia y fendbmenos hemo- ASO CLINICO
rrdgicos son efectos secundarios bien conocidos dé
este farmaco Varon de 33 afios fumador, hipertenso, dislipémico,
Aungue existen estudit'sque han demostrado apa- con antecedentes de psoriasis y sin historia de cardio-
ricion de proteinuria secundaria a la administracion deatia. Acudié a nuestro centro con clinica y electrocar-
estreptocinasa (STK), los casos de insuficiencia renaliograma indicativos de infarto agudo de miocardio
franca existentes en la bibliografia son escasos. Asimisnterior, siendo trasladado de inmediato a la unidad
mo, la plaquetopenia en el seno del tratamiento fibrinoeoronaria. Se inicié6 STK intravenosa (1.500.000 U en
litico es un hecho descrito en la biliografia (el 4,8% de60 min) a las 2 h de aparicion de los sintomas. Tam-
los pacientes estudiados por Rao ét phro su etiopa- bién se administraron 250 mg de aspirina y 20.000 U
cada 12 h de heparina célcica subcutanea durante 72 h
(practica habitual en la época en la que ingres6 este
paciente). Inicialmente, el paciente presenté signos
discretos de congestiéon pulmonar que se controlaron
con bajas dosis de furosemida intravenosa (30 mg/dia
durante 6 dias) y alguna salva de taquicardia ventricu-
lar no sostenida que cursé de forma asintomética. El
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TABLA 1
Datos analiticos
VR Ingreso 24 h Dia 4 Dia 7 Dia 21
Creatinina ¢mol/l) 75-117 - - 396 148 101
Urea (mmol/l) 4-9.4 6,9 11,5 32 20 10,3
Plaquetas () 180.000-400.000 214.000 37.000 9.000 23.000 236.000
VR: valores de referencia.
TABLA 2

La evolucion posterior del paciente fue satisfactoria,

Datos hemodinamicos y pudo ser dado de alta sin incidencias y con funcién

| Ingreso | Dia 2 | Dia 4 | Dia 5 renal y recuento plaquetario rigurosamente normales.
PAS (mmHg) 112 87 126 122 i
PAD (mmHg) 65 53 74 81 DISCUSION
GC (I/min) - 8,75 8,48 - . o . .
IC (I/min/m?) _ 416 4.03 _ Mientras que la proteinuria es un fenémeno relativa-
FC 87 137 95 85 mente frecuente en pacientes tratados con3*§TK
PVC (mmHg) - 9 13 14 existen pocos casos documentados de insuficiencia re-
PCP (mmHg) - 15 12 - nal aguda inducida por este farmaco. Lynch e
Diuresis 24 h (ml) - 2.500 2.500 4.400  contraron proteinuria significativa en el 82% de pa-

PAS: presion arterial sistolica; PAD: presion arterial diastolica; GC: Clent_e\,S tratados C}Oﬂ STK, pero_ ,ESte ha”aZgo no se
gasto cardiaco; IC: indice cardiaco; FC: frecuencia cardiaca; PVC: pre2SOCIO a un deterioro de la funcion renal. En los pa-
sion venosa central; PCP: presion capilar pulmonar. cientes que desarrollaron proteinuria tras la adminis-
tracion del farmaco, los titulos de inmunoglobulinas G
antiestreptocinasa (IgG-anti-STK) detectados pretrom-
pico de CPK-MB fue de gKat/l (valor normal < 0,42 bdlisis experimentaron inicialmente un descenso
uKat/l) a las 9 h de aparicion del dolor. progresivo paralelo a un aumento en los valores de in-
Alas 2 h de iniciada la perfusion de STK, el pacien-munocomplejos circulant&s Posteriormente, se pro-
te presento pico febril 39,5 °C sin foco aparente que sducia un ascenso de los titulos de 1gG-anti-STK hasta
autolimité. Todas las serologias y cultivos realizadosalcanzar los valores previos. Estos datos sugieren que
en sangre y orina resultaron negativos. la molécula de STK, adherida con las IgG anti-STK
En las horas siguientes, los valores de urea y creat{preformadas en el paciente probablemente por con-
nina en sangre aumentaron progresivamente hastacto previo con el estreptococo), formarian inmuno-
alcanzar valores maximos al cuarto dia del ingrieso ( complejos que, a su vez, se depositarian en el glomé-
bla 1). Paralelamente, los analisis de orina demostrarulo renal siendo fagocitados por macréfagos en un
ron hematuria, leucocituria'y proteinuria de 1,5 g/24 hproceso inflamatorio que podria dar lugar a glomeru-
Para descartar un empeoramiento hemodinamico quenefritis con alteraciones en el funcionalismo renal de
explicase este cuadro, se implanté catéter de Swaseveridad variabté. En el proceso de fagocitosis, jun-
Ganz. Los valores obtenidos no eran compatibles coto a los inmunocomplejos y a particulas de comple-
insuficiencia renal de causa prerreriab(a 9. mento, se hallarian inmersas las plaquetas. Su destruc-
A la vez que se producia este deterioro de la funciénién daria lugar a trombopenia inmunolégica
renal, pudo objetivarse un descenso rapido del recuen- A favor de esta hipotesis, nuestro paciente presentd
to de plaquetas que alcanz6 valores minimos al cuarfaroteinuria e insuficiencia renal tras la administracién
dia de la administracion del trombolitidal{la ). Ese  de STK, no explicable por la hemodinamia del pacien-
mismo dia se realiz6 la determinacion de inmunocomte, y que se acompafié de incremento en los valores de
plejos circulantes por nefelometria obteniéndose valoinmunocomplejos circulantes y de plaguetopenia seve-
res anormalmente elevados de g@gIml (valores de ra (esta Ultima posiblemente agravada por tratamiento
referencia 0-1,5ug/ml). También se realiz6 aspirado inicial con heparina y aspirina).
de médula ésea que Unicamente evidencio hiperpla- En las alteraciones plaquetarias causadas por hepari-
sia de la serie megacariocitica. na se describen dos tipos de cuadies primer lugar,
Orientado el cuadro como glomerulonefritis y pla- existen plaquetopenias graves que van relacionadas con
guetopenia secundarios a proceso inmunoldgico en rératamientos prolongados y que generalmente aparecen
laciéon con la STK, cuatro dias después del ingresa partir del quinto dia de iniciar la administracion de he-
se inicid tratamiento con prednisona a dosis deparina. Por otro lado, existen cuadros de inicio mas pre-
1 mg/kg/dia (60 mg/dia). La funcién renal era normalcoz, que habitualmente son plaquetopenias benignas y
al décimo dia del tratamiento con STK. autolimitadas Nuestro paciente presentd una plaqueto-
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penia severa (hasta 9.000 plaquetasjue se aprecia BIBLIOGRAFIA
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heparina célcica, cuando Unicamente se habian adminis-

trado 40.000 U de heparina y 250 mg de aspitadas

1). En nuestra opinion, la plaquetopenia desarrollada

por este enfermo no es explicable por otros mecanismo$:

gue una reaccion inmunoldgica provocada por la admi-

nistracion de STK.

3.

Aunque en este paciente hubo mejoria tras su admi-

nistracion, la utilidad real del tratamiento con corticoi- 4
des es desconocida. Dado que los inmunocomplejos se
constituyen posiblemente en las primeras horas posts.

administraciéon de STK, el papel de los corticoides se
veria limitado a la atenuacion de la respuesta fagociti-
ca por parte de los macréfagos. Por otra parte, la am-
plia experiencia clinica en el uso de este farmaco no

parece justificar su empleo como profilaxis en todos e,

los pacientes. Lynch et‘adugieren que los pacientes

tratados previamente con STK, con enfermedad renal7 Warkontr & Levire M. Hirch 3. H 4P Roberts RS
previa o con reciente infeccién estreptocécica, presen- L arenin t, Levine VN, HIrsh J, HOrSewood £, RObers =S,

tarian mayor riesgo de deterioro de la funcién renal y
podrian beneficiarse de la utilizacion de corticoides

previa a la trombodlisis.

q. ISIS-2 (Second International Study of Infarct Survival. Collabo-

rative Group). Randomized trial of intravenous streptokinase, oral
aspirin, both, or neither among 17,187 cases of suspected acute
myocardial infarction. Lancet 1988; 2: 349-360.

Lépez-Sendon JL. Comparacion de la eficacia clinica de los far-
macos tromboliticos en pacientes con infarto agudo de miocardio.
Rev Esp Cardiol 1992; 45 (Supl 2): 9-20.

Lynch M, Hoffmann NV, Aroney CN. Thrombolytic treatment
and proteinuria. Br Heart J 1995; 73: 354-357.

Lynch M, Pentecost BL, Littler WA, Stockley RA. Overt and
subclinical reactions to streptokinase in acute myocardial infarc-
tion. Am J Cardiol 1994; 74: 849-852.

Rao AK, Pratt C, Berke A, Jaffe A, Ockene I, Schreiber TL et al.
Thrombolysis in myocardial infarction (TIMI) trial phase I: he-
morrhagic manifestations and changes in plasma fibrinogen and
the fibrinolytic system in patients treated with recombinant tissue
plasminogen activator and streptokinase. J Am Coll Cardiol
1988; 11: 1-11.

Handin RI. Disorders of the platelet and vessel wall. En: Fauci
AS, editor. Harrison’s Principles of Internal Medicine. Nueva
York: McGraw-Hill, 1998; 730-736.

Gent M et al. Heparin-induced thrombocytopenia in patients trea-

ted with low-molecular-weight heparin or unfractioned heparin.
N Engl J Med 1995; 332: 1.330-1.335.

881



