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ABSTRACT

Based on the evidence, the current management of herpes
zoster and its sequela post-herpetic neuralgia (PHN) relies upon
the early onset of antiviral agents and analgesics, and depen-
ding on the severity of the pain those can be strong opioids. It
is uncommon to monitor the renal function in patients with this
treatment, even though there are reports of nephrotoxicity se-
condary to the antiviral use. We presented a case of a 49-year-old
woman who was admitted for herpes zoster treatment, and de-
veloped renal insufficiency following a treatment with acyclovir.
The main clinical manifestation was a change in the neurologic
status, which was first interpreted as opioid toxicity. The patient
was treated with hemodialysis obtaining full recovery. We consi-
der this report relevant as it stresses the importance of monitoring
the renal function in patients receiving this type of medication.
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RESUMEN

El tratamiento actual de la neuritis herpética, basado en la
evidencia, comprende la administracién precoz de antivirales y
analgésicos que segln su intensidad pueden ser opioides poten-
tes. No es comun realizar en forma rutinaria la monitorizacion
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de la funcién renal a pesar de que existen reportes sobre insu-
ficiencia renal secundaria al uso de antivirales. Presentamos un
caso de nefrotoxicidad por aciclovir, en donde la manifestacién
clinica principal fue la alteracion del estado de consciencia que
fue interpretado como toxicidad por opioides. Se trata de una
paciente femenina de 49 afios con cuadro de neuritis herpética
en tratamiento analgésico con morfina y codeina, quien desa-
rroll6 deterioro agudo del estado de consciencia e insuficiencia
renal aguda, requiriendo hemodialisis. Consideramos relevante
este caso, con la intencién de resaltar la importancia de la mo-
nitorizacién de la funcion renal en los pacientes que reciben
terapia con estos medicamentos.
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INTRODUCCION

Las guias de manejo del dolor neuropdtico realizadas por
diversas organizaciones como el Grupo de Interés Especial
en Dolor Neuropético, de la Asociacién Internacional para el
Estudio del Dolor, la Sociedad Europea para el Manejo del
Dolor Neuropético y otras recomiendan utilizar neuromodu-
ladores, opioides y antivirales en los pacientes con dolor por
herpes z6ster. Presentamos el caso clinico de una paciente
con herpes zéster sin enfermedad renal previa, en manejo con
morfina y codeina, que desarroll6 insuficiencia renal aguda
secundaria a administracion de aciclovir. Las manifestaciones
neuroldgicas iniciales fueron interpretadas como toxicidad por
opioides enmascarando la verdadera etiologia del cuadro.
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Paciente femenina de 49 afios (peso: 60 kilos; talla: 1,63
metros) quien consulta al servicio de urgencias por cuadro
de 5 dias de dolor lumbar izquierdo, tipo ardor y eléctrico,
de intensidad 10/10 en escala verbal andloga. El dolor es
episddico, exacerbado con el movimiento y no mejora con
la administracién de tramadol y diclofenaco. Al examen
fisico se encuentran lesiones eritematosas, vesiculares con
distribucidén dermatémica en la piel de la regién lumbar
y gliteo izquierdo. El resto del examen fisico es normal.
Presenta antecedentes de discopatia lumbar, hipertension
arterial e hipotiroidismo en tratamiento médico. La pacien-
te niega antecedente de enfermedad renal.

La paciente es valorada por servicio de infectologia quie-
nes consideran que se trata de un cuadro de neuritis herpé-
tica y deciden, por la severidad del cuadro, hospitalizar a
la paciente. Durante el primer dia y previo al protocolo de
hidratacion (500 ml de solucién salina 0,9 %) se inicia infu-
sioén de aciclovir intravenoso 10 mg/kg cada 8 h (600 mg).
Se solicita interconsulta a clinica de dolor quienes inician
esquema analgésico con acetaminofén + codeina (500 +
30 mg via oral cada 6 h), dosis de morfina en caso de dolor
severo (2 mg por dosis) y pregabalina (150 mg/12 h). La
paciente presenta, inicialmente, adecuada analgesia sin
efectos secundarios, calificando su dolor en 4/10.

Durante el segundo dia de hospitalizacion presenta mareo,
nduseas, emesis, somnolencia y disartria. Se considera que el
cuadro es un efecto secundario a los analgésicos y se decide
suspender el acetaminofén con codeina y la pregabalina. Se
prescriben dosis de morfina de 2 mg en caso de dolor seve-
ro previa evaluacion de estado de consciencia. En el tercer
dia de hospitalizacion, sin recibir ninguna dosis de opioide,
la paciente persiste con deterioro de su estado general, con
progresion a estupor, taquipnea, desaturacién y dificultad
respiratoria. Se traslada a Unidad de Cuidados Intensivos. El
cuadro es compatible con un edema pulmonar agudo y una
insuficiencia renal con potasio sérico en 5,7 mEq/L, BUN
50 mg/dl (valor de ingreso de 17,2), creatinina 5,01 mg/dl
(valor de ingreso de 0,60) y gases arteriales con acidosis
metabdlica. Nefrologia confirma diagndstico de insuficien-
cia renal aguda secundaria a administracién de aciclovir,
con necesidad de hemodidlisis. La paciente requiri6 sesién
unica de hemodidlisis con mejoria en los niveles de azoados.
Se contintia manejo analgésico con acetaminofén 500 mg
y codeina 30 mg; la paciente no requiere nuevas dosis de
morfina. Egresa al sexto dia de hospitalizacién con dolor
controlado y con pruebas de funcién renal normales.

DISCUSION

Existen varios reportes de insuficiencia renal aguda por
aciclovir descritos en la literatura, tanto para la poblacién

infantil como la adulta (1). El mecanismo fisiopatolégico se
relaciona con cristalizacion de la droga en los tibulos rena-
les (2,4) basados en los hallazgos de cristaluria en varios
reportes de casos y al menos un reporte prospectivo. Se han
descrito factores de riesgo para su desarrollo tales como
altas dosis del antiviral, uso concomitante de medicamen-
tos nefrotéxicos, insuficiencia renal previa, edad avanzada
y estado de deshidratacion (5). Sin embargo, cada vez es
mas frecuente el reporte de casos en pacientes previamente
sanos (3). Generalmente se resuelve varios dias después
de la suspension del medicamento y la terapia con fluidos,
pero puede llegar progresar a insuficiencia renal crénica
(8). La necesidad de hemodidlisis es rara y las medidas de
prevencion incluyen evitar administracién de bolos en infu-
sién rdpida, aumentar el volumen de dilucién del medica-
mento y ajustar la dosis a la funcién renal del paciente (7).

Las alteraciones en el estado de consciencia que se pre-
sentan en pacientes que reciben diferentes farmacos deben
ser estudiadas en una forma sistemadtica. En esta paciente
los cambios en el estado neuroldgico podrian haber sido
producidos por efecto directo de cualquiera de los farmacos
que estaba recibiendo. Sin embargo, inicialmente fueron
atribuidos a los opioides y sélo hasta que fueron suspendi-
dos (24 horas) se estableci6 el diagndstico de encefalopatia
urémica. La administracién de aciclovir en pacientes con
funcién renal alterada puede causar neurotoxicidad por si
mismo, con manifestaciones neuropsiquiatricas incluyendo
alucinaciones y coma (6). En esta paciente no se realizaron
mediciones de metabolitos opioides por la no disponibili-
dad en la institucidn, pero es posible que hubieran contri-
buido en el deterioro del estado neuroldgico. Hay reportes
de casos en donde se encuentra que las manifestaciones de
intoxicacion por metabolitos activos de la morfina pueden
continuar aun después de la hemodidlisis en pacientes con
insuficiencia renal (9).

Shodi y Ratan en el afio 2003 reportaron un caso de
nefrotoxicidad con la administracion oral de antiviral (8) lo
que debe alertar sobre la monitorizacién de la funcién renal
y sintomas neuroldgicos en los pacientes en manejo ambu-
latorio con aciclovir y otras drogas de eliminacién renal.

CONCLUSIONES

Con frecuencia nos encontramos con situaciones en
donde se presenta alteracién del estado de consciencia en
pacientes que reciben opioides, y es comin que se piense
que la causa de dicha alteracion sea un efecto directo de estos
medicamentos. Consideramos importante la monitorizacién
de la funcién renal en los pacientes que presenten factores
de riesgo para el desarrollo de nefrotoxicidad por antivirales
como son la edad avanzada, la insuficiencia renal previay el
estado de deshidratacion, con la finalidad de no retrasar el
diagndstico y brindar un tratamiento oportuno.
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