David Brandariz Ndrez y cols.

Farmacia Hospitalaria 2018

| Vol. 42 IN° 1131 -321% 31

Farmacia

< HOSPITALARIA

Organo oficial de expresién cienfifica de la Sociedad Espafiola de Farmacia Hospitalaria

Como citar este articulo/How to cite this article:

Brandariz NOfez D, Guarc Prades E, Garcia Navarro B, Picon R,
Hernandez Corredoira V. Pancitopenia inducida por vancomicina:
descripcion de un caso. Farm Hosp. 2018;42(1):31-32.

CASO CLNICO

Pancitopenia inducida por vancomicina:

descripcion de un caso

Pancitopenia induced by vancomicina: case report
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Introduccion

La vancomicina es un antibiético glicopéptido triciclico con efecto bacteri-
cida, que inhibe la formacién de peptidoglucano, bloqueando la sinfesis de
la pared celular bacteriana. Tiene actividad frente a bacterias Gram positivas
y es especialmente utilizado en infecciones causadas por Staphylococcus au-
reus meticilin-resistente (SAMR), como bacteriemias, endocarditis, neumonias,
osteomielitis e infecciones de partes blandas.

Entre los efectos adversos asociados a la vancomicina més importantes
destacan: nefrotoxicidad, ofotoxicidad, flebitis, fiebre, hipotension, eritema y
"sindrome del hombre rojo”, caracterizado por un enrojecimiento de la parfe
superior del fronco y cuello, relacionado con una répida velocidad de infu-
sion, causando una reaccién de tipo histaminérgico'. También han sido des-
crifas reacciones de hipersensibilidad graves como sindrome Stevendohnson,
sindrome de DRESS o necrosis epidérmica téxica. A nivel hematologico, se
han observado casos de neutropenia y trombocitopenia. En el caso de la
neutropenia, ha sido vinculada a un uso prolongado, con una frecuencia
que puede oscilar entre 2-12%?°. El caso de la pancitopenia inducida por
vancomicina es una reaccién mds excepcional, con muy pocos casos publi-
cados en la literatura®”.

A confinuacién, presenfamos un caso de pancitopenia reversible secun-
daria a la administracién de vancomicina.

Descripcion del caso

Muijer de 55 afios, con anfecedentes de hipertension arterial, fue interve-
nida de arfroscopia en hombro derecho. Requirié ingreso posterior a conse-
cuencia de una infeccién de herida quirdrgica causada por Staphylococcus
aqureus meficilin-sensible (SAMS) aislado en cultivo infraoperatorio, requirien-
do desbridamiento y limpieza de la herida ademds de tratamiento antibidtico
domiciliario. La paciente acudié a urgencias 5 dias después, con cuadro de
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fiebre, dolor e impotencia funcional en la arficulaciéon, a raiz de una mala
evolucién de la herida. En la resonancia magnética se evidencié una bursitis
inflamatoria subdelioide con edema en la cabeza del himero. los pardme-
tros de laboratorio previos al ingreso fueron: creatinina 0,71 mg/dl (filirado
glomerular 95 ml/min) y PCR 66,6 mg/!. los valores de hemograma se
muestran en la tabla 1. En el ingreso se prescribio: pantoprazol 40 mg,/24 h,
paracetamol 1 g/8 h, pefidina 50 mg/6 h, dexketoprofeno 50 mg,/8 h
(si dolor], lorazepam 1 mg/24 h, olmesartan 40 mg/24 h, se modificé la
pauta anfibiética domiciliaria oral (rifampicina 600 mg/24 y levofloxacino
500 mg/24 h) por vancomicina 1 g/12 hy ciprofloxacino 400 mg/12 h via
endovenosa. la paciente se enconfraba completamente afebril, con buena
evolucién clinica en cuanto a dolor y movilidad de la articulacion. A partir del
séptimo dia, aparecié pico febril (38,8° C), con erupcién cutdnea localizada
en torax anterior y cuello, con anemia y leve leucopenia que progresé a valo-
res de hemoglobina 8,5 g/dI, leucocitos 1,2x10%/1'y plaquetas 129x10%/1,
4 dias después. La paciente no presenté focalidad infecciosa, con hemocul-
fivos negativos, procalcitonina 0,10 ng/ml y con ausencia de hepatomega-
lia y esplenomegalia. Se le realizé nueva resonancia magnética, donde se
observé mejoria de las imégenes con descenso de la inflamacion y edema
previos. Se descartaron ofras posibles eficlogias de fiebre y pancitopenia,
como infeccién no bacteriana (VIH, VHC, VHB, CMV, VEB, parvovirus B19
y foxoplasma), auteinmunidad [anficuerpos antinucleares y factor reumatoide,
genotipo HLA B27) y déficit nutricional (vitamina B12, écido félico, hierro y
ferritina), ademds de morfologia de sangre periférica. Al undécimo dia, se
decidié suspender la vancomicina, como probable origen farmacolégico de
la pancitopenia y se sustituyd por cloxacilina. Al dia siguiente, desaparecio
la fiebre y a los dos dias, comenzé la recuperacién del recuento celular,
normalizéndose la cifra de hemoglobina 12,5 g/dl, leucocitos 5,8x10%/1,
neutréfilos 2,7x10%/1'y plaquetas 371x10%/1, al cabo de 10 dias.
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Farmacos Dia 0 Dia 7 Dia 9 Dia 10 Dia 11 Dia 13 “'Dia15  Dia 20
e 2 e S s e e s S
Hematocrito (%) [35,5-45,5] 32,6 28,9 28 25,4 25 25,8 29,1 32,3
Leucocitos x 109/1 (3,9-10,5) 11,5 3,2 2,1 1,2 1,1 1,3 4,1 5,8
Neutréfilos x 109/1 (1,5-7,7) 6,9 1,6 1 0,6 0,5 0,7 1,9 2,7
Plaquetas x 109/1 (150-370) 510 320 238 193 129 137 150 371

Administracién de vancomicina 1 g/12 h desde el dia O hasta el dia 11 de ingreso.

. .o
Discusion

La pancitopenia es una reaccién hematolégica inducida por vancomicina
muy poco frecuente, con pocos casos previamente documentados. Se trata
de una reaccién reversible, alcanzandose una completa resolucion al refirar
la vancomicina, como se observé en nuestra paciente y en resfo de casos
anteriormente descritos. En la mayorfa de casos*¢, del mismo modo que en
nuesira paciente, la pancitopenia suele ir acompariada de un cuadro de fie-
bre v rash cuténeo y probablemente, pueda estar relacionada con periodos
largos de fratamiento (>10 dias|, como ocurre con la neutropenia inducida
por vancomicina®. En nuesfro caso, no se monitorizaron niveles plasmdticos
de vancomicina debido a su buena evolucién clinica inicial y a su funcién
renal conservada. Sin embargo, seria adecuado realizar deferminacion de
niveles, para establecer una posible relacién entre dosis fotal acumulada o
concentraciones supraferapéuticas de antibidtico y pancitopenia, que hasta
el momento no se ha observado.

la eficlogia puede ser de origen central, como la aplasia/hipoplasia
de médula ésea o periférica, por secuestro (patologias autoinmunes) o des-
truccién (hiperesplenismo, hipertension portal). En nuestro caso, a pesar de
no realizar aspirado de médula, por descarte de ofras causas, la supresion
medular puede ser el origen de la pancitopenia, como ya se ha descrifo en
un caso anteriormente publicado por Carmichael’. El mecanismo puede ser
similar al de la neutropenia, por toxicidad directa sobre todos los precursores
que afecfan a las tres lineas de hematopoyesis, en vez de afectar exclusi-
vamente a los precursores granulociticos. Otra hipétesis de neutropenia y
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frombocitopenia inducida por vancomicing, es por mecanismo inmunome-
diado, mediante la generacién de anticuerpos antineutréfilos® y anticuerpos
reactivos a plaquetas” dependientes de vancomicina.

En el caso presentado, aplicando el algoritmo de imputabilidad de una
reaccién adversa a un medicamento del Sistema Espariol de Farmacovigi-
lancia (SEFV)'®, dada la relacién secuencial entre el inicio y refirada de la
vancomicina y comienzo y resolucién de lo pancifopenia, y descartadas
ofras posibles causas, el efecto adverso se clasifica como “probable” con
una puntuacién de 6. Esta reaccion ha sido nofificada al SEFV.

Describimos una reaccion sistémica inducida por vancomicina, que a pe-
sar de ser reversible puede ocasionar complicaciones graves como didtesis
hemorrdgicas, infecciones e inmunosupresién. Recomendamos monitorizar el
recuento sanguineo en aquellos pacientes en tratamienfo con vancomicing,
especialmente en aquellos con duracién superior a una semana o que tuvie-
ron alguna reaccién previa al antibiético. La vancomicina deberia refirarse
en aquellos pacientes con alguna alteracién de tipo hematologico, optando
por terapias alfernativas y se deberia ser prudente a la hora de reintroducir el
antibiético hasta una completa resolucion de la pancitopenia.
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